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Background: Haemangioblastoma within CNS occurs either
as a sporadic tumor or as a syndrome referred to as Morbus
Hippel-Lindau (MHL). Since 1993 it has been known that
this disease is caused by MHL mutation of the suppressor
gene on the chromosome 3p25-p26. The syndrome can inclu-
de malign tumors of abdominal organs.
Material and methods: We treated 8 patients with CNS hae-
mangioblastoma (5 males and 3 females) during the period of
1998--1999. Two of them were patients with MHL (numero-
us CNS or retinal haemangioblastomas). All patients were
treated by radical extirpation of haemangioblastoma except
for one who got ventricular-peritoneal shunt and his tumor
was irradiated by linear accelerator. All patients were scree-
ned for the presence of abdominal carcinoma.
Results: The post-operative course was good in all patients.
The screening has not revealed any co-existence of malignant
processes.
Conclusion: The treatment of haemangioblastoma is only
a part of the complex therapy of MHL. The occurrence of car-
cinomas (especially those of the kidneys) is highly probable,
and the mortality of patients with this affliction exceeds that
associated with haemangioblastoma owing to its treatment by
improved neurosurgical techniques. The patients must be per-
manently observed in order to reveal the carcinoma as soon as
possible, as well as for its potential recurrence or de novo
growth of haenangioblastomas. (Tab. 1, Fig. 2, Ref. 17.)
Key words: haemangioblastoma, von Hippel-Lindau, renal
carcinoma.
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Pozadí problému: Hemangioblastom CNS se vyskytuje buï
jako sporadický tumor nebo jako souèást syndromu známého
jako nemoc von Hippel-Lindauova (VHL). Od roku 1993 je
známo, �e za VHL je zodpovìdná mutace VHL supresorového
genu na chromosomu 3p25�p26. Souèástí syndromu mohou
být maligní tumory bøi�ních orgánù.
Materiál a metodika: V letech 1998�1999 jsme o�etøili 8 pa-
cientù s hemangioblastomem CNS (5 mu�ù a 3 �eny), z nich
dva byli pacienti s nemocí VHL (mnohoèetné hemangioblasto-
my CNS nebo retiny). V�ichni pacienti byli léèeni radikální
exstirpací hemangioblastomu, kromì jednoho, který dostal
ventriluko-peritoneální shunt a jeho nádor byl ozáøen lineár-
ním urychlovaèem. U v�ech pacientù probìhl screening na pøí-
tomnost karcinomu bøi�ní dutiny.
Výsledky: Pooperaèní prùbìh byl u v�ech pacientù dobrý.
Screening neodhalil u �ádného pacienta koexistenci maligní-
ho procesu.
Závìr: Léèba hemangiomu jako takového je pouze souèást kom-
plexní léèby von Hippel-Lindauovy nemoci pacientù. Karcinom
(zvlá�tì ledviny) se objeví s velkou pravdìpodobností a úmrnost
na nìj ji� pøedèila úmrtnost spojenou s léèbou hemangioblasto-
mu díky zlep�ené neurochirurgické technice. (Tab. 1, obr. 2, lit.
17.)
Klíèová slova: hemangioblastom, von Hoppel-Lindau, karcinom
ledvin.
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Hemangiobladtomy CNS a retiny (HB) jsou vysoce vaskulari-
zované tumory benigního charakteru. Jsou tvoøeny buòkami stro-
matu, endotheliálními buòkami, pericyty a mastocyty. Buòky stro-
matu jsou pova�ovány za vlastní nádorové buòky a spoleènì s mas-

tocyty mohou secernovat erythropoetin (Böhling a spol., 1987). HB
mohou být solidní nebo cystické a v 60�90 % pøípadù se vyskytují
sporadicky, ve zbylých pøípadech jako souèást nemoci von Hippel-
Lindauovy (VHL) (Boughey a spol., 1990 Maher a spol., 1990).
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Nejèastìji se vyskytují v zadní jámì lební, ale mohou se vyskytnout
té� supratentoriálnì, v retinì nebo v mí�e (Maher a spol., 1990). VHL
je vzácné dominantnì dìdièné onemocnìní s incidencí 1/36 000 �ivì
narozených dìtí (Fearon, 1997). Od roku 1993 víme, �e je zpùsobe-
no mutací VHL supresorového genu na chromosomu 3p25�p26
(Latif a spol., 1993). Onemocnìní má témìø 100 % penetraci, tak�e
nosièi defektního genu klinicky onemocní do 60. roku �ivota a je-
jich dìti mají 50 % pravdìpodobnost, �e také onemocní (Neumann
a spol., 1995). Do syndromu VHL patøí buï mnohoèetné HB CNS
a retiny nebo solitární èi mnohoèetné HB spoleènì s karcinomem
ledviny, feochromocytomem, cystami jater, ledvin èi pankreatu (Cho-
yke a spol., 1995). VHL pacienty je mo�né identifikovat té� gene-
ticky pøímou sekvenèní analýzou s nálezem mutovaného genu (Cros-
sey a spol., 1994). Prevalence VHL u pacientù s HB je 10�40 %
(Boughey a spol., 1990). Prevalence VHL u pacientù s HB zále�í
na vìku: ve vìku do 25 let je to 30 % a po 45. roce pouze 2 %
(Niemelä a spol., 1999). Hemangioblastomy CNS u VHL pacientù
se objevují nejménì o 10 let døíve ne� u sporadických forem (Ma-
her a spol., 1997), nejèastìji ve vìku kolem 20�30 let. Syndrom
VHL prokazatelnì zkracuje støední délku �ivota na 40�50 let, zvlá�-
tì kvùli velmi pravdìpodobnému výskytu karcinomu ledviny. Pa-
cienti se sporadickými HB mají støední délku �ivota pøes 60 let (Ne-
umann, 1987). HB CNS nebo retiny u VHL pacienta se objeví ob-
vykle døíve ne� karcinom èi cysty jiných orgánù. Pøi obvyklé loka-
lizaci v zadní jámì jsou dominantními pøíznaky vertigo, cefalea
(nìkdy z rychlého nárùstu nitrolební hypertenze), poruchy taxe.
V diagnostice HB hraje významnou roli CT a MRI mozku a páteøe
(Mechl a spol., 1995), dále oftalmologické vy�etøení a také mozko-
vá angiografie. Tato je zvlá�tì výhodná u solidních, vysoce cévna-
tých tumorù, proto�e uká�e rozsah patologické vaskularizace a pøí-
vodné tepny (obr. 1). U v�ech pacientù se zji�tìným HB musí probìh-
nout minimálnì ultrazvukové vy�etøení bøi�ních orgánù a orgánù re-
troperitonea. Nejvýhodnìj�í léèbou HB je totální mikrochirurgická
exstirpace, které mù�e pøedcházet endovaskulární embolizace, sni�u-
jící prùtok krve tumorem. V nìkterých pøípadech je mo�no uva�ovat
o radiochirurgické léèbì nebo o konvenèní radioterapii.

Klinický soubor a metodika

V letech 1998�1999 jsme na neurochirurgické klinice FN
Brno léèili 8 pacientù s HB. Jednalo se o 5 mu�ù a 3 �eny ve vìku
od 20 do 68 let (prùmìr 48 let). Ve 4 pøípadech se jednalo o solid-
ní, ve 4 pøípadech o cystický tumor. V 6 pøípadech byl tumor lo-
kalizován v zadní jámì, dvakrát supratentoriálnì. U dvou pacien-
tù se jednalo o VHL, proto�e mìli mnohoèetný HB. Diagnostika
VHL byla provedena pouze na základì klinického vy�etøení, pro-
to�e genetická diagnostika není v souèasnosti k dispozici. Kromì
infratentoriální lokalizace mìla 59letá pacientka s VHL je�tì HB
retiny, kvùli kterému oslepla na pravé oko. 20letý pacient s VHL
mìl dva HB v mozeèku, jeden v retinì a jeden v hrudní mí�e (tab.
1). U pacientù s HB lokalizovaným v mozeèku se onemocnìní
projevilo cerebelárními pøíznaky a bolestmi hlavy. U obou pacientù
se supratentoriálním HB se nemoc projevila epiparoxysmem.

Výsledky

V�ichni pacienti kromì jednoho byli léèeni radikální chirur-
gickou léèbou a jejich HB byl totálnì exstirpován (obr. 2). U pa-

cienta s VHL, který mìl navíc hydrocefalus, byl zaveden ventri-
kulo-peritoneální shunt a jeho dva HB v mozeèku byly ozáøeny
lineárním urychlovaèem. HB retiny byl úspì�nì odstranìn lase-
rem a HB míchy je zatím pouze sledován, proto�e se neprojevuje
�ádnými pøíznaky.

V�ichni pacienti jsou po prodìlané léèbì v dobrém klinickém
stavu (støední délka sledování 1 rok). V�ichni pacienti mìli té�
oftalmologické vy�etøení a vy�etøení parenchymatozních orgnánù
pomocí ultrazvuku. U �ádného z pacientù nebyl v souèasnosti
odhalen �ádný tumor nebo cysta v bøi�e nebo retroperitoneu.

Diskuse

HB je benigní tumor, který sám o sobì je díky velkým pokro-
kùm v neurochirurgii posledních let vcelku dobøe léèitelný. Mik-
rochirurgická technika umo�òuje obvykle bez vìt�ích obtí�í totál-
ní exstirpaci tumoru, která je zvlá�tì snadná u cystických forem.
U solidních nádorù, mnohdy velmi dobøe prokrvených, mù�e po-
moci pøedoperaèní embolizace tumoru. Pokud není radikální ope-
raèní léèba indikována napøíklad z dùvodu pøíli� elokventní loka-
lizace tumoru, je mo�no nabídnout pacientovi ozáøení na gamma
no�i nebo i konvenèní radioterapii. Obì tyto metody doká�í one-
mocnìní stabilizovat a zabránit dal�ímu rùstu tumoru (Chang
a spol., 1998; Georg a spol., 1997; Patrice a spol., 1996). Na dru-
hou stranu existuje urèitý recidivující potenciál HB a jsou známy
té� pøípady, kdy se po pùvodní úspì�né exstirpaci vyskytl HB na
jiném místì (de novo). Obvykle se jedná o pozdní recidivy, které
se vyskytují za 10 a více let (Niemelä a spol., 1999).

Záva�ným problémem se v�ak ve svìtle nových genetických
poznatkù jeví syndrom VHL. Jednak èastý výskyt HB v retinì
a v mí�e u tohoto syndromu ohro�uje pacientùv zrak a funkci mí-
chy. Pøedev�ím se v�ak ukazuje, �e pokud pacient s VHL nezemøe
na nìco jiného, døíve nebo pozdìji se u nìj objeví karcinom �
pøedev�ím karcinom ledviny. Niemelä uvádí, �e ze 14 VHL pa-
cientù se karcinom ledviny vyskytl zatím u 10 (Niemelä a spol.,
1999). V souèasnosti je karcinom ledviny hlavní pøíèinou smrti
VHL pacientù (Maher a spol., 1997). Z toho dùvodu se zcela vá�-
nì uva�uje o vyu�ití profylaktické oboustranné nefrektomie u VHL
pacientù s následnou transplantací ledviny (Goldfarb, 1998). Pøi
vyu�ití tohoto radikálního pøístupu v�ak mù�e být problémem
imunosupresivní léèba, je� mù�e potencovat výskyt sekundárních
malignit, ke kterým jsou VHL pacienti i tak náchylní (Penn, 1993).

Závìr

Cílem této práce bylo poukázat na fakt, �e VHL je velmi
komplexní onemocnìní. Musí být pøedev�ím správnì diagnosti-
kováno a odli�eno od sporadických forem HB. Tì�i�tì diagnosti-
ky spoèívá ve zobrazovacích metodách (CT mozku, MRI mozku
a míchy), v oftalmologickém vy�etøení a v ultrazvukovém vy�et-
øení bøicha a orgánù retroperitonea. Dùle�itým pomocníkem jsou
také anamnestické údaje o výskytu HB v rodinì. Genetická anal -
za je výhodná pøi odli�ení VHL od sporadických forem HB (zvlá�tì
pøi primárním záchytu solitárního HB), zatím v�ak není provádì-
na rutinnì. Neurochirurgie souèasnosti disponuje dobrými mo�-
nostmi, jak léèit HB. Problémem zùstává vysoký výskyt karcino-
mu ledviny u pacientù s VHL. Tito pacienti musejí být trvale dis-
penzarizováni a mìli by mít aspoò 1�2krát za rok ultrazvukové
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Fig. 1. Solid haemangioblastoma of the cerebellum in patient with MHL in the sagital section and on MRI (A). The angiographic record is
apparent due to strong filling of the tumor especially via the posterior inferior cerebellar artery (PICA) (B).
Obr. 1. Solidní hemangioblastom mozeèku u pacientky s VHL v sagitálním øezu na MRI (A), na angiografii je patrné mohutné plnìní tumoru
pøedev�ím cestou arteria cerebelli posterior inferior (B).

(A) (B)

(A) (B)

Fig. 2. Cerebellar haemangioblastoma in the axial section in the same patient as in figure 1 with pronounced pressure against the brain stem
(A). The post-operative CT control shows total extirpation of  the tumor (B).
Obr. 2. Hemangioblastom mozeèku v axiálním øezu u stejné pacientky jako na obrázku 1 je patrný výrazný útlak mozkového kmene (A). CT
kontrola po operaci ukazuje totální exstirpaci tumoru (B).
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vy�etøení bøicha a retroperitonea. Èasný záchyt karcinomu ledvi-
ny by mìl vést k lep�í léèitelnosti tohoto onemocnìní.
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Tab. 1. Clinical group of patients with hemangioblastoma and its tre-
atment results.
Tab. 1. Klinická sestava pacientù s hemangioblastomem a výsledky
jeho léèby.

Patient Sex Age Type of HB Localization VHL Result
Pacient Pohlaví Vìk Typ HB Lokalizace Výsledek

1 M 51 solid cerebellum no good
2 M 36 solid supratento- no good

rial
3 F 59 solid cerebellum yes good

and retina
4 M 20 solid cerebellum, yes good

retina and
spinal cord

5 F 43 cystic supratento- no good
rial

6 M 43 cystic cerebellum no good
7 F 62 cystic cerebellum no good
8 M 68 cystic cerebellum no good


