
Особенности  

диагностики и лечения 

НЭО ПЖ при синдроме  

фон Хиппеля - Линдау 

   
Егоров В.И, Петров Р.В.   

 

 

 

 

 

 

Городская клиническая больница им братьев Бахрушиных, Москва 



      Почему важно знать о синдроме фон Хиппеля Линдау?     
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  состояние здоровья  

vhl.org/about/resources/vhl-facts/ 

23 

      Средний возраст появления симптомов 

32 
      Средний возраст постановки диагноза       Под наблюдением всего 

хорошее 



      Синдром фон Хиппеля – Линдау (VHL) 

 

  

2 

Latif, et al. 1993 

 Гемангиобластомы     84%    

 ЦНС 

Гемангиобластомы 

сетчатки                        74% 

Цистаденомы             58% 

и 

НЕО ПЖ                     15% 
Феохромоцитомы     16% 

Светлоклеточный  

рак почки                 30% 

Эндолимфатического 
мешка среднего уха  15% 

Цистаденомы  

придатков                   25% 



      Мутации VHL-гена супрессора опухолей  
3 

Latif, et al. 1993 

3 экзон / кодоны 161 / 167 - горячая точка  миссенс 

мутаций, которые приводят к накоплению белка /росту 



        Нейроэндокринные опухоли ПЖ при VHL   
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    1 % cреди всех НЕО ПЖ                     Множественные  

            Метастазы  20%   

Erlic, et al. 2010, Thakker et al. 2014 

                   Бессимптомные  



      Диагностика   
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Weisbrod,et al. 2014*, Keutgen, et al. 2016 

КТ   
• локализация первичной опухоли 

• Обязательно 2 последовательных исследования 

КТ + МРТ 
• отличить кистозные от солидных 

• мтс в печень  

Хромогранин 

А* 

• Малоэффективен для первичной диагностики 

• наблюдение после резекции 

ЭУС 

• неубедительные данные других методов   

• непереносимость контраста 

• необходимость пункции 



      Функциональная визуализация НЭО ПЖ при VHL 
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18F FDG ПЭТ КТ  68Ga DOTATATE ПЭТ КТ  

Метастазы +  + 

сN+ +  + 

Микрокистозные СЦА    

и     НЕО 
SUV max  4.2     + 

G1 - ++ 

                 G2 (ki 67<10) - ++ 

                 G2 (ki 67>10) + + 

G3 (практически не встречается 

при VHL) 
++ - 

Keutgen, et al. 2016, Tirosh, et al. 2018  



      Риск метастазирования НЭО ПЖ при VHL 
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Критерий Высокий  Средний Низкий  

Размер опухоли, см > 3 2 - 3 < 2 

Участок мутации гена 

(экзон) 
3 1 - 2  1- 2 

Время удвоения 

объема опухоли,  дни 
< 500 

Blansfield, et al. 2007 



      Показания к хирургическому лечению  

• размер    ≥2 см    -  головка  

                     ≥3 см    -  тело   

• Быстрый рост (время удвоения объема опухоли)   <  500  дней   

• подозрение на метастазы в региональные л/у   

     Обязательное сочетание 2 х критериев !!! 

 

9 

Keutgen, et al. 2016 



      Объем операции 

• головка:        энуклеация / ПДР 

• тело/хвост:   энуклеация / дистальная / центральная резекция 

• редкие случаи множественных опухолей: ТПДЭ 

• опухоли ≤ 1.5 см, выявленные во время операции, не  удалять  

+   рег. лимфаденэктомия   
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Keutgen, et al. 2016 
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Tirosh, et al. 2017 

Национальный противораковый институт, Бетезда, США 

«Natural History and Management of Pancreatic Lesions in 

Von Hippel-Lindau Disease» NCT00062166 

 

проспективное когортное 

2003 – 2017 

340 пациентов с НЕО ПЖ 

     Ревизия и дополнение рекомендаций 2017 -2018 



      Межконтинентальное многоцентровое ретроспективное исследование  
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        Krauss, et al 2018 

Руководство – Университет Фрайбург 

 

2330 пациентов с VHL,   273 пациентов с НЕО ПЖ 



        Сравнение предварительных результатов 
13 

N, НЭО ПЖ 175 273 

    n,  оперировано пациентов 29 117 

Риск метастазирования     

миссенс / мутация в 3 экзоне 
Выше в 8.8 

Tirosh, et al. 2017, Krauss, et al 2018 

                                                      Бетезда               Фрайбург  



      Показания к операции 
14 

>3  Размеры опухоли, см   > 2,5 

< 500 

Время удвоения объема 

опухоли, дни 

 < 730 

Бетезда                                                                    Фрайбург 



       Пациенты с VHL. Собственный опыт 
15 

46 

40 

16 

6 

 под наблюдением 

перенесли хирургическое лечение 

с поражением железы 

оперированы на поджелудочной железе 



        Характеристика пациентов 
16 

pNET   SCA 

n 5  1 

М / Ж 3 / 2 / 1  

Возраст, лет  32 (29 - 51) 

   Медиана наблюдения до операции, мес  23 (12 - 37) 



       Строгие показания к операции 
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pNET 

 размер опухоли, мм  34 (15 - 60) 

время  V*2 опухоли, дни    310 (224-1226) 

миссенс мутация(161/167) / 3 экзон 3 



       Результаты  
18 

Осложнения, n 3 

Биохимическое истечение  1 

Панкреатическая фистула  В 1 

Кишечное кровотечение / смерть 1 

Медиана наблюдения после операции 26(12 – 37) 



       Пациентка 51 г 
19 



Сохранение центральной 

части ПЖ 

и селезенки 

Выписана, работает 
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Центрсохраняющая резекция поджелудочной железы  с 
сохранением селезенки и   удаление левого надпочечника 



       Пациентка 33 г 
21 



       10 опухолей различной локализации 
22 



    Пациент 29  

• 3 НЭО головки ПЖ:  быстрый рост ( TVDT 366д), большие  размеры (23, 17, 8), 3 экзон 

• Ранее удалены правая почка, левый надпочечник, гемангиобластомы ствола головного 

мозга, лучевая терапия на ЦНС , лазерная коагуляция сетчатк 

23 



Тотальное удаление головки поджелудочной железы 
с сохранением двенадцатиперстной кишки 
 

24 

• Жировая дистрофия железы. 

Интраоперационное обсуждение 

тотальной панкреатэктомии 

 

• Разделение петель, наружное 

дренирование ГПП 

 

• Внутрикишечное кровотечение из 

поджелудочной железы вследствие 

прорезывания швов 

 

• Экстирпация культи ПЖ через 12 

часов  

 

 

     Смерть от СПОН через 10 суток  



Хирургия – основной метод лечения наследственных 

опухолевых синдромов и синдрома фон Хиппеля-

Линдау 

О чем нужно помнить 

При правильном подходе к диагностике и лечению 

пациенты с VHL живут столько же, сколько 

обычные люди 

Вмешательства на поджелудочной железе – хирургия 

крайне высокого риска. Основание для операции – строгие 

показания и решение мультидисциплинарного консилиума 
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