
Nederlands Tijdschrift voor Dermatologie en Venereologie | jaargang 29 | nummer 5 | mei 2019 27

Ziektegeschiedenis
Anamnese
Op de poli Dermatologie werd een 69-jarige vrouw gezien met
kleine ronde tumoren op de rechterarm die sinds een tiental
jaren bestaan. Aanvankelijk begonnen de klachten aan de
rechteronderarm, en later ook aan de rechterbovenarm. Elders
op het lichaam had patiënte geen tumoren bemerkt. De tumo-
ren zijn gevoelig bij druk.
De familieanamnese is negatief voor neurofibromatose. Pa-
tiënte heeft een zoon met een verstandelijke beperking (zon-
der huidafwijkingen) en zoon van zus van moeder heeft een
ontwikkelingsachterstand. Patiënte gebruikt geen medicatie. 

Lichamelijk onderzoek
Bij inspectie in toto werden aan de rechteronderarm en rech-
terbovenarm een twintigtal lenticulaire huidkleurige-roze
weke papeltjes gezien die deels reponibel waren (figuur 1A,B).
Bij palpatie gaf patiënte pijn aan. Café-au-laitvlekken en axil-
laire freckling ontbraken bij patiënte. Er werden geen pigmen-
tatieverschillen in beide armen gezien.

Overwegingen
Voor de differentiële diagnose werd gedacht aan neurofibro-
matose, lymfatische malformatie en cutane maligniteit van 
elders. Gezien de segmentale unilaterale distributie van de 
papels is het beeld suggestief voor segmentale neurofibroma-
tose. Een excisie voor histologie werd genomen voor bevesti-
ging van de diagnose.

Histopathologisch onderzoek
Bij histologisch onderzoek van een geëxcideerde papel op de
onderarm werd een dermaal gelegen matig begrensde afwij-
king gezien bestaande uit homogeen verdeelde spoelvormige
cellen met kommavormige kernen in eosinofiel stroma (figuur
2A,B), passend bij een diagnose van neurofibroom.
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Figuur 1. Twintigtal lenticulaire huidkleurige-roze weke papeltjes.
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Figuur 2A. HE, overzicht: huidbiopt met daarin een matig scherp 
omschreven homogeen celrijke afwijking. 2B. HE, detail: de afwijking 
bestaat uit spoelvormige cellen met kommavormige kernen in ruime 
eosinofiele tussenstof, passend bij neurofibroom.
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Diagnose
Segmentale neurofibromatose, voorheen beschreven als neu-
rofibromatose type 5. 

Beleid en beloop
De diagnose en het benigne karakter is met patiënte bespro-
ken. De neurofibromen gelokaliseerd op de laterale en mediale
zijde van de bovenarm gaven volgens patiënte klachten,
waarop besloten is deze te excideren. De overige neurofibro-
men worden vervolgd. 

Bespreking
Segmentale neurofibromatose is een zeldzaam ziektebeeld en
is nog niet vaak in de literatuur beschreven. Neurofibromatose
wordt in 1882 beschreven door de Duitse patholoog Friedrich
Daniel von Recklinghausen en wordt ook wel de ziekte van
Von Recklinghausen genoemd. [1] Er zijn meerdere subtypen
van neurofibromatose (tabel 1). [2] In 1931 werd segmentale
neurofibromatose voor het eerst beschreven door Gammel. [3]
Het is een aandoening met een incidentie van 1 op 3500 ge-
boorten die veroorzaakt wordt door een postzygotische muta-
tie in het NF1-gen. [4-6] Bij segmentale NF1 is er sprake van
genetische mozaïcisme, waarbij er in slechts een deel van de
lichaamscellen een mutatie in het NF1-gen aanwezig is. De 
familieanamnese is bij de meeste patiënten met segmentale
neurofibromatose negatief voor neurofibromatose [7], ook in
het geval van onze patiënte was de familieanamnese negatief
voor neurofibromatose.

De aandoening wordt gekarakteriseerd door neurofibromen
en/of café-au-laitvlekken die segmentaal voorkomen. [1] Ziek-
tegerelateerde systemische betrokkenheid is ongewoon bij
segmentale neurofibromatose. [4,7] Veelvoorkomende aange-
dane lichaamsdelen voor segmentale neurofibromatose zijn
de thorax en het abdomen (55%), de bovenste extremiteiten
(20%), en de onderste extremiteiten en het gezicht (elk 10%). [1]
De diagnose kan klinisch worden gesteld en eventueel worden
bevestigd met behulp van histologie.

Voor de differentiële diagnose moet er worden gedacht aan
lymfatische malformaties en cutane metastasen. Om deze
laatste uit te sluiten, is histologisch onderzoek aanbevolen,
voornamelijk wanneer de neurofibromen groeien in grootte 
of pijn veroorzaken. [1] 

De prognose van segmentale neurofibromatose is gunstig ge-
zien het benigne karakter en laag risico op ziektegerelateerde
complicaties. [4] Behandeling is alleen geïndiceerd op verzoek
van patiënt en bestaat uit het excideren van de papels bij cos-
metische of praktische klachten. Een andere mogelijkheid,
vooral bij grote aantallen neurofibromen, is het gebruik van
een CO2-laser. [8] 

Genetische counseling bij patiënten met segmentale neurofi-
bromatose is lastig doordat kinderen geen afwijkingen kun-
nen tonen. [1,5,9] In verband met autosomaal dominante
overerving bij gegeneraliseerde NF1 wordt genetische counse-
ling aanbevolen, waarbij nakomelingen 50% kans hebben om
de ziekte te krijgen. Echter, hebben de meeste patiënten met
segmentale neurofibromatose (93%) geen familiegeschiedenis
met neurofibromatose. [10] Segmentale neurofibromatose
wordt verondersteld een somatische mutatie te zijn en wordt
daardoor in principe niet doorgegeven aan nakomelingen [11]
hoewel dit wel mogelijk is. [9] Segmentale neurofibromatose
kan in sommige gevallen voorkomen als een erfelijke ziekte
gekenmerkt door een verhoogde vatbaarheid voor somatische
mutatie. [6] Patiënten met een segmentaal patroon van 
neurofibromatose moeten worden voorgelicht dat genetische
transmissie naar de volgende generatie zeer zeldzaam, maar
mogelijk is.
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Tabel 1. Indeling neurofibromatosis in verschillende subtypen met 
kenmerken.

Subtypen Kenmerken
neurofibromatose

NF-1 Von Recklinghausen; syndroom met o.a.

café-au-laitvlekken, neurofibromen en lischnoduli

NF-2 Vestibulaire schwannomen

NF-3 Mixed type van NF1 en NF2

NF-4 Variant fenotypen van NF1, NF2 en NF3

NF-5 Café-au-laitvlekken en/of neurofibromen in

segmentale vorm

NF-6 6 of meer café-au-laitvlekken > 1,5 cm

NF-7 Late onset

NF-NOS Niet nader omschreven, o.a. watsonsyndroom of 

schwannomatosis, met kenmerken van variaties 

op bovenstaande
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SSamenvatting
Segmentale neurofibromatose is een zeldzame aandoening
die wordt gekenmerkt door neurofibromen en/of café-au-
laitvlekken die dermatomaal voorkomen. De aandoening
wordt veroorzaakt door een postzygotische mutatie in het
NF1-gen. Behandeling is vaak niet noodzakelijk, tenzij de
patiënt er klachten van ondervindt. In verband met autoso-
maal dominante overerving wordt genetische counseling
aanbevolen.

Trefwoorden
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Summary
Segmental neurofibromatosis is a rare condition characteri-
zed by neurofibromas and/or café au lait macules, limited
to one region of the body. The condition is caused by a
postzygotic mutation in the NF1 gene. Treatment is often
not necessary, unless symptomatic. Because of an autoso-
mal dominant inheritance, genetic counselling is recom-
mended.
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