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Protocol for the diagnosis and surveillance of Von Hippel-Lindau disease in Cuba.
AUTORES: Dra. Inés Virginia Noa Hechavarria. Dra. Marta Llorens Nufiez.
INSTITUCIONES: Centro Nacional de Genética Médica. Hospital Hermanos Ameijeiras.

RESUMEN:

Introduccién: La enfermedad de VVon Hippel-Lindau es un trastorno neoplasico hereditario
caracterizado por una elevada predisposicion a la aparicion de tumores benignos y malignos
en mdaltiples localizaciones. Su manejo se basa en evitar complicaciones y reducir la
mortalidad, estableciendo protocolos de seguimiento para un diagnéstico y tratamiento
precoces. En nuestro pais se realiza desde el afio 2008 una consulta multidisciplinaria para
brindar atencion médica integral a estos pacientes. Objetivos: Mostrar el protocolo de
diagndstico y seguimiento de la enfermedad Von Hippel-Lindau en Cuba enfatizando los
principales resultados obtenidos tras 4 afios de su aplicacion. Materiales y Metodos: Se
revisé la literatura y elabor6d un protocolo para el manejo de la enfermedad Von Hippel-
Lindau basado en la mejor evidencia cientifica disponible. Los pacientes acudieron
remitidos por distintas especialidades médicas. Se confeccionaron historias clinicas
completas y elabord un registro lineal de cada caso. Se resumen los resultados del periodo
entre marzo de 2008 y abril de 2012. Resultados: El protocolo es multidisciplinario y va
dirigido a pacientes afectados y a familiares en riesgo. Consiste en la realizacion de
chequeos periddicos con frecuencia anual para detectar lesiones caracteristicas en drganos
diana, junto a ofrecimiento de diagndstico molecular confirmatorio y asesoramiento
geneético. Desde su implementacion se da seguimiento a 25 casos y 7 familiares en riesgo,
distribuidos en 5 familias. Conclusiones: La aplicacion de este protocolo asistencial ha
tenido un favorable impacto sobre la calidad del seguimiento a pacientes y familias
afectados por la enfermedad Von Hippel-Lindau. Recomendamos que todo paciente con
diagnostico presuntivo o confirmado de la enfermedad sea monitoreado segun la estructura
propuesta.

Title: Protocol for the diagnosis and surveillance of Von Hippel-Lindau disease in
Cuba.

Introduction: Von Hippel-Lindau disease is a hereditary neoplastic disorder characterized
by a high predisposition to the development of benign and malignant tumors in multiple
locations. Disease management is centered on avoid complications and reduce mortality, by
establishing protocols for early diagnosis and treatment. Since 2008 we are conducting in
our country a multidisciplinary consultation to provide comprehensive medical care to
these patients. Objectives: Describe the diagnostic protocol and monitoring of Von Hippel
Lindau disease in Cuba emphasizing the main results obtained after four years of
implementation. Materials and Methods: We reviewed the literature and developed a
protocol for VHL disease surveillance based on the best scientific evidence available.
Patients attended were referred by various medical specialties. Full medical records were
compiled and developed a linear log of each case. We summarize the results for the period
between May 2008 and April 2012. Results: The protocol is multidisciplinary and is aimed
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to affected patients and relatives at risk. It consists in performing annual checkups to detect
characteristic lesions in target organs, along with offering confirmatory molecular diagnosis
and genetic counseling. Since its implementation we have followed 23 cases and 7 family
at risk, distributed into 5 families. Conclusions: The application of this protocol has had a
positive impact on the quality of medical assistance directed to patients and families
affected by Von Hippel-Lindau disease. We recommend that all patients with confirmed or
presumptive diagnosis are monitored according to the proposed protocol.

INTRODUCCION

La enfermedad de Von Hippel-Lindau (VHL) (OMIM 193300) es un sindrome neoplasico
familiar autosémico dominante caracterizado por una elevada predisposicion a la aparicion
de tumores muy vascularizados, tanto benignos como malignos, en mdaltiples
localizaciones. Sus manifestaciones méas importantes son los hemangioblastomas del
sistema nervioso central y la retina, asi como el carcinoma renal, que constituyen frecuentes
causas de discapacidad y muerte. Su causa son mutaciones germinales en el gen VHL
localizado en el cromosoma 3. ! La enfermedad puede debutar en un amplio rango de
edades, esto unido a la variabilidad en su expresion clinica, hace que el diagnéstico y
tratamiento de los pacientes y sus familiares en riesgo constituya un desafio. 2

En los ultimos afios se ha incrementado el conocimiento acerca de la historia natural y la
fisiopatologia de esta condicién, lo que ha conducido a la introduccion de mejores
estrategias de diagnostico y seguimiento que garantizan intervenciones precoces y la
aplicacion de novedosos tratamientos. Esto ha resultado en un sustancial incremento de la
calidad del prondstico de los pacientes con enfermedad VHL. 2

En nuestro pais existian reportes de casos diagnosticados con esta condicion,®* pero los
pacientes conocidos se atendian de manera aislada en diferentes centros y con diversos
especialistas, sin que primara el enfoque de que se trata de una enfermedad genética y
hereditaria que requiere vigilancia profilactica de por vida, dirigida no solo a los casos ya
diagnosticados, sino también a sus familiares en riesgo. Hoy se reconoce que su manejo,
del que forma parte integral el asesoramiento genético, se centra en el establecimiento de
protocolos de diagndstico y seguimiento que permiten proporcionar el tratamiento
oportuno, adecuado a cada caso, que evite las complicaciones y reduzca la mortalidad. >°
Orientados hacia ese proposito desde el afio 2008 en el hospital Hermanos Ameijeiras se
realiza una consulta multidisciplinaria para brindar atencion médica integral a los pacientes
con enfermedad VHL y sus familiares.

OBJETIVO
Mostrar el protocolo de diagndéstico y seguimiento de la enfermedad Von Hippel-Lindau en
Cuba enfatizando los principales resultados obtenidos tras 4 afios de su aplicacion.

MATERIALES Y METODOS

Se trata de un estudio descriptivo para el cual se realiz6 una exhaustiva revision de la
literatura nacional e internacional acerca del tema diagndstico y seguimiento de la
enfermedad Von Hippel-Lindau. Para obtener la informacion necesaria se utilizaron
importantes fuentes bibliograficas como PubMed, Medline, Cochrane, Dynamed,
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Excelencia clinica, TRIP, Hinari y LILACS. Los articulos nacionales los buscamos a través
de la Biblioteca Virtual de Salud de Cuba. Los términos empleados para la busqueda
fueron: enfermedad Von Hippel-Lindau, diagndstico, tratamiento, guias practica clinica, y
otros relacionados en los idiomas inglés y espafiol. Se revisaron resimenes y textos
completos de articulos hasta identificar aquellas publicaciones con informacion relevante
relacionada con el manejo de pacientes y familiares con la enfermedad. En base a las
estrategias descritas se elabor6 un protocolo sustentado en la mejor evidencia cientifica
disponible. Tomando en consideracion la experiencia acumulada por sus especialistas a lo
largo de varios afios de trabajo con estos pacientes, se escogié el hospital Hermanos
Ameijeiras para establecer la consulta de referencia.

Los pacientes con diagnostico confirmado o presuntivo de enfermedad VHL acudieron
remitidos por distintas instituciones y especialidades médicas. Solo fueron incluidos luego
de emitir voluntariamente su consentimiento, siguiendo los principios éticos de la
Declaracién de Helsinki de 1975, modificada en 2008. Se confeccionaron historias clinicas
completas a través de entrevistas y del examen fisico, se hizo una evaluacion de los
estudios imagenologicos, histologicos y moleculares aportados por los pacientes. Se
confecciono el arbol genealdgico de al menos tres generaciones de cada familia y ademas
se elabord un registro lineal para el seguimiento de cada caso. En los casos en los que se
realizd estudios moleculares se obtuvo el consentimiento informado de manera escrita
siempre en el marco del asesoramiento genético.

Se describen las caracteristicas del protocolo de atencion a pacientes y familiares en riesgo
seguido en nuestra consulta de referencia. Se muestran los principales resultados de la
consulta a través del analisis de los datos recogidos en dichos registros entre marzo de 2008
y abril de 2012, resumidos con ayuda de estadigrafos descriptivos.

RESULTADOS

La enfermedad de Von Hippel Lindau (VHL) es una rara enfermedad genética de herencia
autosdmica dominante caracterizada por la aparicion de quistes y masas viscerales
benignas, pero con un alto potencial de transformacion maligna, en multiples érganos y
sistemas. Es una de las enfermedades de predisposicion hereditaria al cancer. Su causa son
mutaciones germinales en el gen VHL, un gen supresor de tumores clasico localizado en
3p25-26. 7

La incidencia de esta enfermedad es de alrededor de 1 en 36 000 nacimientos y alcanza una
penetrancia cercana al 100% hacia los 65 afios de edad. *°

Los pacientes pueden desarrollar a todo lo largo de su vida: hemangioblastomas del sistema
nervioso central y la retina, multiples quistes de pancreas y rifiones, carcinoma renal,
feocromocitomas, tumores del saco endolinfatico, cistoadenomas del epididimo y
ligamento ancho, entre otras lesiones menos frecuentes. La enfermedad tiene una
expresividad muy variable y al igual que la edad de debut de las primeras manifestaciones
clinicas. Dentro de una misma familia, las manifestaciones de VHL entre los individuos
afectados pueden ser muy diferentes, tanto en la localizacion de las lesiones como en su
severidad. "0

En base a la presencia o no de feocromocitoma y cancer renal se han definido tres
subgrupos dentro de la misma: &
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*Tipo 1: no presentan feocromocitomas (suponen alrededor de 80 % de los casos).
*Tipo 2: con feocromocitomas (aproximadamente 20% de los casos, y de peor
prondstico que los de tipo 1).
7 Tipo 2A: ausencia de carcinomas de células renales y quistes
pancreaticos.
¥ Tipo 2B presencia de carcinomas de células renales y quistes
pancreaticos (mayor mortalidad y peor pronostico)
#¥ Tipo 2C: feocromocitomas como Unica manifestacion.

Los criterios diagndsticos aceptados internacionalmente y que se han venido utilizando
para el diagndstico clinico son los siguientes: 7#

a) Con historia familiar: un hemangioblastoma en el Sistema Nervioso Central o retina u
otra manifestacion caracteristica.

b) Sin historia familiar: al menos dos hemangioblastomas en SNC o retina, 0 un
hemangioblastoma y otra lesion caracteristica.

Desde que existe el diagnostico genético, se afiade un tercer criterio concluyente por si
mismo, incluso en pacientes aun sin manifestaciones clinicas: Diagnostico genético
molecular positivo de mutaciones en el gen VHL. 1112

En la revision realizada constatamos que se ha comprobado que la mejor manera de
controlar esta enfermedad es mediante el diagnostico precoz , en fase presintomatica, de los
tumores que van apareciendo a traves de la inclusion de los afectados en un protocolo de
seguimiento que permita intervenir en el momento preciso, para asi minimizar o retrasar la
aparicion de las discapacidades que se producen cuando la enfermedad se deja a su libre
evolucion, o cuando los diagnosticos se realizan en fase avanzada momento en el cual los
tratamientos son menos efectivos. Aun cuando los resultados de los chequeos periodicos
sean negativos, el paciente debe continuar dentro del protocolo a lo largo de toda su vida,
debido al riesgo de desarrollar tarde o temprano quistes o tumores. Una vez que aparece
alguna manifestacion de la enfermedad pueden ser necesarios chequeos mas frecuentes.
Por otra parte si una persona portadora de la mutacion llega a la edad de 60 afios sin haber
tenido sintomas de VHL, las revisiones pueden espaciarse, aungque nunca abandonarse. >0
Los médicos con experiencia en el manejo la enfermedad en ocasiones introducen
modificaciones en el protocolo de seguimiento internacionalmente aceptado, a fin de
adecuarlo a cada paciente. El protocolo de seguimiento méas aceptado se basa en las
recomendaciones hechas en el Congreso Internacional VHL celebrado en Rio de Janeiro en
2010. 13

El protocolo va dirigido a individuos con la enfermedad VHL, aquellos con mutaciones
causales de la enfermedad en el gen VHL y todos los familiares en riesgo de cualquier edad
cuya condicién genética es desconocida. Este propone que desde las edades pediatricas se
comience a dar seguimiento anual a los hijos de pacientes con la enfermedad dado su riesgo
de un 50% de haberla heredado. El pediatra debe estar informado de la historia familiar de
la enfermedad, y prestara atencion a posibles sintomas neuroldgicos, como nistagmo,
estrabismo, leucocoria, alteraciones de la tension arterial u otras manifestaciones que
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requieran ser valoradas por un especialista. Las lesiones de la retina suelen ser de las
primeras en presentarse y, ademas a esas edades se han descrito casos de feocromocitoma
en ciertas familias con la variedad VHL tipo 2. 6101315

Desde el nacimiento debe ser visto por un oftalmdlogo (preferiblemente un especialista en
retina con experiencia en VHL) que anualmente realizard examen de retina mediante
oftalmoscopio indirecto. Esto es especialmente importante en el caso de nifios portadores
de la mutacion VHL. A partir de los 8 afios, 0 antes de ser preciso, se debe comenzar a
realizar ecografia abdominal anual. En general a partir de esta edad se acepta la indicacion
de la determinacion de metanefrinas libres en plasma o catecolaminas y metanefrinas en
orina de 24 horas siempre que sea posible. 10

Ademas desde los 10 afios se sugiere considerar la realizacion de estudios con Resonancia
Magnética Nuclear (RMN) con contraste de encéfalo y médula espinal. Estos estan
particularmente indicados si hay minima sospecha de sintomas neuroldgicos y deben
repetirse anualmente si se observa alguna lesion. Ademas cada 2 o 3 afios es valiosa la
valoracion por otorrinolaringologia (anualmente si hay pérdida auditiva, tinnitus o vértigo)
y si hay alteraciones, RMN con contraste del conducto auditivo interno para descartar
tumores del saco endolinfatico. 134

A partir de los 16 afios y también anualmente, debe continuarse realizando el examen fisico
y la valoracion neuroldgica por un médico familiarizado con la enfermedad. Ademas en los
varones esta indicado un examen escrotal. Debe darse continuidad anual a los exdmenes de
retina y la determinacién de marcadores bioguimicos de feocromocitoma en plasma u orina.
De estar estos alterados se indica RMN abdominal o gammagrafia. Las ecografias
abdominales para chequeo de rifiones, pancreas y glandulas suprarrenales pueden alternar
cada 2 afios con RMN. Igualmente cada 2 afios estan indicados RMN de encéfalo y médula
espinal con contraste y valoracion por otorrinolaringologia seguida por RMN del conducto
auditivo interno de existir pérdida de audicion, tinnitus y/o vértigo. 810 13-14

En general se recomienda a cualquier edad realizar el estudio genético a todos los
individuos en riesgo, con el fin de identificar a los portadores de la mutacién. Aquellos
individuos en los que el resultado sea negativo, serdan excluidos del protocolo de
seguimiento. De esa manera se elimina la necesidad de realizar costosos estudios a
individuos sanos. & 910

Igualmente se reconoce la necesidad de un abordaje multidisciplinario en la atencion a
estos pacientes. Entre los especialistas se destaca la participacion del genetista clinico en su
papel de ayudar a enfermos y familiares a entender y lidiar con los eventos relacionados
con el diagndstico, el riesgo, el tratamiento, el pronostico y la evolucion de esta condicion,
a través del asesoramiento genético. & %10

Protocolo para el diagndstico y sequimiento de la enfermedad VHL en Cuba

El protocolo escogido para su aplicacion en Cuba estd fundamentado en la mejor y mas
actualizada evidencia cientifica encontrada. Este dio inicio en el afio 2008 ante la necesidad
de homogenizar la atencion a estos pacientes. Se tomd en consideracion la experiencia
acumulada por varios especialistas del hospital Hermanos Ameijeiras que por muchos afios
habian atendido a estos pacientes, y se escogio esta institucion para establecer la consulta
de referencia, convocandolos a participar en el protocolo. Los pacientes en edad pediatrica
son atendidos en el hospital William Soler. El equipo multidisciplinario encargado de
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brindar seguimiento a estos pacientes quedo integrado por clinicos, genetistas,
oftalmologos, neurdlogos, neurocirujanos, urélogos, imagenodlogos y otorrinolaring6logos;
siendo los especialistas en medicina interna o pediatria y genética quienes coordinan el
funcionamiento del protocolo.

Los pacientes con diagnostico confirmado o presuntivo de enfermedad VHL acudieron
remitidos por distintas instituciones y especialidades médicas, y solo fueron incluidos luego
de dar su consentimiento de manera voluntaria. Los pacientes ya conocidos fueron
interrogados para la elaboracién de las historias clinicas, como parte de estas se
confecciono el arbol genealdgico de al menos tres generaciones de cada familia.

Esto forma parte del proceso de asesoramiento genético que se ofrece a estos pacientes.
Este proceso en el caso de la enfermedad VHL toma en consideracion que se trata de una
condicién genética, monogénica, que se hereda de forma autosomica dominante. Los
descendientes de un individuo afectado, independientemente de su sexo, tienen un riesgo
de un 50% de haber heredado la mutacion causal de la enfermedad. °

Sin embargo solo el 80% de los individuos enfermos tienen asi mismo un progenitor
afectado, mientras que cerca del 20 porciento de los estudiados a nivel mundial presentan
una nueva mutacion, o sea son el primer caso en su familia. Esto enfatiza la importancia de
un cuidadoso diagndstico diferencial en todos los individuos, y no so6lo en las familias en
las que ya hay un diagnostico de la enfermedad. 1%

De esta manera se identificaron los familiares de los enfermos en riesgo de haber heredado
la mutacion causal, a los que se les hizo llegar una invitacion a incorporarse, si asi lo
deseaban, al protocolo de seguimiento, ya que la vigilancia clinica de los individuos
asintomaticos en riesgo, incluyendo los nifios, ha demostrado ser una estrategia util para
reducir la probabilidad de una evolucién desfavorable.

Resulta de mucha importancia la confirmacion, a través de la realizacion de los estudios
geneticos moleculares, del diagndstico de la enfermedad en los individuos ya enfermos, ya
que la identificacion de la mutacion causal en un miembro de la familia simplifica el
estudio en cascada del resto. Estos estudios son Utiles y estan recomendados por la
Asociacion Americana de Oncologia Clinica para la identificacion en etapa presintomatica
de aquellos familiares en riesgo que han heredado la mutacién incrementando la certeza del
diagnostico y reduciendo la necesidad de realizar costosos estudios en aquellos que no la
han heredado. 1618

En nuestro caso y como parte del protocolo este diagnostico solo se ofrece a todos los
individuos clinicamente afectados que cumplen los criterios diagndsticos de la enfermedad
VHL o donde existe elevado nivel de sospecha clinica, y siempre se obtuvo el
consentimiento informado de manera escrita en el marco del proceso de asesoramiento
genético. Los familiares que todavia no tienen el resultado del estudio genético siguen
incluidos en el protocolo de seguimiento independientemente de su edad, puesto que la
primera manifestacion de la enfermedad puede ocurrir en etapas tardias de la vida.

Los estudios moleculares se realizan en nuestro pais en el laboratorio de Biologia
Molecular del Centro Nacional de Genética Médica de Cuba por el método de analisis de
polimorfismo conformacional de simple cadena de ADN (SSCP) de los tres exones del gen
seguido por secuenciacion.

La evaluacion inicial de todos los casos, para establecer el grado de afectacién que tenian
producto de la enfermedad o confirmar si existian los criterios para establecer el
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diagnéstico, incluyo: un examen neuroldgico completo, examen oftalmologico y evaluacion
audiologica en busca de lesiones actuales caracteristicas de la enfermedad o secuelas
producidas por lesiones ya tratadas. Se hizo chequeo de la tension arterial y de haber
alteraciones de esta, unido a la existencia de antecedentes familiares de feocromocitoma, se
indicaron las pruebas bioquimicas necesarias. También se ordenaron ecografias
abdominales en busca de lesiones en rifiones, glandulas suprarrenales y pancreas. Ademas
se indicaron estudios de quimica sanguinea.

La conducta a seguir con cada caso se particularizé en dependencia de los resultados de
esta evaluacion inicial. Asi por ejemplo: la deteccién de un quiste o tumor solido en el
rifion o una lesion en el SNC o medula espinal pueden motivar un monitoreo mas estrecho
y/o el empleo de otras tecnologias diagndsticas como la RMN o la Tomografia Axial
Computarizada (TAC) para definir la magnitud de la misma y sus posibilidades de
tratamiento. %20

Los familiares en riesgo que se acercaron a incorporarse al protocolo fueron evaluados de la
misma manera y también recibieron asesoramiento genético. De resultar negativos todos los
estudios realizados tanto los individuos enfermos como sus familiares son seguidos
anualmente con: examen neurologico completo, RMN o TC de cerebro, c/contraste, USD
de abdomen y epididimo, interconsulta con Oftalmologia y ORL. No somos partidarios de
la indicacion de modo rutinario de estudios costosos como la RMN, cuyo valor real en el
prondstico de la enfermedad en adultos jévenes aun asintomaticos sigue siendo cuestionado
por algunos autores. 2! Por lo que damos mucho valor al examen fisico que se realiza por
especialistas familiarizados con la atencion a estos casos.

Tampoco hay que olvidar que por la misma naturaleza de esta enfermedad el paciente VHL
es portador en todas sus células y desde el nacimiento de una mutacion en un gen supresor
tumoral. Por tanto ya tiene en los alelos del gen VHL la primera de las dos mutaciones
necesarias para desencadenar el desarrollo de un tumor, y la radiacién utilizada por ciertos
equipos diagnosticos puede tener un caracter genotoxico o mutageno sobre los alelos
normales del gen, incluso a bajas dosis. Esto obliga a hacer una cuidadosa valoracién
riesgo-beneficio antes de indicar cualquier complementario a estos pacientes, & 102
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Principales resultados de la consulta de referencia HHA: periodo marzo de 2008 - abril
de 2012

Desde el inicio del protocolo asistencial se han atendido en consulta 25 casos confirmados
clinica y/o molecularmente y 7 familiares en riesgo, distribuidos en 5 familias:

Tabla 1: Distribucion de los casos vistos en consulta seguin sexo.

Sexo Masculino Femenino
Familia 1 4 7
Familia 2 5 1
Familia 3 2 1
Familia 4 2 2
Familia 5 1 0

Total 14 11

Porciento 56,0 % 48,0 %

Como corresponde por el modo de herencia de esta enfermedad no hay predominio de
ningun sexo entre los casos estudiados.

Tabla 2: Distribucion de los casos vistos en consulta seqin edad de debut de la
enfermedad.

Grupos etareos | 15-- 25 | 26 -- 50 | 50 -- 65 65y +
Familia 1 4 4 2 1
Familia 2 2 3 1 0
Familia 3 2 1 0 0
Familia 4 1 2 1 0
Familia 5 1 0 0 0

Total 10 10 4 1
Porciento 40,0 % 40,0 % 16,0 % 4,0 %

La edad de debut de esta enfermedad varia considerablemente de familia a familia e incluso
entre individuos emparentados que presentan la misma mutacion causal. En la actualidad y
gracias al incremento de la calidad de las técnicas diagnosticas, sobre todo las de imagenes,
el diagnodstico se hace a edades cada vez mas tempranas. Esto no significa que el
diagndstico de una lesion en etapa presintomatica motive siempre la toma de una conducta
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terapéutica. Solo debe hacerse una cuidadosa vigilancia de su progresion para actuar en el
momento apropiado. 1°-2?

Tabla 3. Manifestaciones clinicas asociadas a la enfermedad mas frecuentemente vistas
en los pacientes en consulta.

Manifestacion clinica Total Fr;;;grr:(t:é‘: ?Q/O I)OS
Hemangioblastomas de retina 3 12,0%
Hemangioblastoma del SNC 10 40,0%
Carcinoma renal 8 32,0%
Quistes renales 10 40,0%
Quistes pancredticos 15 60,0%

Ca neuroendocrino pancreas 2 8,0%
Feocromocitomas 2 8,0%

De los pacientes asintomaticos que se incorporaron al protocolo ninguno ha presentado
hasta el momento manifestaciones de la enfermedad. Los pacientes con el diagnostico
confirmado clinica y molecularmente, en general mantienen una mejor adhesion al
protocolo de seguimiento establecido y por lo tanto han estado sujetos a un mayor nimero
de revisiones que aquellos en los que solo existe la sospecha clinica de la enfermedad. Los
estudios moleculares han permitido descartar la existencia de mutaciones del gen VHL en 3
de estos ultimos.

Desde el establecimiento del protocolo en la serie de pacientes con enfermedad de VHL
fallecieron 6, de ellos solo uno por causas no relacionadas con la enfermedad. Entre las
causas de muerte: enfermedad neoplasica por carcinoma renal de células claras y
hemangioblastomas multiples del SNC.

CONCLUSIONES

El protocolo de diagnostico y seguimiento de la enfermedad VHL en Cuba consiste en la
realizacion de revisiones medicas periodicas con frecuencia anual para detectar y tratar
oportunamente lesiones caracteristicas en érganos diana. EI mismo va dirigido a individuos
afectados y a familiares en riesgo y es coordinado por clinicos y genetistas con experiencia
en el manejo de la enfermedad. La Consulta Multidisciplinaria para el seguimiento de
pacientes con enfermedad Von Hippel Lindau funciona regularmente desde Marzo 2008 en
el HHA brindando a pacientes y familiares un adecuado seguimiento y continuo apoyo en
el orden médico, psicoldgico y social. Los resultados obtenidos en estos afios de trabajo han
tenido un favorable impacto en la atencion a las familias afectadas por la enfermedad y
respaldan la calidad de la consulta multidisciplinaria para el seguimiento a pacientes y
familiares. Recomendamos que todos los pacientes con diagnostico confirmado o
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presuntivo de enfermedad VHL, dado lo dificil de su abordaje terapéutico, sean
monitoreados de acuerdo a protocolos estructurados y en instituciones de referencia
especializadas.
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