RISPOSTE
1.
La sindrome di von Hippel Lindau è caratterizzata dalla presenza di una stretta correlazione genotipo-fenotipo. Il feocromocitoma/paraganglioma rappresenta una manifestazione a elevato rischio:

b.
nel fenotipo II della sindrome, presentandosi solitamente come unica manifestazione di malattia nel sottotipo IIc
2.
La diagnosi di sindrome di von Hippel Lindau si basa su:

d.
precisi e definiti criteri clinici, ma con successiva necessità di conferma mediante analisi genetica. Tali criteri prevedono la presenza di una storia familiare positiva per la sindrome in associazione a un emangioblastoma, PPGL o RCC; altrimenti, in caso di anamnesi familiare negativa per la sindrome, in presenza di ≥2 emangioblastomi oppure ≥2 lesioni viscerali

3.
I PPGL nei pazienti affetti da sindrome di von Hippel Lindau presentano delle caratteristiche cliniche, biochimiche e istopatologiche peculiari, che forniscono un supporto per la diagnosi differenziale con le forme sporadiche o associate ad altre mutazioni genetiche. In particolare, si manifestano con:

a.
esordio precoce e solitamente sintomatico, basso rischio di malignità, localizzazione prevalentemente surrenalica, tuttavia con un fenotipo secretorio noradrenergico per il deficit dell’enzima, a esclusiva localizzazione nella midollare surrenalica, responsabile della conversione di noradrenalina in adrenalina
4.
I pazienti con sindrome di von Hippel Lindau nell’11–17% dei casi, a seconda delle casistiche, sviluppano un tumore neuroendocrino pancreatico (pNET). La gestione clinica si basa sulla presenza di fattori prognostici sfavorevoli, tali fattori sono:
b.
diametro mediano della lesione >3 cm, mutazione a carico dell’esone 3, tempo di raddoppiamento < 500 giorni. In presenza di 2–3 fattori è da considerare sicuramente l’opzione chirurgica

