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Renal Anjiomiyolipoma ve Akcigerde
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Anjiyomiyolipoma bébrekte, retroperitoneal hemoraji yapabilen, mikroskopik olarak damar yapilari, diz kas ve yag
dokulart iceren benign tiimoéral lezyondur. Lenfanjiyomiyomatozis ise; akcigerleri difiiz tutabilen, respiratuar
yetmezlik, spontane pnémotoraks veya siloz plevral efiizyon izlenebilen lezyondur. Mikroskopik olarak lenf
damarlart ve diiz kas elementlerinin karisiminin proliferasyonlar ile karakterizedir. Her iki lezyon da az rastlanan bir
sendrom olan tuberoskleroz kompleksinin komponenti olarak izlenebilir.

Olgumuz g6giis agrist, nefes darhgt sikayeti olan 41 yasinda bayan hastadir. Toraks tomografisinde akciger
parankiminde, ince duvarlt hava kistleti, abdominal tomografide bobreklerde buyime ve yag dansitesinde alanlar
igeren lezyonlar belirlenmistir. Intraabdominal kanama nedeniyle sag nefrektomi uygulanmistir.

Mikroskobide, bébrek parankimindeki infiltratif timoériin matiir lipomatdéz, miyomatéz komponentler ve
konjesyone vaskiiler yapilardan olustugu izlenmis, immiinohistokimyasal incelemede tiimér hiicrelerinde HMB-45
ile reaksiyon gézlenen olguya anjiyomiyolipoma tanist konulmustur. Akciger lezyonlarinin mikroskobik
incelemesinde, kistik dilatasyonlu, diiz kas hiicreleri igeren lenf damatlari izlenmistir. Trikrom ile lenf damarlart
duvarinda diiz kas yoniinde boyanma g6zlenmis ve lenfanjiyomiyomatozis olarak degerlendirilmistir.

Olgumuz postoperatif 16. giinde gelisen kardiyopulmoner arest nedeni ile eksitus kabul edilmisgtir.

Anahtar Kelimeler: Anjiomiyolipoma, Lenfanjiomiyomatozis, Tuberoskleroz
Renal Angiomyolipoma and Lung Lymphangiomyomatosis: Case Report

Angiomyolipoma is a benign tumoral lesion of the kidney which microscopically contains fat, smooth muscle and
blood vessels, and may result in retroperitoneal hemorrhage.

Lymphangiomyomatosis is a lesion that may lead to diffuse involvement of lungs and cause respiratory failure,
spontaneous pneumothorax or pleural effusion. It is characterized by proliferation of a mixture of lymphatic and
smooth muscle. Both lesions may be components of tuberous sclerosis, an uncommon syndrome.

Our case is 41-year-old female presented with chest pain and dyspnea. Thin walled air cysts were determined in lung
parenchyma by thorax tomography and images of enlarged kidneys and mass lesions including areas of adipose
density were supplied by abdominal tomography. Right nephrectomy was performed because of intraabdominal
hemotrhage.

Infiltrative tumor microscopically composed of mature lipomatose, myomatose components and congested blood
vessels, and reactive for HMB-45 [Melanoma (gp100) Ab-3 (clone HMB45+HMB50), Neomarkers] was diagnosed
as angiomyolipoma. Microscopic evaluation of the lung lesions revealed cystic lymphatic containing smooth muscle
cells. The tumor with presence of smooth muscle in the walls of lymphatic shown with trichrome and was
diagnosed as lymphangiomyomatosis.

The patient died because of irreversible cardiopulmonary arrest on the postoperative 16t day.
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+Bu galisma, 1-6 Ekim 2004 Gaziantep XV11. Ulnsal Patoloji Sempogynmn’nda poster bildiri olarak sunulmugtur.

Anjiyomiyolipoma en stk bobrekleri tutan ancak karaciger, akciger, lenf nodlart ve retroperitoneal yumusak dokularda
da izlenebilen diiz kas, adip6z doku ve damar yapilarinin degisik kombinasyonlarint iceren timoral lezyondur. Hemen
daima benign neoplazmlardir. Ancak masif hatta Slimctl retroperitoneal hemorajiye yol acabilirler. Epiteloid
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motfolojiye sahip lezyonlar daha agresif seyreder.!?
Anjiyomyolipoma; lenfanjiyoleiomiyomatozis, akciger,
pankreas ve uterusun seffaf hicreli timorleri ve
kardiyak rabdomiyomalarini da igeren mezenkimal
tumor ailesi ile iliskilidir.! Renal anjiyomiyolipomali
hastalarin  yaklastk 1/3  “Unde  tuberosklerozis
kompleksi bulunmaktadir, bu insidans timoér cok
sayidda veya bilateral ise artiy gostermektedir.
Tuberosklerozun komplet veya ciddi formunun
izlendigi hastalarda renal anjiyomiyolipoma bulunma
olasihigr %80 dir. Bu olgularda immiinohistokimyasal
olarak diiz kas hicrelerinin HMB-45 ile reaksiyon
vermesi 6nemlidir.!?

Lenfanjiyomiyomatozis, her iki akcigeri de diffiiz
olarak tutabilen, genel olarak bayanlarda ve en sik
reprodiktif ¢agda daha sik karsilasilan bir lezyondur.
Hastalik dispne, pnémotoraks, siléz plevral efizyon,
hemoptizi ile klinik verir ve sonunda solunum
yetmezligine yol acar3> Lezyon hava yollarin,
lenfatikleri ve kan damarlarini ttkayan diz kas benzeri
htcrelerin anormal proliferasyonlart ile karakterizedir.
Lenfanjiyomiyomatozisli bazi hastalar tuberosklerozis
ve renal anjiomiyolipomaya da sahip olabilitler.
Prolifere olan hiicreler, HMB-45 pozitifligi gosterdigi
gibi anjiyomiyolipoma, akcigerin = seffaf hicreli
timorleri ve epiteloid vaskiiler timér ailesinin diger
tyelerinin farkh 6zelliklerini de sergilerler.26

OLGU SUNUMU

Olgumuz g6gus agrist, nefes darligi sikayeti ile acil
servisimize basvuran 41 yasinda bayan hastadir. Tki
glin 6nce baslayan sikayetleri tUzerine gittigi merkez
tarafindan spontane pnémotoraks 6n tanist ile sevk
edilen hastanin fizik muayenesinde her iki hemitoraks
asimetrik olup ekspansiyonlarinin yetersiz oldugu
saptanmustir. Posteroanterior akciger grafisinde sagda
daha belirgin olmak tizere pnémotoraks izlenmis ve
kapali su alti drenajt ile bol hava ctkist gbzlenmistir.
Hastanin toraks tomografisinde akciger
parankiminde, ince duvarli hava kistleri, abdominal
tomogtafide bobreklerde buyime ve yag dansitesinde
alanlar iceren lezyonlar belitlenmistir. Hastanin izlemi
sirasinda  ortaya ¢itkan  intraabdominal kanama
nedeniyle sag nefrektomi uygulanmustir. Makroskopik
olarak 17x10x6,5 cm 6lciilerinde farkli kivamda palpe
edilen alanlara sahip, kahve renkte nefrektomi
materyalinin kesitlerinde tst polde daha belirgin
olmak tizere subkapsiiler diftiz kanama alanlart ve
parankimi yaygin olarak infiltre eden sar1 renkli alanlar
da igeren krem renkte c¢ok sayida nodil yapilart
g6zlenmistir (Resim 1). Histolojik incelemede, bobrek
parankiminde = matir  lipomatéz,  miyomatdz
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komponentler ve konjesyone wvaskiler yapilardan
olustugu izlenen, infiltratif yayihlm  g6steren,
glomertler ve tibiler yapilari ortadan kaldiran
timoral lezyon izlenmistir (Resim 2). Damar ¢evresi
hicreler trikrom boyast ile diiz kas yéniinde boyanma
gostermistir  (Resim  3).  Immiinohistokimyasal
incelemede, timor hicrelerinde HMB-45 [Melanoma
(gp100) Ab-3(clone HMB45+HMB50)] ile reaksiyon
gozlenen olguya anjiomiyolipoma tanist konulmugtur
(Resim 4). Tamsal amagh olarak akcigerden alinan
“wedge” biyopsi materyallerinin biyugd, 3,2x1.6x0,8
cm, kictgt, 1,9x1,5x0,7 cm  Olgiilerinde  olup,
yumusak kivamda, krem-kahve renkte izlenmislerdir.
Mikroskobik incelemede, kistik dilatasyonlu, diz kas
hicreleri iceren lenf damarlart izlenmis (Resim 5).
Histokimyasal incelemede trikrom ile lenf damarlari
duvarinda diz kas yoniinde boyanma gdézlenmistir.
Immunohistokimyasal calismada diiz kas aktini [SMA
Clone Ab-1 (1A4)] ile ayn1 hiicrelerde fokal reaksiyon

izlenirken HMB-45 ile immunreaktivite
gbzlenmemigse de, histomorfolojik ve  klinik
Ozellikleriyle  olgu lenfanjiyomiyomatozis — olarak
degerlendirilmistir.

Olgumuz takibi sirasinda, nefrektomi operasyonunu
izleyen 16. giinde gelisen kardiyopulmoner arest
nedeni ile eksitus olmustur.

Resim 1: Nefrektomi materyalinin kesit yiizii

TARTISMA

Anjiomyolipomalar  sporadik  olarak, pulmoner
lenfanjiyomiyomatozise ~ sahip  kadmnlarda  ve
tuberoskleroz kompleksinin bir parcast seklinde
karsilasilabilen, vaskiler 6zelligi yogun timorlerdir.
En stk bobreklerde gézlenmekle birlikte karaciger,
akciger, lenf nodlart ve retroperitoneal yumusak
dokulart da iceren ekstrarenal yerlesim bolgelerinde
de kargilasilabilir.! Anjiomiyolipomalt her ti¢ hastadan
birinde tuberoskleroz komponenti bulunmakta,
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timor bilateral veya c¢ok sayida ise bu oran artis
gostermektedir.? Bizim olgumuzda da timoér ¢ok
sayida odaklar seklinde g6zlenmektedi.

Resim 2: Anjiyomiyolipoma; matiir lipomat6z ve miyomat6z
alanlar ve konjesyone vaskiiler yapilar (HE).

Resim 3: Anjiyomiyolipomada tiimér hiicrelerinde diz kas
yoniinde boyanma (Masson trikrom).

Resim 4: Timor hiicrelerinde HMB-45 ile pozitif reaksiyon
(biotin streptavidin peroksidaz, DAB)

Anjiomiyolipomalar t¢ belirgin komponenti bulunan
benign timétlerdir: Bu  komponentler; diz kas
hiicreleri, yag hiicreleri ve anormal kan damarlaridir.”
Timér kapstlld  degil ancak iyi smurhdir  ve

191

infiltratiften ¢ok itici tatzda buyime gosterit.!
Olgumuzda timér iyi smurll gbriinim  vermekle
birlikte tubiler ve glomertler yapilart yikict tarzda
ilerleyen infiltratif karakterde izlendi. Tumor benign
olarak bilinmesine ragmen iyi doékimante edilmis
anjiyomyolipomalardan ~ gelisen ~ sarkomlar  da
bildirilmistir. Epiteloid morfoloji igeren lezyonlar
daha agresif seyir gostermektedir. Bizim olgumuzda
epiteloid komponent, damatlar c¢evresinde sinirl
olarak gézlenmektedir. Immiinohistokimyasal olarak
HMB-45 ile timoér hicrelerinde gozlenen fokal
reaktivite anjiyomiyolipomay1 leiomyoma,
leiomiyosatkoma,  lipoma,  liposarkoma  gibi
mezenkimal kékenli timérlerden ayirmada yardimet
olmaktadir.23 Bizim olgumuzda da HMB-45 ile timor
hiicrelerinde fokal reaktivite izlenmektedir. Timérde
diz kas aktin ve HMB-45’in ikisiyle de pozitif
reaksiyon gésteren hiicrelerin varligi ve ultrastriiktiirel
olarak kas ve melanosit diferansiyasyonlu ara-gecis
hicrelerinin  tespit edilmis olmasi; yag hiicresi
gorunimiindeki  hucrelerin - gergek  yag  hucresi
olmayip, (diz kas aktin ve HMB-45 pozitif, S-100
negatif) yag metamorfozu gdsteren hiicreler oldugunu
distindirmektedir. Béylece patogenezin ortak bir kok
hiicreden farklilagsarak olugtugu seklindeki hipotez
ortaya atilmistir. Ortak g6riis; bu kok hiicrenin
perivaskiler epiteloid hiicte oldugudur.”

Resim 5: Akciger biyopsisinde diiz kas hiicresi iceren kistik lenf
damarlar (HE).

Lenfanjiyomiyomatozis, Ingiltere’de 1990-1995 yillari
arasinda prevalanst 1/1100000 olan, ayni dénemde
Fransa’da 58 milyon kisinin 75’inde, A.B.D.’de 263

milyon kisinin = 250’sinde  bildirilen nadir  bir
hastaliktir.* Buyik oranda genc¢ bayanlari etkiler.
Karakteristigi; pulmoner parankim, retroperiton,
mediastinal lenf nodlart ve lenfatiklerde belirgin diiz
kas proliferasyonudur. Diiz  kas hiicrelerinin
anjiomyolipomalarda oldugu gibi kas ve melanositik
belirtecleri  birlikte eksprese eden perivaskiiler
epiteloid  hiicre ailesinden  olduguna  inanilir.
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Lenfanjiyomyomatozis; leiomyosarkomadan damar
cevresinde iyi polarize olmast 6zelligiyle ayrilabilir.>®
Metastatik iyi diferansiye leiomiyosatkoma veya
benign metastaz yapan leiomiyoma adi verilen
tumotler ise lenfatiklerle iligkisinin olmamast ile
lenfanjiyomatozisden ayrilabilir. Reproduktif ¢agdaki
kadinlarda izlenen lenfanjiyomiyomatozisin &zellikle
oral kontraseptif kullanan kadinlarda gorillmesi
dikkat cekicidir ancak bu bulgunun 6nemi belli
degildir. Primer lezyon arteriol, ventl ve lenfatikler
gevresi diz kas proliferasyonu iken sekonder
degisiklik ventl yikimina bagl olarak hemosiderin

depozisyonu ve hemoraji ile obstriikte olmus
brongiollerde  havanin  hapsedilmesiyle bl
formasyonudur. Makroskopik olarak bal petegi

gorinimine neden olan bu durumun, son evre
interstisyel fibrozisten ayirict tanusinda trikrom ile
boyanmada sitoplazmik fuksinofili yer alir.35?
Olgumuzun  Ozellikleri,  literatirde  belirtilen
orneklerin semptomlari, fizik muayene bulgulart ve
Ozellikleri ile benzer niteliktedit.

Resim 6: Lenfanjiyomyomatozis; progesteron reseptor ile pozitif
reaksiyon (biotin streptavidin peroksidaz, DAB).
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Resim 7: Lenfanjiyomyomatozis; 6strojen reseptor ile pozitif
reaksiyon (biotin streptavidin peroksidaz, DAB).
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Lenfanjiyomyomatozis hiicreleri HMB-45 ile pozitif

reaksiyon vermektedir. Her ne kadar
lenfanjiyomiyomatoziste =~ HMB-45  pozitifliginin

nedeni ve 6nemi bilinmese de bu ve benzeri reaksiyon
paternleri tanusal agidan kullanigh olma &zelligi tasir.
Ornegin  prolifere  olan  lenfanjiyomyomatozis
hicreleri HMB-45 ile reaksiyon veritken normal
akciger dokusu (6zellikle normalde var olan diz kas
htcreleri)  ve  fibrotik  interstisyel — akciger
hastaliklarindaki diiz kas proliferasyonunu da igeren
diger ¢esitli pulmoner lezyonlar HMB-45 ile reaksiyon
vermez. Prolifere lenfanjiyomiyomatozis hicrelerinin
timi HMB-45 porzitif degildir, bu da fenotipik
heterojenitenin  derecesini  yansitir.  Olgumuzdaki
HMB-45 reaksiyonunun izlenememesinin nedeni,
replikatif havuza dahil olan hiicre klonlarinin
yogunluk farklligt olabilir. Acik biyopsiye ek olarak
transbronsiyal biyopsi 6rneginde de HMB-45 pozitif
hicreler saptanabildiginden, HMB-45 in sadece
transbrongiyal biyopsi 6rneginin  elde edilebildigi
dutumda kullanish bir belirte¢ oldugu
belirtilmektedir.>

Bazi arastirmacilar, niikleer Sstrojen ve progesteron
reseptorleri  ile  reaksiyon  beliflemisken  baz
calismalarda reaksiyon saptanmamis olmasi ilginctir.
Bir calismada, kadin hastada lenfanjiyomyomatozis ve
anjiyomyolipoma komponentlerinin niikleuslarinin
%10’unda  Ostrojen ve  progesteron  reseptor
ckspresyonlar:  tespit  edilmistir.'  Progesteron
reseptorleri  tespit  edilen  lenfanjiomyomatozis
olgularinda, ooferektomi veya progestasyonel ajanlara
cevap saptanmustir. I’Hostis ve arkadaslari, 46 olgu
tzerinde yaptiklart  bir ¢alismada %25 olguda
Ostrojen  ve progesteron  reseptorleri  ile
immiinohistokimyasal ~ reaksiyon  saptamuslardir.’
Olgumuzda, akcigerde lenfanjiyomiyomatozis ve
bébrekte  anjiyomiyolipoma  lezyonlarinda, lenf
damarlart cevresi diz kas hiicrelerinde Ostrojen
reseptdr (clone SP1; rabbit monoclonal antibody,
Neomarkers, U.S.A) ve progesteron reseptor (clone
hPRa 2+hPRa 3; mouse monoclonal antibody,

Neomarkers, U.S.A) ekspresyonlar: belirlenmigtir
(Resim 6, 7).
Tuberoskleroz;  mental  retardasyon, nébetler,

anjiyomiyolipomalara ek olarak subependimal dev
astrositomalart ve kardiyak rabdomyomalart da iceren
hamartomat6z timorler ile karakterize ve otozomal
gecisli bir hastaliktir. Olgularin yarisinda aile hikayesi
mevcut olup diger yarisindan spontan mutasyon veya
inkomplet penetrans sorumludur.2* Tlging olarak
tuberoskleroz  hastalarda lenfanjiyomatozis  veya
benzeri lezyonlar gorilebilir. Diiz kas proliferasyonu;
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tuberoskleroz hastalarda kan damari etrafinda izlenit.
Sporadik lenfanjiyomiyomatozisde genetik gecis soz
konusu degildir; merkezi sinir sistemi lezyonlart ile
iligkisi bulunmaz; ayrica yiksek oranda silotoraks
gortlirken tuberoskleroz komponenti olan olgularda
bu patoloji izlenmeyebilir. Pulmoner hastalik gelisen

Tuberosklerozis  hastalarinin =~ %75’inden  fazlast
kadindir ve minimal merkezi sinir  sistemi
semptomlari vardir.” Lenfanjiomiyomatozisde

prognoz degiskendir ve bazi hastalar 6zellikle elastik
fibril yikiminin neden oldugu amfizem benzeri
degisikliklere bagli pulmoner yetmezlikten kaybedilir.?

Olgumuzda ¢ok sayida renal anjiomiyolipomalar,
akcigerde  lenfanjiyomiyomatozis  gdzlenmesine
ragmen olgunun postoperatif erken dénemde eksitus
olmasi nedeni ile kuvvetle olasihigint dustindigimiiz
tuberoskleroz vatlig agisindan diger komponentlerin
arastirilmast mimkiin olamamugtir.
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