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ÖZET
 
Lenfanjioleiomyomatozis (LAM), sıklıkla kadınlarda görülen düz kas hücre proliferasyonu ile karakterize bir has-
talıktır. Bu olgu sunumunda, renal anjiomyolipoma ve tuberoskleroz tablolarının eşlik ettiği öksürük şikayetiyle 
başvuran 27 yaşında kadın hasta sunulmuştur. Solunum fonksiyon testi normal olan hastanın toraks bilgisayarlı 
tomografisinde bilateral multipl kistler ve her iki böbrekte multipl anjiomyolipoma ait lezyonlar mevcuttu. Beyin 
magnetik rezonans görüntülemesinde tuberoskleoza ait lezyonlar saptandı. Renal anjiomyolipoma ve tuberoskle-
roz ile birliktelik gösteren nadir bir hastalık olan pulmoner LAM’ı literatür bilgisi ışığında sunmayı amaçladık.
(Gazi Med J 2011; 22: 52-5)
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ABSTRACT

Lymphangioleiomyomatosis (LAM) is a disease occuring mainly in women and is characterised by smooth muscle 
cell proliferation. In this case report, a 27 year old woman with a complaint of cough and diagnosed with pulmo-
nary LAM, renal angiomyolipoma, tuberousclerosis was presented. Thorax computed tomography of the patient, 
who had normal pulmonary function test, revealed bilateral multiple cysts and bilateral multiple renal angiomyoli-
pomas. Lesions characterised with tuberousclerosis were detected in the cranium magnetic resonance. We aimed 
to present pulmonary LAM, which is an uncommon disease  associated with renal angiomyolipoma and tuber-
ousclerosis, with a review of the literature. (Gazi Med J 2011; 22: 52-5)
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GİRİŞ

Lenfanjioleiomyomatozis (LAM) etyolojisi bilinme-
yen sıklıkla üreme çağındaki kadınlarda görülen, akci-
ğerin kistik destrüksiyonu ve düz kas hücre infiltrasyonu 
ile seyreden bir hastalıktır (1, 2). Patolojik bulgu olarak 
akciğer parankimi, toraks ve abdomende yer alan len-
fatiklerde düz kas hücre (LAM hücresi) proliferasyonu 
ile karakterizedir (3). Hava yollarının düz kas hücreleri 
tarafından kompresyonu havayolu obstruksiyonu, hava 

hapsi, alveoler hasar ve kistik değişikliklere yol açabilir 
(3). LAM akciğer tutulumu dışında böbrek, retroperito-
neal lenf nodları, karaciğer, uterus ve pankreası da tu-
tabilen multisistemik bir hastalıktır (3). LAM tanısı alan 
hastalarda renal anjiomyolipoma prevelansı %15-57 
iken, LAM ve anjiomyolipoma, otozomal dominant ge-
çiş gösteren tuberoskleroz kompleksinin bir parçasını 
da oluşturabilmektedir (3, 4). Semptomlar başladıktan 
sonra 10 yıl içinde mortalite oranı %10-20 olarak sap-
tanmıştır (2). Tuberoskleroz (TSC), birden fazla organ-



da hamartomatöz lezyonların oluşumuyla seyreden otozomal do-
minant geçişli genetik bir hastalıktır (5). TSC ila LAM %30 oranında 
birlikte görülür. TSC-LAM ve sporadik LAM (S-LAM) oluşumunda, 
hücrenin besin kaynakları ile enerji kontrol yolaklarını düzenleyen 
ve tümör baskılayıcı olarak çalışan tuberoskleroz genlerinde (TSC1-
TSC2) muatasyonların rol oynadığı saptanmıştır (2). Bu olgu sunu-
munda, öksürük şikayetiyle başvuran renal anjiomyolipom öyküsü 
olan 27 yaşında hasta sunulmuştur. 

OLGU
 
Yirmi yedi yaşında kadın hasta merkezimize altı aydır olan kuru 

öksürük ve zaman zaman ortaya çıkan batıcı tarzda göğüs ağrısı ile 
başvurdu. Sigara kullanma öyküsü olmayan hastanın kronik duedo-
nit, tiroid hiperplazisi ve 2 yıl öncesinde iki kez geçirilmiş parsiyel nef-
rektomi öyküsü mevcuttu. Soy geçmişinde özellik yoktu. 

Fizik muayenesinde vücut ısısı 36.8°C, solunum sayısı 18/dakika, 
kan basıncı 120/80 mmHg, nabız 78/dakika olarak ölçüldü. Solunum 
sistemi ve diğer sistem muayeneleri doğaldı. Biyokimyasal ve he-
mogram testleri normaldi. 

Solunum fonksiyon testinde zorlu vital kapasite (FVC): %80 (3080 
ml), birinci saniyedeki zorlu ekspiratuar hacim (FEV1): %80 (2480 ml), 
FEV1/FVC: %81, difüzyon kapasitesi (DLCO): %85 olarak ölçüldü. Ak-
ciğer grafisinde bilateral havalanma artışı mevcuttu ve sağ kostaf-
renik sinüs künttü (Resim 1). Bilgisayarlı toraks tomografisinde her 
iki akciğerde dağınık yerleşimli çok sayıda ince duvarlı kistler izlendi  
(Resim 2). Hastanın radyolojik bulgularıyla beraber özgeçmişi de dik-
kate alınarak tekrar sorgulandığında üç yıl önce benzer şikayetleri 
olması üzerine çekilen bilgisayarlı toraks ve üst abdomen tomogra-
fisinde her iki akciğer parankiminde dağınık yerleşimli, iyi sınırlı, uni-
form ince duvar yapısına sahip multipl kistik alanlar ve her iki böb-
rekte anjiyomiyolipoma ait lezyonlar olduğu tespit edildi (Resim 3). 

Hastanın dosya verileri incelendiğinde iki yıl önce, abdomen ult-
rasonografi ve tomografide her iki böbrekte tanımlanan lezyonların 
anjiomyolipom ile uyumlu olduğu belirtilmiş, renal arter doppler 
ultrason ile yapılan incelemesinde böbrekte tanımlanan kitle basıla-
rına bağlı olarak renal arterde lokal stenoz saptanması nedeniyle sağ 
parsiyel nefrektomi operasyonu yapılmış ve hastanın patolojik olarak 
anjiomyolipom tanısının doğrulanmış olduğu tespit edildi. Çekilen 
kranial manyetik rezonansda her iki serebral hemisferde tuberosk-
leroz ile uyumlu lezyonlar tespit edildi. Hastaya klinik ve radyolojik 
bulgularla beraber tuberoskleroz ve renal anjiomyolipomanın da eş-
lik ettiği LAM tanısı konularak takibe alındı. 

TARTIŞMA

Lenfanjioleiomyomatozis sıklıkla üreme çağındaki kadınlarda 
görülen lenfatik ve kan damarlarında anormal düz kas hücre proli-
ferasyonu ve akciğerlerin kistik destrüksiyonu ile karakterize nadir 
görülen bir hastalıktır (2, 6). LAM sporadik olarak görülebilmekle bir-
likte tuberoskleroz kompleksi içinde de yer alır (2). En sık ortaya çıkan 
klinik tablo egzersiz dispnesi, tekrarlayan pnömotoraks, abdominal 
ve torasik lenfadenopatiler ve tümörler (anjiomyolipom ve lenfanji-
omyom tipinde) şeklindedir (1, 2). Yapılan çalışmalarda %53-61 ora-
nında öksürük görülürken hemoptizi, göğüs ağrısı, şilöz plevral efüz-
yon tabloya eşlik edebilmektedir (1). Olgumuzda öksürük ve göğüs 
ağrısı mevcuttu. 20-69 yaş arası kadınlarda görülme prevelansı 1.8/1 
milyon iken hastalığın ortalama başlangıç yaşı 35 olarak tespit edil-

miştir (2, 6-10). Ülkemizde de yayımlanmış vaka bildirimleri olmuştur. 
Postmenopozal kadında uterin leiomiyomla birlikte görülen pulmo-
ner LAM olgusu bu hastalığa dikkat çekmektedir (11). Olgumuz 27 
yaşında bir kadın hastaydı.

LAM tanısı alan hastalar sıklıkla dispne ve hava yolu obstruksiyo-
nu bulgularıyla başvurdukları için tanı geç konulabilmektedir ve seri-
lerde semptomların başlangıcı ile tanı arasında geçen süre ortalama 
4 yıldır (4). Özellikle hastalığın başlangıcında nefes darlığı semptomu 
astım ve kronik obstrüktif akciğer hastalığı (KOAH) gibi hastalıklara 
bağlanmakta ve inhaler bronkodilatör ve steroid tedavileri uygulan-
maktadır. Hastamızda öksürük ve göğüs ağrısı semptomlarının ol-
ması ve iki kez parsiyel nefrektomi operasyonunda anjiomiyolipom 
tanısı konulması ön tanı olarak LAM düşünmemize neden olmuştur. 
Ayırıcı tanıda astım, KOAH, idiyopatik pulmoner fibrosiz, sarkoidoz, 

Resim 2. Bilgisayarlı toraks tomografisinde her iki akciğerde dağınık 
yerleşimli çok sayıda ince duvarlı kistler izlenmektedir

Resim 1. Akciğer grafisinde bilateral havalanma artışı ve sağ kostaf-
renik sinüsün künt olduğu izlenmektedir
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histiositozsiz X, ekstrensek alerjik alveolit ve tuberküloz düşünülme-
lidir (1, 4). Öncelikli olarak amfizem ve Langerhans hücreli histiositoz 
(LHH) ile ayırıcı tanı yapılmalıdır. Sigara içme öyküsünün olmaması 
ve amfizem kistlerinin belirgin duvarlarının olmaması ile amfizem-
den ayrılabilir. LHH, akciğerlerin orta ve üst zon tutulumu, kist du-
varlarının daha ince olması ve daha düzensiz dağılımı ile LAM’dan 
farklılık gösterir. Daha az sıklıkla görülen Sjögren sendromu, foliküler 
bronşiolit, lenfositik interstisiyel pnömoni, hipersensitivite pnömoni-
si, amiloidozis, hafif zincir depo hastalığı, bronkopulmoner displazi, 
metastatik endometrial stromal sarkom, düşük grade leiomiyosar-
kom, Birt-Hogg-Dube sendromu ve Lenfanjiomatozis ayırıcı tanıda   
göz önüne alınmalıdır. Birt-Hogg-Dube sendromu, spontan pnömo-
toraks, deri lezyonları, pulmoner kistler, renal hücreli kanser, spontan 
pnömotoraks’ın  birlikte olabildiği TSC-LAM gibi nadir görülen bir tü-
mör baskılayıcı sendromdur. Lenfanjiomiyomatozis ise abdominal ve 
torakal lenfatiklerin düz kas infiltrasyonu, lenfadenopatiler, lenfanji-
omalar, şilöz sıvı oluşumu ve kemik tutulumu (Gorham sendromu) ile 
seyreden bir hastalıktır (2).

LAM tanısı tipik olarak egzersiz dispnesi, tekrarlayan pnömotorak-
sı olan hastalarda yüksek rezolusyonlu bilgisayarlı toraks tomografisi 
(YRBT) ile konulur ya da daha az olarak lenfoma yada abdominal bir 
tümörden şüphelenilerek yapılan biyopsi veya operasyonlardan son-
ra konulur. Radyolojik olarak düz grafide hastalığın şiddetiyle korele 
olarak normal bulgulardan bilateral retikülonodüler infiltrasyonlara 
kadar farklı görünümler olabilir. YRBT’de çapı 2-20 mm olabilen ince 
duvarlı kistler, nodüller, bal peteği manzarası görülebilmektedir (1, 4). 
LAM için radyolojik incelemelerin karakteristik olmadığı durumlar-
da ise kesin tanı için akciğer biyopisisi yapılmalıdır (1, 2). LAM tanısı 
için altın standart akciğer veya tutulan lenfatiklerden yapılan doku 
biyopsisinde LAM hücreleri adı verilen anormal düz kas hücrele-
ri tarafından oluşturulan nodüler infiltrasyonların gösterilmesidir. 
İmmunohistokimyasal boyama düz kas belirteci aktin ve melano-
ma ilişkili antijen HMB45 açısından pozitiftir (12). Olgumuzda iki 
yıl önce parsiyel nefrektomi operasyonu ile anjiomiyolipom tanısı 
olmasına rağmen solunum sistemi semptomları olmadığı için LAM 
düşünülmemişti. Ancak anjimiyolipom ya da tüberoskleroz komp-
leksi bulunan hastalarda rutin taramaların yapılması sıklıkla erken ve 
asemptomatik LAM’ı olan hastaların ortaya çıkmasına neden olur (2). 

Olgumuza bu açıdan bakıldığında; toraks tomografisinde akciğerde 
multipl kistlerle beraber renal anjiyomyolipomanın eşlik etmesi, kra-
nial MR’da tuberoskleroz ile uyumlu bulguların saptanması kadın bir 
hastada LAM, renal anjiomyolipoma ve tuberoskleroz birlikteliğini ve 
ayrıntılı öykü almanın önemini vurgulamaktadır. 

LAM’da solunum fonksiyon testleri normal olabilirken obstrüktif, 
restriktif ve mikst patern de görülebilir. Bu farklılık hastalığın pato-
lojik evresiyle ilişkilidir. Başlangıçta bronşların çevresindeki düz kas 
hücre proliferasyonu hava yolu obstruksiyonuna yol açarak astımı 
taklit edebilir. Hastalık ilerledikçe kistik ve büllöz formasyonlar oluşa-
rak hava hapsi ve rezidüel volümde artışa neden olur. Hastalığın geç 
döneminde ise difüzyon kapasitesinde azalma, kor pulmonale ve 
solunum yetmezliği ortaya çıkabilmektedir (13). Olgumuzun yapılan 
solunum fonksiyon testleri normal olarak değerlendirildi ve takibe 
alındı. Yapılan çalışmalarda LAM’lı hastaların yıllık FEV1 düşüşleri or-
talama 75±9 ml ile 118±142 ml arasında bulunmuştur (14-16). 

LAM akciğer tutulumu dışında böbrek, retroperitoneal lenf nod-
ları, karaciğer, uterus ve pankreası da tutabilen multisistemik bir has-
talıktır (3). LAM’ın ekstrapulmoner olarak en önemli birliktelik gös-
terdiği patoloji renal anjiomyolipomadır. Tüberoskleroz kompleks ve 
LAM birlikteliği olan olgularda %93, sporadik LAM’ı olan olgularda 
ise %30-50 arasında renal anjiomyolipoma görülebilmektedir ve 
abdomen ultrasonografi veya tomografi ve biyopsi ile tanıya gidile-
bilmektedir (3, 17-19). LAM ve renal anjiomyolipom arasındaki ortak 
patogenetik faktor olarak her iki hastalıkta da düz kas hücrelerinde 
HMB45 antikorlarıyla immünreaksiyon olduğu ileri sürülmüştür (3). 
Olgumuzda da tüberoskleroz kompleks ve LAM birlikteliği ile renal 
anjiomyolipoma tespit edilmiştir.

Tuberoskleroz otozomal dominant geçiş gösteren farklı organlar-
da hamartomlarla seyreden, epilepsi, öğrenme güçlüğü, davranışsal 
problemler, renal ve dermatolojik tutulumla karakterize bir hastalık-
tır (20). LAM ve renal anjiomyolipoma da tuberoskleroz kompleksinin 
bir parçasını oluşturabildiği için tanı alan hastalar tuberoskleroz açı-
sından ayrıntılı incelenmelidir. 

Pnömotoraks, LAM’lı hastaların yaklaşık %60-70’inde görülmekte 
ve rekürrens oranları %70’dir (2). Pnömotoraks görülme sıklığı kist-
lerin büyüklüğü ile ilişkili bulunmuştur. 0.5 cm’den büyük kistlerde 
daha sık pnömotoraks geliştiği tespit edilmiştir (21). Ancak olgumuz-
da yaklaşık kist boyutları farklılık göstermekle birlikte 14 mm boyut-
larına ulaşmakta idi ve pnömotoraks görülmemişti. Pnömotoraksın 
tekrarlama oranları aspirasyon ve göğüs tüpü gibi konservatif yön-
temlerden sonra %66, kimyasal yada cerrahi plöredezis tedavilerini 
takiben %27-32 oranında görülmektedir (22). 

Günümüzde LAM hastalığının tedavisi esas olarak östrojen antago-
nizmasına dayanmaktadır ve en yaygın kullanılan tedavi ise intramüs-
küler progesteron uygulanmasıdır (2). Ancak retrospektif incelemelerde 
hormonal tedavilerin FEV1 düşüşünü engellemediği görülmüştür (23). 
Ayrıca gonadotropin-releasing hormon agonistleri ve yapılan bilateral 
ooferektomi tedavilerinin LAM’ın progresyonunu engellemediği gö-
rülmüştür (10, 24, 25). Özellikle reversibl havayolu obstrüksiyonu olan 
hastalarda bronkodilatör tedavi önerilmektedir (2). LAM hastalığında uy-
gulanan bu tedavilerin etkili olmaması üzerine selektif östrojen antago-
nistleri (fispemiphene), mTOR inhibitörleri (sirolimus, everolimus), me-
talloproteinaz ve anjiogenez inhibitörleri (doksisiklin, bevacizumab) ve 
lenfanjiogenez inhibitörleri (anti-VEGF-D antikorları) üzerinde çalışmalar 
devam etmektedir (2). Belirgin şikayeti olmayan hastamız takibe alındı. 

Belirgin nefes darlığı, hipoksi, DLCO’da belirgin azalma yada 
FEV1’de beklenen değerin %30’un altında olan ağır LAM hastalarında 

Resim 3. Bilgisayarlı üst abdomen tomografisinde her iki böbrekte 
anjiyomiyolipoma ait lezyonlar izlenmektedir
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akciğer transplantasyonu önerilmektedir (2). Ancak transplante edi-
len organda hastalığın tekrarladığı saptanmıştır. LAM hücrelerinin 
benign karakterli olmasına rağmen metastaza benzer düz kas infilt-
rasyonları göstermesi tümör araştırmacılarının dikkatini çekmiş ve 
altta yatan metastaz mekanizmaları tartışılır hale gelmiştir (26). 

Özellikle açıklanamayan tekrarlayan pnömotoraksı olan, tübe-
rosklerozu olan, sigara içimi olmayan amfizem ya da primer spontan 
pnömotoraks teşhisi konulan hastalarda YRBT yapılması önerilmek-
tedir (27, 28). Hastaların takibi için her 6-12 ayda bir solunum fonk-
siyon testleri, her 1-3 yılda bir ise YRBT çekilmesi önerilmektedir (2).

Sonuç olarak; LAM, renal anjiomyolipoma veya tuberoskleroz ta-
nısı alan kadın hastalarda bu üç klinik tablonun ayrı ayrı olabileceği 
gibi birlikte olabileceği de akılda tutulmalı ve hastalar gerek klinik 
gerekse radyolojik ve laboratuvar olarak ayrıntılı araştırılmalıdır. 
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