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OLGU SUNUMU CASE REPORT
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Idiopathic hypereosinophilic syndrome: a case report
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OZET

Otuz yedi yasinda erkek hasta, klinigimize bir yildir
devam eden kuru oksiirtik ve kasintili dokiinti sika-
yetleriyle bagvurdu. Hastada st ekstremitede olan
eritematoz nodiiler lezyonlar vardi. Yapilan labora-
tuvar incelemesinde 16kositoz ve eozinofili saptan-
di. Anamnez, klinik bulgular ve laboratuvar testleri
sonucunda; allerji, mikotik infeksiyonlar, parazit
infestasyonlari, malignite, kollajen doku hastalikla-
11 gibi eozinofiliyi ac¢iklayan bir sebep bulunamadi.
Hastaya idiyopatik hipereozinofilik sendrom tanisi
konularak hidroksitire tedavisi verildi. Hastanin de-
ri bulgular1 tamamen diizeldi, 16kositozu ve eozino-
filisi geriledi.

(Asthma Allergy Immunol 2011,;9:51-54)
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ABSTRACT

Hypereosinophilic syndrome is a spectrum of disor-
ders characterized by marked eosinophilic leukocy-
tosis without identifiable cause or organ dysfuncti-
on. We report 37 years old man applied with nonp-
roductive cough and itchy skin eruptions for one
year. At the physical examination there were nodu-
lar erythematous lesions on his upper extremity.
We didn't find any reason which can explain the
eosinophily like allergic disease, mycotic infecti-
ons, parasitic infections, malignancy and collagen
tissue diseases with his anamnesis, clinical findings
and laboratory tests. He was diagnosed as hypere-
osinopyhilic syndrome, and treated with hydroxi-
ure. After treatment his skin lesions, leukocytosis
and eosinophily were regressed.

(Asthma Allergy Immunol 2011;9:51-54)
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Hipereozinofili, genellikle atopi, parazitozlar,
dermatozlar, bag doku hastaliklar1 ve birtakim
neoplazilerle birlikte goriilebilen bir patolojidir.
Eozinofilinin nadir sebeplerinden biri ise idiyo-
patik hipereozinofilik sendrom (HES)'dur. HES
ilk kez 1975 yilinda Chusid ve arkadaslar tara-
findan tanimlanmis olup, eozinofil sayist alti
aydan uzun sireyle 1500 hiicre/mL'nin tizerin-
de olan, eozinofiliyi aciklayacak diger nedenle-
rin ekarte edilerek eozinofillerin sitotoksik etki-
si sonucu bir veya birden fazla organ tutulu-
muyla sonuglanan bir hastaliktir!!l. Erkeklerde
kadinlara oranla daha siklikla gortilen hastalik
Ozellikle 20-50 yas araliginda g(’jrl'ih'ir[z]. Patoge-
nezi, tam olarak bilinmemekle beraber eozino-
fillerin dokularda birikerek aktivasyonu sonu-
cunda olusan eozinofil graniillerinin toksik etki-
si olabilecegi diisiiniilmektedir®l. HES’de en sik
etkilenen sistemler; deri, kardiyovaskiiler, noro-
lojik ve hematolojik sistemlerdirl4!. Deri bulgu-
lar1 genellikle trtiker, dermografizm, anjiyo-
o6dem, plak, nodiil, nonspesifik papiiller ve egze-
mat6z degisiklikler seklinde goriliir®!. Kardiyo-
vaskiler sistem tutulumu ise morbidite ve mor-
taliteyi belirlerl®].

Olgumuz, klinigimize Oksurik ve kasintili
urtikeryal dokiintii sikayetiyle bagvurarak, yapi-
lan tetkiklerinde periferik eozinofili saptanan
ve bunu aciklayacak malignite, parazitoz ve di-
ger dermatozlara ait bulgularin olmamasi sonu-
cu HES tanis1 konularak literatiirde az rastlanan
bir olgu olmasi nedeniyle sunulmustur.

OLGU SUNUMU

Otuz yedi yasinda erkek hasta klinigimize
1.5 yildir devam eden kuru okstiriik ve kasintili
dokiintt sikayetleriyle bagvurdu. Alt1 ay once
astim bronsiyale tanis1 konulan hasta cesitli te-
daviler verilmesine ragmen sikayetlerinin gec-
medigini belirtti. Hastanin anamnezinde allo-
pirinol, aminosalisilik asit, ampisilin, trisiklik
antidepresan, karbamazepin, fenitoin, vanko-
misin, streptomisin ve stilfonamid gibi hipere-
ozinofiliye neden olabilecek ila¢ kullanim 6y-
kiisit bulunmuyordu. Hastanin 6z gec¢mis ve

soy gecmisinde ozellik yoktu. Fizik muayene-
sinde her iki 6n kolda eritemli yer yer ekskoriye
nodiiler lezyonlar1 mevcuttu. Hastada traube
kapaliydi, ancak dalak ele gelmiyordu. Diger
tim sistem muayeneleri normaldi.

Hastanin klinigimizde yapilan tetkiklerinde;
beyaz kiire: 18.5-25.6/pL, hemoglobin: 15.3-
14.6 g/dL, trombosit 159-197 x 103/uL olarak
saptandi. Hastanin alt1 ay 6nce astim tanis: aldi-
g1 basvurusunda yapilan hemograminda beyaz
kiire: 21.4/pL (%65 eozinofili, 13.9/uL) olarak
saptanmisti. Periferik yaymada eozinofil orani
%56-64, notrofil oran1 %23, lenfosit oran1 %14
diizeylerinde ve eritrosit sedimentasyon hizi 9-
17 mm/saat idi. Rutin biyokimyasal tetkikleri,
tam idrar tetkiki, bogaz kiltiirti, balgam kiltird,
idrar kalttrd, diskida parazit, disk: kiltiirt ve
akciger direkt grafisi ve toraks bilgisayarli to-
mografisinde patolojik bulgu saptanmadi. Tok-
sokariyazis ve fasciolazis acisindan spesifik anti-
korlar ve VDRL, ekinokok IHAT, hepatit isaretle-
ri, anti-HIV negatif bulundu. ASO, CRP, tiroid
fonksiyon testleri, hormon profili, 1gG, IgA,
IgM, C3, C4 normal sinirlarda ve total IgE 640
IU/mL, spesifik IgE testleri negatif bulundu. Her
iki 6n kolda eritemli nodiiler lezyonlar1 oldugu
icin hastaya deri prik testi uygulanmadi. Batin
ultrasonografisinde karaciger boyutu normalin
ist sinirinda (151 mm) ve dalakta (141 mm) bii-
yime saptandi. EKG’de ve EKO’da kalp tutulu-
munu gosteren anormal bir bulgu yoktu.

Deri biyopsisi ¢cok katli yass1 epitelde subepi-
dermal fibrin bulas1 izlenmis olup, subepider-
mal dermatitlerden biri olabilir seklinde rapor
edilerek, vaskiilit diisiintilmemistir. Hasta der-
matoloji ve hematoloji hekimlerine de konsiil-
te edildi. Hastamizda malignite, parasitoz ve di-
ger dermatozlara ait bulgularin olmamasi sonu-
cu HES tanis1 konuldu. Hidroksiiire tedavisi
1000 mg/giin dozunda baslandi. Kontrollerde
tedavinin {cilinct haftasinda cilt lezyonlarinin
gectigi ve okstirigin azaldigr gorildi.

TARTISMA
Lokoproliferatif bir hastalik olan HES’in pa-
togenezi halen net olarak bilinmemesine rag-
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men, normal simirlarin {izerinde tretilen eozi-
nofillerin infiltrasyonuna bagli gelisen doku
hasari oldugu distiniilmektedir. Gelisen bu do-
ku hasar eozinofiller tarafindan tiretilen major
bazik protein, peroksidaz, nérotoksin ve proinf-
lamatuvar mediyatorler gibi bircok maddenin
sitotoksik etkisine baglanmaktadirl’l. Son do-
nemlerde IL-5 gibi eozinofil aktivasyonuna ne-
den olan sitokinlerin HES’li olgularda daha
yiiksek diizeyde oldugu tespit edilmistir. Bu du-
rumun IL-5 salgilayan anormal immiinofeno-
tipli klonal T hiicre popiilasyonlar1 nedeniyle
gelistigi diisiiniilmektedir®!,

Klinik olarak HES farkli sekillerde ortaya ¢i-
kabilmektedir. Genellikle sinsi baslangicli olup,
halsizlik ve kilo kaybi gibi nonspesifik semp-
tomlar gosterir. Ayrica, ates, Okstirtik, gece terle-
mesi, miyalji, deri dokiintileri, anjiyoodem gi-
bi bulgular da saptanabilir. Bazen ani kardiyak
ve norolojik komplikasyonlarla da kendini gos-
terebilirl®. HES’de en sik tutulan organlar deri,
beyin, kalp ve karacigerdir. Deri tutulumunda
genellikle tirtikeryal lezyonlar ya da eritematoz
purirutik papiller ve nodiiller goriliir. Bizim ol-
gumuzda da Ozellikle her iki st ekstremitede
yaygin kasintili yer yer ekskoriye nodiiler lez-
yonlar1 bulunmaktaydi. HES tanisinda kiitan6z
histopatolojik bulgular diagnostik olmayip, ta-
n1y1 koyduracak spesifik testler yoktur. Tani kli-
nik ve laboratuvar bulgularin biraraya gelmesi
ve hipereozinofiliye neden olabilecek diger has-
taliklarin ekarte edilmesiyle konulur. Deri bi-
yopsilerinde genellikle mikst seliiler infiltrat ve
perivaskiiler eozinofil infiltrasyonu g('jzlenir[lo].

HES’de akciger tutulumu da sik goriilmek-
le birlikte en sik goriilen semptomu 6zellikle
geceleri ataklar halinde gelen kuru Okstirtik-
tir. Bizim olgumuzda da yaklasik 1.5 yildir sii-
regelen kasintili lezyonlarin yani sira oksiiriik
sikayeti bulunmaktaydi. HES’li olgularin
%14-28’'inde pulmoner infiltrasyonlar goriile-
bilse de bizim olgumuzun ¢ekilen akciger gra-
fisi ve toraks bilgisayarli tomografisinde her-
hangi bir infiltrasyona rastlanmada.

HES’in prognozu her hasta icin degisiklik
gosterse de genellikle hastaligin tedavi edilme-

yen agresif formlarinda alt1 ay icinde oliim geli-
sebilmektedir. Nadir de olsa yasamin ileriki do-
nemlerinde T hiicreli lenfoma veya lenfoblastik
l6semiye ilerleme riski bulunmaktadir3). Teda-
vi icin genellikle kortikosteroid terapisi kulla-
nilmaktadir. Direncli olgularda ise hidroksiiire
veya vinkristin gibi sitotoksik ajanlar kullanila-
bilir'. Biz hastamiza hematoloji hekiminin
de oOnerisiyle antineoplastik etkisi olan hidrok-
sitire tedavisi verdik ve tedavi ile hastanin deri
bulgular1 kayboldu, l6kositozu geriledi ve Oksii-
rik sikayeti azaldi. Yapilan son calismalarda
FIP1L1-PDGFRA fiizyonunun hipereozinofili ile
iliskili oldugu saptanmustir('?!. Bu fiizyona bag-
I1 4912 kromozomundaki delesyon sonucu geli-
sen mutasyona sahip Kkisilerin, diisiik doz tiro-
zin kinaz inhibitorii olan imatinib mesilat ile
tedaviye iyi yanit verdikleri saptanmustir[13].

HES ile gelisebilecek hematolojik malignite-
ler ve sebep olabilece§i komplikasyonlar acisin-
dan tanisinin ve takibinin 6nemli oldugunu
vurgulamak ve ayni zamanda nadir goriilen bir
olgu olmasi nedeniyle bu olguyu sunduk.

KAYNAKLAR

1. Chusid MJ, Dale DC, West BC, Wolff SM. The hypereosi-
nophilic syndrome: analysis of fourteen cases with review
of the literature. Medicine (Baltimore) 1975;54:1-27.

2. Straumann A. Idiopathic eosinophilic gastrointestinal
diseases in adults. Best Pract Res Clin Gastroenterol
2008;22:481-96.

3. Bayramgiirler D, Apaydin R, Namli S. Eozinofilik der-
matozlar. T Klin Tip Bilimleri 2002;22:602-11.

4. Ambarus V, Cosovanu A. The evolutionary characte-
ristics of the hypereosinophilic syndrome. Rev Med
Chir Soc Med Nat Lasi 1998;102:69-75.

5. Kemmler N, Peitsch WK, Glorer E, Goerdt S. Hypere-
osinophilic dermatitis. An overlooked diagnosis? Ha-
utarzt 2005;56:1060-7.

6. Boxer LA. Hypereosinophilic syndrome. In: Behrman
RE, Kliegman RM, Jenson HB (eds). Nelson Textbook
of Pediatrics. 171 ed. Philadelphia: Saunders,
2004:710.

7. Fauci AS, Harley B, Roberts WC, Ferrans V], Gralnick
HR, Bjornson BH. NIH conference. The idiopathic
hypereosinophilic syndrome: clinical, pathophysiologic
and therapeutic considerations. Ann Intern Med
1982,97:78-92.

54

Asthma Allergy Immunol 2011;9:52-55



Kose S, Cavdar G, Gézaydin A, Yavas S, Gérgin G

Simon HU, Plotz SG, Dummer R, Blaser K. Abnormal
clones of T cells producing interleukin-5 in idiopathic
eosiniphilia. N Engl ] Med 1999;341:1112-20.

Weller PF, Bubley GJ. The idiopathic hypereosinophilic
syndrome. Blood 1994,;83:2759-79.

10. Kim HS, Chun Y. Hypereosinophilic syndrome: correla-

tion between clinical severity and cutaneous microth-
rombi. Int ] Dermatol 2001;40:330-2.

11. Finella B. The eosinophilias including the idiopathic

hypereosinophilic syndrome. Br | Haematol 2003;121:
203-23.

12.

13.

Pardanani A, Brockman SR, Paternoster SF, Flynn HC,
Ketterling RP, Lasho TL, et al. FIP1L1-PDGFRA fusi-
on: prevalence and clinicopathologic correlates in 89
consecutive patients with moderate to severe eosinophi-
lia. Blood 2004;104:3038-45.

Cools ], DeAngelo D], Gotlib ], Stover EH, Legare RD,
Cortes ], et al. A tyrosine kinase created by fusion of
the PDGFRA and FIP1L1 genes as a therapeutic target
of imatinib in idiopathic hypereosinophilic syndrome.
N Engl ] Med 2003;348:1201-14.

Asthma Allergy Immunol 2011;9:52-55

55



