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Özet

Oral mukozan›n eozinofilik ülseri nadir görülen, benin, kendini s›n›rlayan bir hastal›kt›r. Patogenezi tam olarak bilinmemekle
birlikte travman›n etyolojide rol oynayabilece¤i düflünülmektedir. Eozinofilik ülser s›kl›kla dilde olmak üzere dudaklar ve oral
mukozan›n herhangi bir yerinde ortaya ç›kan endüre kenarl› bir ülserle karakterizedir. Akut olarak bafllayan ülser 1 hafta ile
8 ay aras›nda spontan olarak gerileyebilir. Yirmi üç yafl›ndaki erkek hasta yedi y›ld›r yaz aylar›nda belirginleflip kendili¤inden
gerileyen alt dudakta a¤r›l› yara flikayeti ile baflvurdu. Klinik ve histopatolojik bulgular› eozinofilik ülser ile uyumlu bulunan
olgu, nadir görülmesi yan›nda özellikle alt dudak skuamöz hücreli karsinomu ile klinik benzerlikler göstermesi nedeniyle su-
nulmufltur. (Türkderm 2009; 43: 174-6)
Anahtar Kelimeler: Dudak, eozinofilik ülser

Summary

Eosinophilic ulcer of the oral mucosa is an uncommon, benign and self-limiting disease. Although exact pathogenesis of the
disease is unknown, trauma is thought to play a role in the etiology. Eosinophilic ulcer is characterised by an ulcer with an
indurated border, commonly occurring on the tongue but also on any region of the lips and oral mucosa. The ulcerated le-
sion with acute onset may heal spontaneously within 1 week to 8 months. A 23 year-old-man man was admitted for pain-
ful ulceration on the lower lip for seven years which flares up during summers and heals spontaneously. Clinical and histo-
pathological findings of the case, consistent with eosinophilic ulcer, is presented because of its rare occurrence as well as
clinical resemblance to squamous cell carcinoma of the lower lip. (Turkderm 2009; 43: 174-6)
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Girifl

Eozinofilik ülser (EÜ) nadir olarak görülen, h›zl› geli-
flen ve birkaç hafta içinde tedavisiz gerileyen benin se-
yirli bir hastal›kt›r. En s›k dilde görülmekle birlikte oral
mukozan›n herhangi bir yerinde de ortaya ç›kabilen,
endüre kenarl› bir ülserle karakterizedir. Klinik ve his-
topatolojik bulgular› eozinofilik ülser ile uyumlu bulu-
nan olgu, nadir görülmesinin yan› s›ra özellikle alt du-
dak skuamöz hücreli karsinomu ile klinik benzerlikler
göstermesi ve ay›r›c› tan›s›na girmesi nedeniyle sunul-
mufltur1,2.  

Olgu

Yirmi üç yafl›ndaki erkek hasta yedi y›ld›r yaz aylar›n-
da belirginleflip kendili¤inden gerileyen, son alt› ayd›r

devam eden alt dudakta a¤r›l› yara flikayeti ile baflvur-
du. Hastaya, bu flikayeti nedeniyle daha önce üç kez
total eksizyon yap›ld›¤› ö¤renildi. Sigara kullan›m›,
genital ülser ve flüpheli cinsel iliflki öyküsü yoktu. Ba¤
doku hastal›klar›, malinite ve di¤er sistemik hastal›k-
lar aç›s›ndan sorguland›¤›nda atefl, eklem a¤r›s›, kilo
kayb›, fotofobi, çarp›nt›, kar›n a¤r›s› ve idrarda renk
de¤iflikli¤i tarif etmeyen hastan›n soygeçmiflinde özel-
lik saptanmad›. Fizik muayenesi dermatolojik muaye-
ne d›fl›nda normaldi. Dermatolojik muayenede alt du-
da¤› tamamen kaplayan, üzeri sar› fibrinli eksüda ile
örtülü ve yer yer kurutlar›n izlendi¤i ülsere lezyon
mevcuttu (Resim 1). Hastan›n nörolojik ve psikiyatrik
muayenesi normal olarak de¤erlendirildi.
Tam kan say›m›, biyokimya, eritrosit sedimentasyon h›-
z›, CRP, tam idrar tetkiki, tiroid fonksiyon testleri, vita-
min B12 ve folik asit de¤erleri normaldi. VDRL ve anti-
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HIV testi negatifti. Dudaktaki ülserden yap›lan yara kültürü so-
nucunda koagülaz negatif stafilokok ve streptokok türleri üre-
di. Tüberküloz için al›nan kültürde üreme saptanmad›. Lezyon-
dan al›nan biyopsi materyalinin histopatolojik incelemesinde;
periferde hiperplastik keratinize çok katl› yass› epitel ortada
ise ülser görüldü. Ülser taban›nda daha yo¤un olan retiküler
dermis ortalar›na kadar uzanan mikst iltihabi hücre  infiltras-
yonu mevcuttu. Sa¤lam epidermis alt›nda ve damarlar etraf›n-
da izlenen iltihabi hücre infiltrasyonu lenfosit, plazmosit, poli-
morf nüveli lökosit ve eozinofillerden oluflmufltu. Ülser taba-
n›nda hiperplastik endotel ile çevrili vasküler proliferasyon var-
d› (Resim 2a, 2b). ‹mmünohistokimyasal incelemede lenfosit-
lerde CD20 ve CD3 antijenlerinin pozitif oldu¤u ve seyrek ola-
rak CD30 ile pozitif reaktivite veren aktive lenfositler görüldü. 
Serum fizyolojik ile ›slak pansuman, dekspantenol ve klorhek-
sidin dihidroklorid içeren deri pomad› önerilen hastan›n ülse-
rinde, al›nan biyopsi skar› d›fl›nda üç haftada skar b›rakmaks›-
z›n tamamen düzelme izlendi (Resim 3). 

Tart›flma

EÜ ilk kez çocuklarda 1881’de Riga taraf›ndan klini¤i, 1890’da
Fede taraf›ndan histolojisi tan›mlanan bir hastal›kt›r1. Daha
sonra Popof 1956’da, EÜ’nün yetiflkinlerin oral mukozas›nda
görüldü¤ünü bildirmifl ve 1970’de   Shapiro ve Juhlin taraf›n-
dan oral mukozan›n EÜ ad›yla ayr› bir antite olarak belirtilmifl-
tir3.  Günümüzde 2 yafl›n alt›ndaki hastalarda  Riga-Fede has-
tal›¤›, 2 yafl üstündeki hastalarda ise EÜ olarak tan›mlanmas›
önerilmektedir. ‹lk difllerin ç›kmas› ile 2 yafl alt›nda, flekli bo-
zuk olan difllerin neden oldu¤u travmaya ba¤l› olarak da ye-
tiflkinlerde oluflabilmektedir2. Son çal›flmalarda CD30+atipik
lenfositlerin izlenmesi nedeniyle EÜ’nün CD30+primer kuta-
nöz  lenfoproliferatif hastal›k spektrumu içinde yer alabilece-
¤i bildirilmifltir4,5.
EÜ'in en s›k yerleflim yerleri s›ras›yla dil (%60), yanak mukoza-
s› (%18), dudak  (%6), a¤›z taban›, vestibül ve  alveolar muko-
za (%5), frenulum (%1) olarak bildirilmifltir. Lezyonlar ço¤un-
lukla tek, %7 oran›nda çok say›da olup ortalama 1,6 cm2 alan
kaplarlar6. En s›k dördüncü ve alt›nc› dekatlar aras›nda görül-
mekle birlikte herhangi bir yafl grubunda da ortaya ç›kabilir.
Her iki cinste de görülebilse de kad›nlarda daha s›kt›r7. Akut
olarak bafllayan ülser yuvarlak flekilli, endüre ve eleve kenarl›-
d›r. Lezyon asemptomatik olabildi¤i gibi çok a¤r›l› da olabilir
ve nadiren tekrarlar (%15)1,7. Ülser kendili¤inden 1 hafta ile 8
ay aras›nda iyileflmektedir1. Olgumuzun da  alt duda¤› tama-
men kaplayan, a¤r›l›, soliter ve  spontan iyileflme öyküsü bu-
lunan ülserinin semptomatik tedavi ile iyileflti¤i gözlenmifltir.
EÜ’nün etyolojisi tart›flmal›d›r7. Travma olgular›n %30-50’sin-
de suçlanm›fl etyolojik faktördür7,8. Bhaskar ve Lilly forsepsle
fare dillerine deneysel travma uyguland›klar›nda ülserin olufl-
tu¤unu ve  histopatolojik bulgular›n›n EÜ’ye çok benzedi¤ini
rapor etmifller ve lezyon oluflumunda geçirilmifl travman›n
uyar›c› etkisinin önemini vurgulam›fllard›r6,9.  Tang ve arkadafl-
lar›n›n öne sürdü¤ü hipoteze göre travma epitelyal bariyerin
bozulmas›na yol açarak  viral ve toksik ajanlar›n submukoza-
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Resim 1. Alt duda¤› tamamen kaplayan ülsere lezyon

Resim 2. a) Ülser taban›nda yo¤unlaflan mikst iltihabi hücre in-
filtrasyonu (HE, X40)  b) Mikst iltihabi hücre infiltrasyonu içinde
görülen eozinofil ve lökositler (HE, X400) Resim 3. Olgunun üç hafta sonraki klinik görünümü



ya girmesini kolaylaflt›r›r ve inflamatuvar cevab› tetikleyerek
doku hasar›na neden olabilir. Bununla birlikte biyopsi örnek-
lerinin elektron mikroskobik çal›flmalar›nda viral partikül sap-
tanamam›flt›r6,7. Elazy, travman›n IgE arac›l› eozinofil kemo-
taktik faktör ve kemokinetik faktör sal›n›m›na neden olabile-
ce¤ini ileri sürmüfltür10. Regezi ve arkadafllar› yapt›klar› immü-
nohistokimyasal çal›flmada bafll›ca T lenfositlerin yan›s›ra, ak-
tif görünümlü, vimentin-pozitif büyük belirgin nükleollü me-
zenkimal hücreler ve çevresinde mast hücrelerini saptad›klar›-
n› bildirmifllerdir. Belirtilen tüm bu bulgular ›fl›¤›nda travma-
n›n lokal immun reaksiyonu bafllatt›¤› ve T lenfositleri arac›l›-
¤›yla da EÜ’nün olufltu¤u öne sürülmüfltür6.
Olgumuzda travma öyküsü yoktu ve yapay keilitise neden
olabilecek psikiyatrik patoloji saptanmad›.
EÜ'nün histolojisinde granülasyon dokusunun bulundu¤u mu-
kozal ülserasyon vard›r. Mikroskopik olarak submukoza ve al-
t›nda bulunan kas dokusu ve tükürük bezlerine kadar uzanan
çok say›da eozinofil ve soluk nükleuslu genifl histiyositlerden
oluflan polimorfik inflamatuvar infiltrat bulunur1,7. ‹nfiltrat
plazma hücreleri, lenfositler ve mast hücrelerini de içerebilir1.
Sunulan olguda ülser taban›nda daha yo¤un olan retiküler der-
mis ortalar›na kadar uzanan lenfosit, plazmosit, polimorf nüve-
li lökosit ve eozinofillerden oluflan mikst iltihabi hücre infiltras-
yonunun yan›nda  lenfositlerde CD20 ve CD3 ile mikst boyan-
ma, seyrek olarak CD30 ile pozitif reaktivite veren aktive lenfo-
sitler görüldü. Bu bulgular ile EÜ tan›s› desteklenmifltir.
EÜ’nün ay›r›c› tan›s›nda yer alan hastal›klar Tablo 1’de görül-
mektedir. Ay›r›c› tan›da düflünülmesi gereken ilk hastal›k
skuamöz hücreli kanserdir. Olgumuzda  ülserin spontan ola-
rak iyileflmesi, ülser taban›n›n infiltre olmamas› ve histolojik
incelemesinde atipik epitelyal hücreler izlenmemesi nedeniy-
le skuamöz hücreli kanser tan›s›ndan uzaklafl›ld›. Bununla bir-
likte lenfoma, nekrotizan bakteriyel i1nfeksiyonlar, tüberkü-
loz ülseri, sifiliz, HIV enfeksiyonunun neden oldu¤u ülser ve
diskoid lupus eritematozus (DLE) aç›s›ndan ay›r›c› tan›ya gidil-
di. ‹ltihabi hücre infiltrasyonunun ülser taban›nda yo¤unlafl›p
sa¤lam epidermis alt›nda azalmas› ve retiküler dermis ortala-
r›nda sona ermesi, hücrelerin polimorfik karakterde olmas›,
immünhistokimyasal incelemede CD20 ve CD3 ile mikst infil-
trasyonunun bulunmas›, seyrek olarak CD30 ile pozitif reakti-
vite veren aktive lenfositler izlenmesi nedeniyle lenfoma dü-
flünülmedi. Nekrotizan bakteriyel i1nfeksiyonlardan kültürde
normal flora eleman›n›n üremesi, atefl ve lenfadenopatinin
bulunmamas›, eritrosit sedimentasyon h›z› ve CRP düzeyinin

normal s›n›rlarda olmas› ile; tüberkülozdan histolojik incele-
mesinde kazeifikasyon nekrozu gösteren granülomlar›n bu-
lunmamas› ve kültürde tüberküloz basilinin ürememesi ile
uzaklafl›ld›. Sifiliz, hastan›n flüpheli cinsel iliflki öyküsünün bu-
lunmamas›, genital ülser tan›mlamamas› ve  VDRL’nin  nega-
tif olmas› ile, HIV enfeksiyonunun neden oldu¤u ülser ise HIV
serolojisinin negatif olmas› sebebiyle düflünülmedi. Olgumuz-
da, lezyonun üzerinde skuam bulunmayan ülser fleklinde bafl-
lamas›, skars›z iyileflmesi ve DLE’yi destekleyen histopatolojik
bulgular›n olmamas› nedeniyle bu tan›dan uzaklafl›ld›. Ay›r›c›
tan›da düflünülmesi gereken ender di¤er hastal›klar ise Lan-
gerhans hücreli histiositozis, rekürren aftöz ülser, Behçet has-
tal›¤›, eozinofilili anjiolenfoid hiperplazi, histoplazmozis, ül-
seratif kandida enfeksiyonu, Wegener granülomatozu ve sar-
koidozisdir4,8,9,11.  
EÜ familyal disotonomi, Lesch-Nyhan sendromu ve  Tourett’s
sendromu gibi nörolojik hastal›klar›n ilk bulgusu olabilir2,12.
Olgumuzda nörolojik aç›dan bir patoloji saptanmam›flt›r.
EÜ herhangi bir tedavi gerekmeden kendili¤inden gerileye-
bilmektedir8. Kesici difllerin uçlar›n›n düzlefltirilmesi gibi trav-
may› azaltacak konservatif tedaviler de denenebilir2. Hastal›-
¤›n oral mukozada ülser oluflumu ile seyreden malin, infeksi-
yöz ve çok say›da di¤er dermatolojik hastal›¤›n ay›r›c› tan›s›n-
da düflünülmesi ve kendili¤inden gerileyebilmesi nedeniyle
eksizyon gibi sald›rgan tedavilere ilk planda gerek olmad›¤›-
n›n vurgulanmas› önem kazanmaktad›r. Bununla birlikte EÜ
tan›s› alan hastalar›n ayn› zamanda nörolojik muayenelerinin
yap›lmas› ve izlenmelerinin de gerekli oldu¤u görüflündeyiz.

Kaynaklar

1. Velez A, Alamillos FJ, Dean A, Rodas J, Acosta A: Eosinophilic 
ulcer of the oral mucosa: report of a recurrent case on the tongue.
Clin Exp Dermatol 1997;22:154-6.

2. Campos-Munoz L, Quesada-Cortes A, Corral-De la Calle M, 
Arranz-Sanchez D, Gonzalez-Beato MJ, De Lucas R et al: Tongue
ulcer in a child: Riga-Fede disease. J Eur Acad Dermatol Venereol
2006;20:1357-9.

3. Shapiro L, Juhlin EA. Eosinophilic ulcer of the tongue: Report of
two cases and review of the literature. Dermatologica
1970;140:242-50.

4. Segura S, Romero D, Mascaro JM Jr, Colomo L, Ferrando J, Estrach
T: Eosinophilic ulcer of the oral mucosa: another histological 
simulator of CD30+ lymphoproliferative disorders. Br J Dermatol
2006;155:460-3.

5. Hirshberg A, Amariglio N, Akrish S, Yahalom R, Rosenbaum H,
Okon E et al: Traumatic ulcerative granuloma with stromal 
eosinophilia: a reactive lesion of the oral mucosa. Am J Clin 
Pathol 2006;126:522-9.

6. Bitiren M, Gürel MS, Özardal› H‹: Oral mukozan›n eozinofilik ül-
seri: Riga-Fede Hastal›¤› (Olgu Sunumu). Türk Patoloji Dergisi
2001;17:85-6.

7. Lourenco SV, Silva MA, Nico MM: An ulcer on the lip. Clin Exp 
Dermatol 2005;30:199-200.

8. Gerber ME, Myer CM 3rd: Eosinophilic ulcer of the tongue. 
Otolaryngol Head Neck Surg 1997;117:715-6.

9. Chung HS, Kim NS, Kim YB, Kang WH: Eosinophilic ulcer of oral
mucosa. Int J Dermatol 1998;37:432.

10. Gao S, Liu N, Li C, Li S, Du J: Misdiagnosis of eosinophilic ulcer of
oral mucosa as squamous cell carcinoma in old patients. Chin J
Traumatol 2001;4:55-8.

11. Porter SR, Leao JC Review article: oral ulcers and its relevance to
systemic disorders. Aliment Pharmacol Ther 2005;21:295-306.

12. Baroni A, Capristo C, Rossiello L, Faccenda F, Satriano RA: Lingual
traumatic ulceration (Riga-Fede disease). Int J Dermatol
2006;45:1096-7.

Yetkin ve ark.
Eozinofilik Ülser 

Türkderm
2009; 43: 174-6176

www.turkderm.org.tr

Tablo 1. EÜ’nün ay›r›c› tan›s›1,2,4,8,9,11

Maligniteler Skuamöz hücreli kanser
Langerhans hücreli histiositozis 
Lenfoma 

‹nfeksiyonlar Sifiliz
Tüberküloz
Nekrotizan bakteriyel infeksiyonlar
Histoplazmozis 
HIV enfeksiyonu
Ülseratif kandida infeksiyonu 

Di¤erleri DLE
Wegener granülomatozu
Rekürren aftöz ülser 
Behçet hastal›¤› 
Eozinofilili anjiolenfoid hiperplazi 
Sarkoidozi


