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OROFACIJALNA
GRANULOMATOZA:

Prikaz dva slucaja

Sazetak:

Granulomatozna inflamacija je specijalni tip hronicne inflamacije
koji se karakterise infiltracijom makrofagia I ili epitelioidnim
Celijama.Ovaj tip inflamacije moze biti tipican za posebna
patoloska stanja oznacena kao orofacijalne granulomatoze (OFG)
ili mogu biti udruzene sa Melkersson Syndromom.

OFG je poseban entitet koji se karakterise lezijama u ustima koje
lice na lezije koje se srecu kod pacijenata koji boluju od :
Crohnove bolesti, sarkoidoze, Thc, ili dubokih gljivicnih infekcija.
Mi smo prikazali dva slucaja OFG lokalizirane u razlicitim
dijelovima usne Supljine.

Dijagnoza OFG postavljena je na osnovu klinickog pregleda i
biopsije. Granulozna inflamacija gingive koju smo mi nasli u
prvom slucaju vjerovatno je uzrokovana infekcijom Histoplazma
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Rosenthal Syndroma, Histoplazma capsulatum
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Glavni znaci 1 simptomi MRS su rekurentni otok

usana 1 hea, facijalna paraliza i fisure na jeziku. Otok
jezika s histoloski potvrdenim granulomatoznim prom-
jenama u tkiva jezika moze takoder biti znak MRS (2).
Shi¢ne promjenc se takoder mogu Javiti na bukalnoj
palatalnoj, sublingvalnoj i gingivalnoj sluznici (3)-
Pored toga, neki autori (4) smatraju da granulomatozni
blefaritis moze biti ukljucen u klinicku sliku MRS
Opisana je 1 udruZenost rozacee i MRS (5)

~ Granulomatozna inflamacija je poseban tip hronicne
mflamacije karakteriziran infiltracijom makrofaga i/ ili
epitehoidnih stanica, Ovakav tip inflamacije je rijetko
patoloske stanje u ustima, -

) Termin orofacijalna granulomatoza (OFG) uveden
je za lezije usne Supljine koje su slicne lezijama kod
pacijenata oboljelih od Crohnove bolesti. sarkoidoze.
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Granulomatozne se lezije mogu javiti kao poseban
entitet 1l pak  mogu  biti  znak
Rosenthalovog sindroma (MRS).

Melkersson-

paraliza i izbrazdan jezik prisutan je samo kod 25%
oboljelih. Pacijenti najéesée mmaju samo dva od
spomenuta trr glavna znaka bolesti (1, 6),
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Granulomatozni heilitis je patolosko stanje prih-
vaceno kao monosimptomatska forma MRS, koja se
karaktenzira otokom usana (7, 8). Kod ove bolesti oba
su spola jednako zastupljena. Ceiée se javlja kod mladih
osoba.

Osim toga, granulotozni heilitis moZe biti klinicka
manifestacija Crohnove bolesti, sarkoidoze kontakine
alergije, alergije na hranu ili pak sistemske gljivicne
infekeije (10-22).

Orofacijalne lezije prouzrocene gljivicnom infekei-
jom rijetko su spominjane u prijasnjim literarnim
podacima.

Histoplazmoza prouzroé¢ena Histoplazmom capsu-
lati jedna je od vaznijih sistemskih gljiviénih infekeija.
Kao diseminirana forma bolesti, ova se infekcija javlja
obi¢no kod imunosuprimiranih pacijenata, kao i kod
pacijenata koji pate od nekih drugih teskih hroniénih
bolesti. Histoplazmoza se ¢esto javlja kao teska opor-
tunisticka infekcija oboljelih od AIDS-a. Klini¢ki se
manifestira oralnim lezijama lokaliziranim na razli¢itim
mjestima usne Supljine, manifestiranim u razli¢itim for-
mama kao §to su oralni ulksi, granulomatozne lezije,
hiperplastiéni gingivitis, hroni¢ni maksilami sinusitis,
kao 1 druge bizame lezije usne duplje (23-28). Ipak,
najceSce je zahvacen jezik, palatalna, bukalna i gingi-
valna sluznica (29-32).

Prikaz dva sluc¢aja OFG lokalizirane na razlicitim
dijelovima usne Supljine. Prvi sluéaj bio je sumljiv na
infekeiju izazvanu Histoplazmom capsulatum.

Slucaj L

Trideset Cetvorogodisnji pacijent muskog spola
upucen je na Odjeljenje za oralnu medicinu 1 paradon-
tologiju Kuwait Dental Centra zbog uveéanja usana,
koje traje posljednjih 5 godina. [z historije bolesti 1zd-
vaja se uvecanje usana, koje se javljalo postepeno i bilo
bezbolno. Pacijent negira konzumiranje alkohola,
pusenje ili upotrebu nekih lijekova. GriZenje usana ili
neka druga hroniéna trauma takoder se negira,

Podaci o alergijskim i nekim drugim hroni¢nim
bolestima bili su negativni. Slicnih slucajeva-u familiji
nije bilo.

Klinckim pregledom ustanovljava se znacajno,
bolno neosjetljivo uvecanje obje usne, bez primjetne
promjene u konzistenciji tkiva usne. Donja je usna nesto
vise zahvacena i gotovo potpuno 1zvrnuta prema vani i
gore. Usne su suhe, s vidljivim exfolijacijama epitela
(SL 1).

St 1. Uvecanje usana
Fig. 1. Lip Enlargement

SI.2. Duboka fisura na nepcu
Fig. 2. Deep palatal fissure

Na neplanoj sluznici Vidljiva je duboka centralna
fisura. (S1.2.)

Palatalna mukoza izgleda nepromijenjena, jezik je
normalan, bez fisura.

Vidljive su, medutim, promjene na gingivi. Te prom-
jene imponuju kao inflamacija s prisutnim sitnim erozi-
jama. Na gingivi oko donjih centralnih sjekuti¢a prim-
jetno je bizamo uvecanje gingive, s izraZenom odvo-
jenosti od zuba. (SL. 3).

S Promyena e glngivi ok dongih puednghi zuba
Fig. 3. Bizarre gum enlargament around lower frontal teeth
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Ina granulo

Plak, nagomilani kamenac i duboki dzepovi takoder
su prisutni. Lokalna limfadenopatija kao 1 znaci faci-
jalne pareze su negativni.

Na rtg. snimku uofava sc kostana resorpcija, tipicna
za hroni¢éni periodontitis.

Crohnova bolest, sarkoidoza 1 tuberkuloza su
iskljuéene.

Alergijski kozni prick-test s baterijjom najcescih
inhalacionih 1 nutritivnih alergena pokazuje senzibi-
lizaciju na ckstrakt alergena polena trava i korova
prisutnih u ovoj geografskoj regij. Kozni prick test na
najéesce nutritivne alergene bio je negativan,

Biopsija tkiva usana pokazuje infiltrate brojmm
epiteliodnim stanicama, granulome s gigantskim stani-
cama tipa Langhans, limfocite te plazma-stanice (S 4).

SL4. Biopsija usne: brofne epitelioidne celije, granuluni
sa  gigantskim  Celijama  tipa Langhans,
Limfocitarnil i plazma Celijski upalni infiltrat.

Fig 4. Lip bospyv: Numerous epithelioid cells, granulonta-

ta with giant cells of langhans tvpe, lvmphocites
and plasma cells inflammatory infiltrates

Dijagnoza granulomatoznog heilitisa mogla se postavi-
ti na temelju tipicne klini¢ke slike i histoloske analize.

Biopsija tkiva gingive pokazala je blago akantolitic-
ki stratificirani skvamozni epitel. Subepitelijalno tkivo
infiltrirano je makrofazima i plazma stanicama. Takoder
su vidljivi granulomn okruzem vezivmim tkivom.
Makrofazi sadrze brojne okruglaste organizme koji se
boje PAS. Gimza 1 Grocot silverom. Morfologija ovih
mikroorganizama odgovara morfologiji Histoplazme
capsultum.(S1. 5)

AYAR} Biopsiju gingive: Subepitelijaing thivo infiltrirano
makrofagima ( plazma stanicama. Makrofagi
sadrze okruglaste orgunizme &ija morfologija
odgovara Histoplazmi capsulatom

Fig. 5. Gum biopsy: Subepithelial tissue was infiltradet by

macrophages and plsma cells. The macrophages
containing  numerous  round  organisms
Morphology of this organisms is consist with histo-
plazmacapsulatum

Slucaj I1.

Trideset dvogodisnja pacijentica upucena je u nasu
kliniku zbog tegoba manifestiranih permanentnim bol-
nim otokom jezika u posljednje 4 godine. Otok jezika
pracen je osjecajem przenja jezika, suhocom 1 promijen-
jenim osjetom ukusa,

Li¢na medicinska historija je bez osobitosti,

Klinitkim pregledom utvrdeno je da u usnoj Suplji-
ni dominira uvecan jezik s dubokim fisurama na dorzal-
noj strani. Boja jezika je izrazito crvena, papile
atroficne.(Sh 6)

SE 6. Fisurni jezik
Fig 6. Fissured tongue

Rutinski laboratorijski testovi su negativni.

Biopsija tkiva jezika pokazuje brojne epitelioidne
stanice, granulome s gigantskim stanicama kao 1 infil-
trate plazma-stanica 1 limfocita. (S1. 7)
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ST
Fig. 7.

Bivpsie fezika: grantfomatozna upala jezika

Tongue biopsy: Grannlomatous inflammation of
the tangue.

Dijagnoza granulomateznog glositisa bila je
potvrdena klinickom slikom i histoloSkim nalazom.

Diskusija

Termin OFG koristi se 2a skupinu patolodkih lexija
usne Supljine koje se karakteriziraju granulomatoznom
inflamacijom,

Godine 1928.-31. Melkersson 1 Rosenthal opisuju
kao sindrom skupinu simptoma karakteriziranih orofaci-
jalnim otokom, facijalnom paralizom 1 izbrazdanim
jezikom, Od tada neki autori (&) smatraju da granuloma-
tozna inflamacija s otokom usana moZe biti forma
monosimptomatskoga MRS, dok drugi (7) nalaze da je
tefko dijagnosticirati MRS u sluéajevima gdje je prisu-
tan samo otok usana. Mavodi se, medutim, da osim
otoka usana, gingivalna, palatalna 1 bukalna sluznica
mogu biti zahvacene promjenama (3, 33).

Nad prvi slufaj imao je izraZene promjene na usta-
ma i gingivi. Facijalna paraliza i izbradani jezik nisa bili
prisutni.

U drugom slucaju kliniéki je prisutan samo izbraz-
dan jezik, dok je granulomatozna inflamacija potvrdena
histopatolodki. Kod ovoga sludaja nije bilo promjena
usana niti facijalne paralize.

Zbog svega navedenoga smatrali smo da su nadi
sluéajevi blize dijagnozi OFG nego MRS,

OFG moZe ponekad biti udruZena s drugim
patoloskim stanjima, kao Sto su alergijska senzibilizaci-
ja (19, 20}, sarkoidoza (16), Crohnova bolest (34) ili
duboka fungalna infekeija (21, 22)

Ne postoji konatna suglasnost oko utjecaja alergi-
jskoga tipa inflamacije u etiopatogenezi OFG, bez obzi-
ra na klincko poboljsanje kod pacijenata tretiranih anti-
histaminiciteg § kortibosieroidima, Bez obzisa na poziti-

van kozni alergijski test kod nadeg prvog pacijenta,
alergijska etiologija nije mogla biti potvrdena, jer paci-
jent nije imao nikakve znake ni simptome koji bi mogli
potvrditi dijagnozu alergije.

Udruzenost OFG i Crohnove bolesti je najéesca.
Neki autori smatraju da OFG moze prethoditi Crohnu
(911, 13, 34, 35). Premda nada oba sluéaja nisu pokazi-
vala nikakve znake 1 simptome tipéne za Crohnovu
bolest, neophodno je paZljivo praéenje ovakvih slufaje-
va [36).

Lezije usne Supljine prouzrotene dubokim fungal-
nim infekcijama ranije su rijetko opisivane. Medutim, u
novije vrijeme ima mnogo vise informacija vezanih za
duboke gljiviéne infekcije kod pacijenata oboljelh od
AIDS-a.

Histoplazmoza je najéedca duboka gljiviéna infekei-
ja, koja se javlja kod imunosuprimiranih i imunokom-
promitiranih osoba. Oralna histoplazmoza kod pacijena-
ta sa AlDS-om je €esta, a karakterizira se oralnim
uleeracijama, granulomataznim lezijama, hiperplastién-
im gingivitisom, hroni¢nim maksilarnim sinusitisom 1
drugim lezijama usne duplje (37, 38).

U biopti¢nom materijalu gingive kod nalega prvog
slucaja vidljiva je subepitelijaina inflamacija 1 mfiltraci-
ja s makrofazimia i plazma-stanicama. Multipli, dobro
ogranifeni granulomi, okruZeni kolagenim tkivom,
takoder su vrlo izraZeni. Makrofazi sadrZe brojne
mikroorganizme, koji se boje sa PAS, Gimzom i Grocots
silver.

Mada je morfologija ovih organizama konzistenina
sa Histoplazmom capsulatum, kona¢na potvrda trebala
bi biti dokazana tkivnom kulturom i1 dedatnim
imunolofkim analizama.lznenadujuée je da mi nismo
bili u moguénosti da prikaZemo ovaj organizam u biop-
siji usne.
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