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Streszczenie

Choroba Lesniowskiego-Crohna (ChLC) jest przewlektym pro-
cesem zapalnym, ktéry moze umiejscawiac sie w kazdym od-
cinku przewodu pokarmowego. Wbrew wczedniejszym opi-
niom uwaza sie, ze zmiany patologiczne w obrebie jamy ust-
nej wystepuja dos¢ czesto, lecz rzadko sa rozpoznawane.
Przedstawiono 30-letniego chorego, u ktérego w czasie za-
ostrzenia objawéw ChLC wystgpito owrzodzenie jamy ustnej.
Za pomoca badania histologicznego btony $luzowej z otocze-
nia wrzodu zdiagnozowano zapalenie ziarniniakowe. Zmiany
typowe dla ChLC obejmowaty dystalny odcinek jelita cienkie-
go z przetoka miedzy petlami jelita cienkiego oraz esice
i prostnice, a potwierdzone byty badaniem kolonoskopowym
i histologicznym wycinkéw btony sluzowej oraz badaniem ra-
diologicznym jelita cienkiego. Autorzy zwracaja uwage
na przydatno$¢ badania stomatologicznego u chorego z za-
ostrzeniem ChLC. Umozliwia ono rozpoznanie zmian patolo-
gicznych btony Sluzowej i potwierdzenie w ocenie histopato-
logicznej nieswoistego zapalenia ziarniniakowego. U chorych
na ChLC owrzodzenia w jamie ustnej sa przewlekte i trudno
poddaja sie leczeniu miejscowemu. Podstawowe znaczenie
w tych przypadkach ma standardowe leczenie aktywnej ChLC.

W 1969 r. Dudeney i Todd po raz pierwszy opisali
zmiany patologiczne w obrebie jamy ustnej u chorych
na chorobe Le$niowskiego-Crohna (ChLC) [1, 2]. Wbrew
wczesniejszym opiniom, uwaza sie, ze zmiany te wyste-
puja dos¢ czesto w przebiegu ChLC [3]. Poczatkowo sa-
dzono, ze owrzodzenia lub zapalenia aftowe jamy ustnej
wystepuja rzadko, u 4-9% chorych z ChLC zlokalizowa-
na w jelicie cienkim lub grubym [2]. P6Zniejsze badania
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Abstract

Crohn’s disease (CD) is a chronic inflammatory process with
pathological changes which can involve any part of the
gastrointestinal tract. Contrary to previous opinions,
involvement of the oral cavity is frequent, but is rarely
diagnosed. A thirty-years-old patient with deep ulceration of
the oral mucosa which appeared during exacerbation of CD is
presented. Granulomatous inflammation of the oral mucosa
was confirmed by histopathology. Inflammatory changes
typical for CD were present in the distal small bowel with
ileo-ileal fistula and in the distal colon, and were confirmed by
colonoscopy, histopathological examination of mucosal
biopsies and double-contrast radiographic examination of the
small bowel. Dental examination of a patient with active CD
is helpful in the diagnosis of oral manifestations of the
disease and mucosal biopsies can easily be taken for
histopathological ~ confirmation ~ of  granulomatous
inflammation. In patients with CD the oral ulcerations are
chronic and difficult to treat. The standard treatment of
active CD plays the main role in the approach to these
patients.

wykazaty, ze zmiany te rozpoznaje sie u 42-80% dzieci
i u ok. 0,5-20% dorostych, nieco czesciej u chorych z po-
wiktaniami okotoodbytniczymi [3-5]. Mimo iz s3 one ta-
two dostepne podczas badania, wielu autoréw uwaza,
ze w praktyce s3 czesto pomijane podczas badania
przedmiotowego chorego [4]. Zmiany zapalne w jamie
ustnej moga wyprzedzaé pojawienie sie objawow ChLC
w jej typowym umiejscowieniu jelitowym, moga byé
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obecne od poczatku tej choroby lub wystapi¢ po wielu
latach jej trwania, zwykle podczas zaostrzenia ChLC
[2,5, 6].

Choroba LeSniowskiego-Crohna jest przewlektym
procesem zapalnym przewodu pokarmowego ze zmia-
nami patologicznymi, ktére moga sie umiejscowic
w kazdym jego odcinku, od jamy ustnej az po odbyt.
Proces zapalny obejmuje $ciane przewodu pokarmowe-
go i prowadzi do jej uszkodzenia z takimi nastepstwami,
jak gtebokie owrzodzenia, zwezenia, przetoki i ropnie [7].
W ostatnich latach obserwuje sie zwiekszenie zapadal-
nosci na ChLC. Etiopatogeneza tej choroby nie zostata
wyjasniona. Proces zapalny rozpoczyna sie od zwiekszo-
nej przepuszczalnosci uszkodzonej btony sluzowej, reak-
cji komoérek nabtonka na antygeny obecne w Swietle je-
lita i zaburzonej odpowiedzi uktadu immunologicznego.
Uwzglednia sie 3 wspétdziatajace czynniki patogenetycz-
ne — genetyczny, Srodowiskowy i immunologiczny [7]. Po-
znano kilka genéw zwiekszajacych podatnosé na zachoro-
wanie, przede wszystkim gen NOD2/CARD15. Za Srodowi-
skowym czynnikiem etiopatogenetycznym przemawiaja
zréznicowana zachorowalnoé¢ w réznych regionach Swia-
ta, palenie tytoniu, stosowanie niesteroidowych lekéw
przeciwzapalnych lub doustnych Srodkéw antykoncep-
cyjnych i obecnosé bakterii chorobotwérczych w Swietle
jelita. Reakcja zapalna w ChLC jest bardzo ztozona, pole-
ga na wzmozonej aktywacji limfocytéw Thl i produkcji
wielu cytokin prozapalnych oraz wydzielaniu zaleznych
od limfocytéw Th2 cytokin przeciwzapalnych [7].

Charakterystyczne dla zaostrzenia przebiegu ChLC
sg takie objawy kliniczne, jak béle brzucha, goraczka,
ostabienie, zmniejszenie masy ciata, biegunka. Zmiany
zapalne umiejscawiaja sie najczesciej w koncowym od-
cinku jelita kretego (40-50%), jelita cienkiego i grubego
(30-40%) lub tylko jelita grubego (20% przypadkoéw) [7].
Natomiast rzadko (ok. 2-3% przypadkéw) zmiany sg
obecne w przetyku, zotagdku lub dwunastnicy. Charakte-
rystyczne dla ChLC i czeste (50-80% przypadkow) sa
trudno gojace sie zmiany w okolicy odbytu w postaci
owrzodzen, szczelin, ropni lub przetok okotoodbytni-
czych [7].

W pracy przedstawiono chorego z aktywna ChLC,
ktéremu w czasie zaostrzenia objawéw jelitowych towa-
rzyszyto owrzodzenie jamy ustne;.

Opis przypadku

Chory 30-letni zgtosit sie w maju 2007 r. do Poradni
Gastroenterologicznej Szpitala Uniwersyteckiego w Kra-
kowie, z powodu zaostrzenia objawéw ChLC (rozlane bé-
le brzucha i biegunka z oddawaniem 3—4 stolcéw na do-
be z domieszka krwi) oraz niegojacego sie owrzodzenia
btony Sluzowej jamy ustnej. Z powodu zapalenia zatok
czotowych nosa 2 mies. wczesniej leczony byt antybioty-

kami (klarytromycyna przez 2 dni i klindamycyna
przez 10 dni). Nastepnie wystapita grzybica jamy ustnej
wywotana przez Candida albicans i w tym czasie pojawi-
to sie niezbyt bolesne owrzodzenie w przedsionku jamy
ustnej.

Dotychczasowy przebieg ChLC byt Srednio ciezki,
z kilkoma zaostrzeniami w 2006 i na poczatku 2007 r.
Zmiany zapalne typowe dla ChLC byty rozlegte i obejmo-
waty dystalny odcinek jelita cienkiego z przetoka miedzy
petlami jelita cienkiego oraz esice i prostnice. Obecnos¢
tych zmian potwierdzono po raz pierwszy za pomoca ba-
dania kolonoskopowego (w 2005 r) i histologicznego
wycinkéw btony Sluzowej oraz badaniem radiologicz-
nym jelita cienkiego (w 2006 r.). Chory, poza przewle-
ktym uczuleniem na pytki traw, nie miat innych przewle-
ktych schorze, nie palit papieroséw, nie naduzywat al-
koholu, w rodzinie nikt nie chorowat na ChLC. W chwili
rozpoznania owrzodzenia w jamie ustnej choroba ta by-
ta w okresie zaostrzenia i wskaznik jej aktywnosci (ang.
Crohn’s disease activity index — CDAI) wynosit 250 pkt.
Chory od 2005 r. byt leczony przewlekle mesalazyna
w dawce 3 g/dobe i azatiopryng w dawce 100 mg/dobe,
a w okresach zaostrzen okresowo antybiotykami (cipro-
floksacyng lub metronidazolem).

W chwili zgtoszenia sie do poradni z aktywng ChLC
i owrzodzeniem jamy ustnej (maj 2007 r.) stwierdzono
rozlang bolesnos¢ powtok jamy brzusznej, a wskaznik
masy ciata (BMI) wynosit 19,2 kg/m?. Badania morfolo-
giczne i biochemiczne krwi wykazaty — leukocyto-
za 3800/ul, erytrocyty 4,19x10%/ul, Hb 12,9 g%, INR 1,1,
biatko C-reaktywne (CRP) 27,30 mg/l, glukoza
5,2 mmol/l, mocznik 4,5 mmol/|, zelazo 8,70 pmol/|, al-
bumina 42 g/|, ALT 16 U/|, AST 17 U/I. Badanie ultrasono-
graficzne (USG) jamy brzusznej nie wykazato zmian pa-
tologicznych, za wyjatkiem naczyniaka o Srednicy 9 mm
w prawym ptacie watroby. Badania katu — bakteriolo-
giczne, parazytologiczne i toksyn A i B bakterii Clostri-
dium difficile (metoda ELISA) — wypadty ujemnie; w stol-
cu obecny byt obfity wzrost grzybéw Candida albicans.
Z powodu owrzodzenia w jamie ustnej chorego badano
stomatologicznie w Uniwersyteckiej Klinice Stomatolo-
gicznej w Krakowie. Stwierdzono rozlegte, gtebokie
owrzodzenie btony $luzowej wyrostka zebodotowego
zuchwy po prawej stronie rozciggajace sie miedzy zeba-
mi 45.-47. zaréwno od strony policzkowej, jak i jezyko-
wej (ryc. 1a. i 1b.).

Pozostata btona Sluzowa jamy ustnej byta gtadka,
nieznacznie blada na podniebieniu. Wykonano badanie
radiologiczne (zdjecie pantomograficzne), ktére ujawni-
to obecnos¢ potencjalnych ognisk zakazenia (zeby nie-
prawidtowo leczone endodontycznie, pozostawione ko-
rzenie i liczne zeby objete chorobg préchnicowa).
Owrzodzenie jamy ustnej utrzymywato sie od ok. tygo-
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Ryc. 1. Owrzodzenie btony sluzowej wyrostka zebodotowego zuchwy: a — widok od strony policzkowej, b
— powierzchnia zgryzowa i jezykowa
Fig. 1. Mucosal ulceration of the mandibular alveolar process: a — view of buccal side, b — occlusal and lingu-
al surface

dnia, poczatkowo leczono je miejscowymi glikokortyko-
steroidami (deksapolkortem). Poniewaz w wymazie
stwierdzono grzyby Candida albicans, leczono chorego
takze zgodnie z antymikogramem flukonazolem doust-
nie, z ptukaniem jamy ustnej wodnym roztworem wodo-
roweglanu sodu. Po tygodniu w znieczuleniu miejsco-
wym pobrano wycinek z owrzodzenia do badania histo-
patologicznego (Katedra Patomorfologii CMUJ w Krako-
wie). Obraz histopatologiczny wycinka wykazat proces
zapalny ztozony z naciekéw limfocytarnych. Dalsze le-
czenie miejscowe polegato na pedzlowaniu btony sluzo-
wej mieszaning hydrokortyzonu z nystatyng i kwasem
borowym. Po 2 tyg. uzyskano wyrazng poprawe, polega-
jaca na gojeniu owrzodzenia z wytworzeniem ziarniny,
a nastepnie prawidtowe] btony sluzowej. Przez caty czas
diagnozowania i leczenia stomatologicznego konty-
nuowano leczenie ChLC mesalazyng i azatiopryna.

Dyskusja

Zmiany zapalne w zakresie jamy ustnej w przebiegu
ChLC opisano zaréwno u dzieci, jak i u dorostych. Wielu
autoréw uwaza, ze rzadkie ich rozpoznawanie u doro-
stych (0,5-20% przypadkéw) jest spowodowane pomija-
niem jamy ustnej podczas badania przedmiotowego [3].
Zmiany w obrebie jamy ustnej u chorych na ChLC s3 po-
dobne makroskopowo do zmian stwierdzanych w jeli-
tach podczas badania endoskopowego i moga obejmo-
wac przewlekte owrzodzenia, brukowang btone sluzowa
lub jej obrzek oraz pseudopolipy [2-5]. Zmiany te
pod wzgledem klinicznym i histopatologicznym sa po-
dobne do ziarniniakowatosci jamy ustnej (ang. orofacial
granulomatosis — OFG), niekiedy obserwowanej u cho-
rych bez objawbéw ze strony przewodu pokarmowego
[8, 9]. Rozpoznanie przez stomatologa OFG z takimi ob-
jawami, jak przewlekty obrzek tkanek jamy ustnej,
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obrzek warg, dzigset lub btony sluzowej policzkéw, spo-
wodowanych zapaleniem ziarniniakowatym potwierdzo-
nym badaniem histopatologicznym, zwtaszcza u cho-
rych w mtodym wieku, wymaga pogtebienia diagnostyki
przewodu pokarmowego w poszukiwaniu zmian zapal-
nych typowych dla ChLC. Sanderson i wsp. stwierdzili
u 64% chorych z OFG réwnoczes$nie zapalenie ziarninia-
kowe w zakresie jelit [9]. Zmiany patologiczne w jamie
ustnej z obecnymi nieserowaciejagcymi ziarniniakami
w badaniu histopatologicznym dawniej nazywano ze-
spotem Melkerssona-Rosenthala lub cheilitis granulo-
matosa (Miescher cheilitis — zapalenie czerwieni wargo-
wej) [8]. Réznicowanie zmian w jamie ustnej w réznych
jednostkach chorobowych byto na tyle trudne, ze wpro-
wadzono wspomniane pojecie OFG dla wyodrebnienia
zmian podobnych pod wzgledem klinicznym i histopato-
logicznym do tych, jakie wystepuja w ChLC u chorych
bez innych objawéw ze strony przewodu pokarmowego
[9]. Obecnie uwaza sie, ze rozpoznanie OFG wymaga
przeprowadzenia dalszej szczegbtowej diagnostyki prze-
wodu pokarmowego w poszukiwaniu patologii typo-
wych dla ChLC [8, 9].

Basu i wsp. opisali u chorych na ChLC przerostowe
zapalenie dzigset, obraz brukowanej btony Sluzowej po-
liczkow z peknieciami, pseudopolipy, zapalenie katéw
warg, zapalenie ziarniniakowe czerwieni wargowej
[4, 10-12]. Pierwsza prébe klasyfikacji typowych dla
ChLC zmian w jamie ustnej wprowadzili Malins i wsp.
w 1991 r. [13]. Lista tych zmian obejmuje:

1) gtebokie, przewlekte owrzodzenia w jamie ustnej,
czasem przewlekte afty otoczone hiperplastycznym
brzegiem;

2) rozlany obrzek warg, policzkéw lub dzigset;

3) stwardniate, polipowate zmiany przerostowe btony
Sluzowej w obrebie przedsionka jamy ustnej i tréjka-
ta zatrzonowcowego;
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4) ogniska hiperplastycznie zmienionej btony sluzowej
jamy ustnej, ze szczelinami tworzacymi obraz bruko-
wanej btony sluzowej;

5) ziarniniakowe zapalenie czerwieni wargowej;

6) pekniecia warg w linii $rodkowej;

7) zapalenie katéw warg;

8) zapalenie jezyka, dziaset, ropne, przerostowe/buja-
jace zapalenie jamy ustnej;

9) przewlekta limfadenopatia;

10) rumien wokot ust [13].

Niektorzy autorzy uwazaja, ze w klasyfikacji Malinsa
ostatnich 5 zmian (pozycje 6-10) nie jest swoistych dla
ChLC, a raczej sa wywotane niedoborami pokarmowymi,
w tym szczegblnie zelaza [2, 12]. Ponadto stwierdzono,
ze bardzo charakterystyczny i najczesciej spotykany
w aktywnej ChLC jest obrzek btony sluzowej warg i we-
wnetrznej powierzchni policzkéw [2, 4].

U chorych na ChLC owrzodzenia w jamie ustnej sg
przewlekte i trudno poddaja sie leczeniu miejscowemu.
Podstawowe znaczenie w tych przypadkach ma leczenie
ChLC, polegajace na stosowaniu lekéw przeciwzapal-
nych (mesalazyny), glikokortykosteroidéw, lekdéw immu-
nomodulujacych za pomoca azatiopryny. W ostatnich
latach, wraz z udowodnieniem skutecznosci terapii bio-
logicznej w ChLC, u chorych z owrzodzeniem jamy ust-
nej opornym na leczenie prébowano podawac przeciw-
ciata przeciw TNF-a. (infliksymab) Ocena skutecznosci
tego leczenia wymaga dalszych badan [14].

W podsumowaniu autorzy zwracaja uwage na przy-
datnos¢ badania stomatologicznego u chorego z aktyw-
na ChLC. Badanie to umozliwia rozpoznanie zmian za-
palnych, w tym owrzodzenia btony sluzowej i weryfika-
cje diagnozy zapalenia nieswoistego za pomocg oceny
histopatologicznej. Leczenie zaostrzenia ChLC powoduje
wygojenie tego typu zmian.

Pismiennictwo

1. Dudeney TP, Todd IP. Crohn’s disease of the mouth. Proc R Soc
Med 1969; 62: 1237-8.

. Halme L, Meurman JH, Laine P i wsp. Oral findings in patients
with active or inactive Crohn’s disease. Oral Surg Oral Med
Oral Pathol 1993; 76: 175-81.

. Harty S, Fleming P, Rowland M i wsp. A prospective study of
the oral manifestations of Crohn’s disease. Clin Gastroenterol
Hepatol 2005; 3: 886-91.

4. Pittock S, Drumm B, Fleming P i wsp. The oral cavity in Crohn’s
disease. ) Pediatr 2001; 138: 767-71.

. Stricker T, Braegger CP Images in clinical medicine. Oral manife-
stations of Crohn’s disease. N Engl ) Med 2000; 342: 1644-7.

. Scully C, Cochran KM, Russell R i wsp. Crohn’s disease of the
mouth: an indicator of intestinal involvement. Gut 1982;
23:198-201

. Bartnik W. Choroby jelita grubego. W: Gastroenterologia i he-
patologia kliniczna. Konturek SJ (red.). Wydawnictwo Lekar-
skie PZWL, Warszawa 2006: 387-99.

N

w

v

[e)}

~

8. Bogenrieder T, Rogier G, Vogt T i wsp. Orofacial granulomato-
sis as the initial presentation of Crohn’s disease in an adole-
scent. Dermatology 2003; 206: 273-8.

9. Sanderson J, Nunes C, Escudier M i wsp. Oro-facial granuloma-
tosis: Crohn’s disease or a new inflammatory bowel disease?
Inflamm Bowel Dis 2005; 11: 840-6.

10. Basu MK, Asquith P, Thompson RA, Cooke WT. Oral manifesta-
tions of Crohn’s disease. Gut 1975; 16: 1249-54.

11. Tyldesley WR. Oral Crohn” s disease and related conditions. Br
J Oral Surg 1979; 17: 1-9.

12. Dupuy A, Cosnes J, Revuz J i wsp. Oral Crohn disease: clinical cha-
racteristics and long-term follow-up of 9 cases. Arch Dermatol
1999; 135: 439-42.

13. Malins TJ, Wilson A, Ward-Booth RP. Recurrent buccal space ab-
scesses: a complication of Crohn’s disease. Oral Surg Oral Med
Oral Pathol 1991; 72: 19-21.

14. Mohadevan U, Sandborn WJ. Infliximab for the treatment of
orofacial Crohn’s disease. Inflamm Bowel Dis 2001; 7: 38-42.

Przeglad Gastroenterologiczny 2007; 2 (4)



