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Streszczenie

Przewlekle wrzodziejace zapalenie blony sluzowej jamy ustnej (CUS — chronic ulcerative stomatitis) jest rzadko
spotykang chorobg blony sluzowej jamy ustnej, wystepujaca gtéwnie u kobiet po 40. roku zycia. Jednostka ta zo-
stala wyodrebniona po raz pierwszy przez Jaremko et al. w 1990 r. Etiopatogeneza przewleklego wrzodziejacego
zapalenia jamy ustnej nie jest do kofica poznana. Objawami klinicznymi CUS sa zmiany nadzerkowe i wrzodzie-
jace w obrebie blony sluzowej jamy ustnej (najczgsciej umiejscowione na policzkach oraz jezyku), ktére nie majg
jednak cech charakterystycznych. Wystepuja dolegliwosci bélowe, a pacjenci maja trudnosci ze spozywaniem po-
sitkéw i méwieniem. Stan ogdlny chorych jest dobry. Choroba cechuje si¢ wybitnie przewleklym przebiegiem,
okresami remisji i nawrotéw. CUS nalezy réznicowac ze ztuszczajacym zapaleniem dzigsel, pemfigoidem blizno-
waciejacym, nadzerkowg postacia liszaja ptaskiego jamy ustnej, pecherzyca oraz aftozami. O rozpoznaniu, oprocz
badania klinicznego, decyduje przede wszystkim badanie immunopatologiczne. W badaniu immunofluorescencji
bezposredniej (DIF) zmiany blony Sluzowej oraz immunofluorescencji posredniej (IIF) surowicy chorych na CUS
stwierdza si¢ przeciwciala przeciwjadrowe w klasie IgG o nazwie SES-ANA (squamous epithelium-specific anti-
nuclear antibodies). Sa to swoiste markery immunologiczne. Leczeniem z wyboru sg leki antymalaryczne skoja-
rzone z kortykosteroidami (Dent. Med. Probl. 2006, 43, 4, 581-584).

Stowa kluczowe: przewlekle wrzodziejace zapalenie blony Stuzowej jamy ustnej, rozpoznanie, leczenie.

Abstract

Chronic ulcerative stomatitis (CUS) is a rare disease of oral mucosa and has been reported to occur mainly in older
female over 40-years old. In 1990, Jaremko et al. were the first to describe a new disease entity, although CUS ethio-
patogenesis has not been cleared yet. The clinical symptoms of CUS are the erosive and ulcerative lesions of the oral
mucosa (commonly located on cheek and tongue), however, with no specific features. Patients suffer and have pro-
blems with food consumption and speaking, but their general condition is good. The disease is characteristic for
extremely chronic course, remission periods and relapses. One differentiates this chronic illness with desquamative
gingivitis, pemphigoid cicatrical, erosivus lichen planus, pemphigus vulgaris and aphtosis. Immunopathological to-
gether with clinical examinations decide about diagnosis. Direct immunofluorescence (DIF) of mucosa lesion and
indirect immunofluorescence (IIF) of the sera of CUS patients reveal presence of squamous epithelium-specific an-
tinuclear antibodies (SES-ANA) of IgG. They are specific immunological markers. The optional treatment compri-
ses antimalarial drug associated with corticosteroid (Dent. Med. Probl. 2006, 43, 4, 581-584).

Key words: chronic ulcerative stomatitis, diagnosis, treatment.

Przewlekle wrzodziejgce zapalenie jamy ust-
nej (CUS — chronic ulcerative stomatitis) jest sto-
sunkowo rzadko spotykang chorobg btony sluzo-
wej jamy ustnej [1]. Jednostka ta zostata wyodreb-
niona po raz pierwszy przez Jaremko et al. w 1990 r.
[cyt. wg 2, 3]. Choroba ta dotyczy przede wszyst-
kim kobiet powyzej 40. roku zycia [4]. W przebie-
gu obserwuje si¢ przewlekle zmiany w obrgbie

btony Sluzowej jamy ustnej. Obecnie podejrzewa
si¢, ze CUS jest odmiang liszaja ptaskiego, a nie,
jak sgdzono, odrebng jednostka kliniczno-serolo-
giczng [5]. O rozpoznaniu, oprocz badania klinicz-
nego, decyduje przede wszystkim badanie immu-
nopatologiczne, w ktérym wykrywa si¢ swoiste
przeciwciata przeciwjadrowe o nazwie SES-ANA
[4, 6, 7].
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Etiopatogeneza przewleklego wrzodziejgcego
zapalenia jamy ustnej nie jest do konica poznana
[8]. Jej gtéwnym podlozem jest reakcja autoim-
munologiczna. Wynika to z tego, ze w badaniach
wykonywanych metodg immunofluorescencji (IF)
stwierdza si¢ krazace w surowicy oraz zwigzane in
vivo w blonie §luzowej przeciwciata przeciwjadro-
we w klasie IgG o nazwie SES-ANA (squamous
epithelium-specific antinuclear antibodies) [2, 3,
4,9, 10].

Pierwsza cechg charakterystyczng SES-ANA
jest to, iz sg one wykrywane w metodzie immuno-
fluorescencyjnej na substratach tkankowych, ta-
kich jak: btona sluzowa przetyku ludzkiego, swin-
ki morskiej [4] lub malpy [2]. W immunofluore-
scencji posredniej (IIF) przeciwciala ANA
z surowicy pacjentoéw chorych na CUS reagujg tyl-
ko z jadrami komoérek warstwy podstawnej przety-
ku swinki morskiej i malpy, dajac tzw. typ fluore-
scencji ziarnistej (speckled). Miana przeciwcial na
tych substratach sg bardzo wysokie — zwykle po-
wyzej 10.000 [2]. Przeciwciala te nie reaguja z ko-
moérkami Hep2 (linia hodowlanych komoérek raka
krtani) ani z powszechnie stosowanymi w labora-
toriach substratami tkankowymi pochodzacymi
z tkanek watroby lub nerki szczura [2—4].

Drugg cechg charakterystyczng SES-ANA jest
ich reakcja in vivo. Oznacza to, iz moga by¢ wy-
kryte w bezposrednim badaniu immunofluore-
scencyjnym (DIF) [2].W wycinku z otoczenia
zmian na blonie sluzowej jamy ustnej jest widocz-
na charakterystyczna ziarnista fluorescencja
w obregbie jader komoérkowych calego nabtonka,
najbardziej nasilona w warstwie podstawnej. To,
ze fluorescencja obejmuje wyzsze warstwy na-
btonka, jest zwigzane z jego stalg proliferacjg [4].

Kolejng cechg charakterystyczng dla SES-
ANA jest ich wystepowanie w surowicy u wszyst-
kich pacjentéw w okresach wieloletnich remisji,
a nawet po catkowitym ustgpieniu zmian (brak ne-
gatywizacji serologicznej). Badania immunopato-
logiczne in vivo blony stuzowej jamy ustnej po-
twierdzaly rozpoznanie przewleklego wrzodzieja-
cego zapalenia jamy ustnej [4]. Przeciwciata
przeciwjadrowe sg swoistymi markerami immu-
nologicznymi dla CUS [8, 11] (w surowicy — SES-
ANA, a w badaniu immunofluorescencji tkanko-
wej in vivo zwigzane przeciwciala ANA) [2]. An-
tygen CUS jest biatkiem o nazwie CUSP (chronic
ulcerative stomatitis protein) o masie czasteczko-
wej 70-72 kD [4]. Jest izoformg skérng p63 1 wy-
kazuje homologi¢ z antyonkogenem p53, p73 oraz
KET [12, 13]. CUSP jest gtéwnym transkryptem
biatka KET w keratynocytach [4].

Objawami klinicznymi przewleklego wrzo-
dziejacego zapalenia jamy ustnej sg zmiany
nadzerkowe 1 wrzodziejgce w obrebie btony Sluzo-

wej jamy ustnej [4] o wybitnie przewlektym prze-
biegu. Najczgsciej sg umiejscowione w obrebie
policzkéw, jezyka oraz dzigsta, a bardzo rzadko
warg czy twardego podniebienia [1, 4]. Owrzodze-
niom i nadzerkom zawsze towarzysza dolegliwo-
$ci bélowe, a pacjenci majg trudnosci ze spozywa-
niem positkéw i méwieniem. Ich stan ogdlny jest
dobry. Choroba trwa wyjatkowo dlugo, nawet do
20 lat [2], przy czym wystepuja okresy remisji
i nawrotéw. Zmianom na btonach sluzowych mo-
gg towarzyszy¢ zmiany liszajopodobne na skérze
[4, 11]. Zmiany liszajowate w przebiegu CUS mo-
gg wystepowacé réwniez na blonie sluzowej jamy
ustnej [6].

Nalezy podkreslié, ze obraz kliniczny nie za-
wsze pokrywa si¢ z wysokimi mianami przeciw-
cial SES-ANA u pacjenta. Nawet w czasie remisji
stezenie przeciwcial jest duze, na btonie sluzowe;j
jamy ustnej nie ma objawdw zaostrzenia choroby,
a nawet obserwuje si¢ znaczng poprawe. U czesci
chorych owrzodzenia na blonie sluzowej jamy ust-
nej wykazuja tendencje do gojenia z zanikiem blo-
ny sluzowej [4]. Znamienng cechg jest to, Ze cho-
roba atakuje gtownie kobiety po 40. roku zycia [6,
11]. W pismiennictwie opisano rowniez nietypowe
przypadki CUS [4].

Rozpoznanie CUS ustala si¢ na podstawie
kryteriow gtéwnych i drugorzgdnych [6]. Do kry-
teriow giéwnych zalicza si¢: stwierdzenie nadze-
rek lub owrzodzen na btonie sluzowej jamy ustnej
oraz badanie immunofluorescencji posredniej IIF
oraz bezposredniej DIF.

Podstawowe badania diagnostyczne wykazujg
obecnos¢ nastgpujacych swoistych markeréw im-
munologicznych, decydujacych o rozpoznaniu
CUS: w surowicy SES-ANA o mianie powyzej
10 000, ANA zwigzane in vivo w badaniu tkanko-
wym (w wycinku btony Sluzowej jamy ustnej).

Do kryteriéw drugorzednych zalicza si¢: prze-
wlekly przebieg choroby i jej nawroty, wystepowa-
nie gtéwnie u kobiet po 40. roku zycia, ustepowa-
nie zmian po zastosowaniu samej chlorochiny lub
w polaczeniu z matg dawkg kortykosteroidu [6].

W rozpoznaniu réznicowym nalezy uwzgle-
dni¢ inne jednostki chorobowe, poniewaz objawy
CUS mogg przypominaé zluszczajace zapalenie
dzigset (desquamative gingivitis), pemfigoid bli-
znowaciejacy (pemphigoid cicatrical), nadzerko-
wag postac liszaja ptaskiego jamy ustnej (lichen
planus erosivus mucosae oris) [6, 14], pecherzyce
(pemphigus vulgaris) czy aftozy (aphtosis). O roz-
poznaniu choroby zawsze begdzie decydowato ba-
danie immunopatologiczne. Jesli beda obecne
przeciwciata przeciwjadrowe SES-ANA wykryte
metodg immunofluorescencji posredniej, oznacza
to, ze wystepuje wrzodziejgce zapalenie btony slu-
zowej jamy ustnej [4].
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Pierwszymi prébami leczenia CUS byto miej-
scowo i og6lnie stosowanie kortykosteroidow. Te-
rapia ta byta nieskuteczna, dawata szybkie nawro-
ty choroby po zmniejszeniu dawki leku. Leczeniem
z wyboru przewleklego wrzodziejacego zapalenia
jamy ustnej okazaly si¢ leki przeciwmalaryczne [2,
4,6,7,9, 10]. Do lekéw przeciwmalarycznych za-
licza si¢ m.in. chloroching (Arechin), ktéra jest po-
dawana w dawce 250-500 mg dziennie [2, 4].
Srodki przeciwmalaryczne poczatkowo bardzo
skuteczne, po kilku miesigcach stosowania daja
najczesciej nawrét choroby. Wéwczas bardzo ko-
rzystnym rozwigzaniem jest terapia skojarzona le-
kéw antymalarycznych z matymi dawkami korty-
kosteroidéw (10-30 mg prednizonu dziennie). Jest
to najskuteczniejszy sposéb leczenia CUS. Zapew-
nia on kontrolowany przebieg choroby oraz istotng
poprawe stanu chorego az do catkowitego wyle-
czenia. Mozna takze zastosowac kortykosteroidy
(10-20 mg prednizonu) z sulfonami (50-100 mg

PiSsmiennictwo

disulonu), a u chorych ze zmianami opornymi na
typowe leczenie stosuje si¢ kortykosteroidy tgcznie
z azatiopryng [4]. Nalezy pamigta¢ o mozliwosci
wystgpienia objawéw ubocznych podczas leczenia
lekami przeciwmalarycznymi. W zwigzku z tym
wykonuje si¢ okresowo morfologi¢ krwi oraz ba-
danie okulistyczne. W miejscowym leczeniu CUS
mozna rozwazy¢ podawanie takrolimusu i jego po-
chodnych (np. pimekrolimusu).

Wrzodziejace zapalenie jamy ustnej (CUS)
jest trudng do rozpoznania jednostkg kliniczna,
poniewaz zmiany nadzerkowe i wrzodziejace na
btonie Sluzowej jamy ustnej, wystepujgce w prze-
biegu tej choroby, nie maja cech charakterystycz-
nych. Do 2000 r. w swiatowym pisSmiennictwie
opisano zaledwie 30 przypadkéw CUS [15]. Ze
wzgledu na umiejscowienie zmian w jamie ustnej
w przebiegu CUS pierwszym lekarzem stykaja-
cym sie z tymi objawami jest stomatolog, ale pod-
stawowe leczenie nalezy do dermatologa.
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