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Inngangur

Mig langar til pess ad kynna fyrir ykkur frekar sjaldgaefan
sjukdém, sem nytur pratt fyrir pad, toéluverdar athygli
medal laekna og tannlaekna par sem tidnin virdist vera ad
aukast. Tengja pad margir breytingu & ofnaemissvérunum
samfara breytingu & lifshattum vesturlandabua.

Tilvisun

[ januar 2005 var 12 &ra og 4 manada stulku, visad til
barnadeildar, tannlaeknadeildar, Haskélans i Oslo fra
tannlaekni i ndgrannasveitarfélagi. Hann vildi f& faglegt
mat vegna siendurtekins bélguastands og saramyndanna
i munnslimhud.

Almenn sjukrasaga

Stulkan var med atopiskt exem sem barn. bad kom tilbaka
i andliti, héndum og fotum fyrir &ri sidan og vard mjog
miki®d pad sumar. Hun hafdi farid nylega til hudlaeknis,
en engin itarleg rannsékn hafdi farid fram.

Fadir hennar og brédir eru med psoriasis og tveir
braedur hennar med frjékornaofnaemi.

Stulkan hafdi einnig pjadst af magaverkjum sidustu
manudi og blaedingum fra endaparmsfissuru. Modir
hennar gaf paer upplysingar ad blaedingarnar hefdu verid
skodadar med enddskodpiu a sjukrahusi an pess ad neitt
hafi fundist. Einnig hafdi blédprufa fyrir 4 manudum ekki
synt nein 6edlileg gildi.

Sjukrasaga munnhols

Stulkan pjadist af vidkvaemri og boélginni slimhud i munni
sidustu 2-3 manudi. Pad gerdi henni erfitt fyrir ad borda.
Tannlaeknirinn sem sendi hana hafdi hreinsad tennur
hennar og stulkan notadi klérhexidin, baedi skolvatn og
hlaup. HUn notadi tannkrem &n sapuefna og mjdkan
tannbursta. Auk pess hafdi verid reynt ad nota munnkrem
med sterum (Kenacort-T®) og Aloe-vera hlaup (Aloclair®)
an merkjanlegs arangurs.

Status presens, januar 2005
Vid kliniska skodun & barnadeild tannlaeknadeildarinnar,
var eftirfarandi skrad:

Stulkan er med angular cheilitis (mynd 1) og exem |
andliti og & handleggjum (mynd 2)

Intraoralt er slimhudin pratin og boélgin fra tannholds-
bran ad vestibulum & jaxlasvaedum f 6llum fjéréungum.

Mynd 1

Mynd 2

A stéku stad er tannhold granulzert (kornétt) (6r mynd
3). Saramyndun sast i vestibulum i 4. fjéréungi og
medfram tannholdsbrun (6rvar mynd 4).
Akvedid var ad fylgja eftirfarandi medferdarazetlun:
e Lifsyni fyrir histopatologiska rannsokn med sérstakri
athugun vegna orofacial granulomatosis.
o Medferd 4 einkennum vegna bélgu intra- og perioralt.
e Innkoéllun og eftirlit i samradi vid heimilislaekni
stalkunnar.
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Mynd 3

Mynd 4

Medhondlun:
Pad var tekid lifsyni fra tannholdsbrdnum f regio 13 (mynd
5) og 45 (mynd 6).

Stulkan og médir hennar fengu post-operativar leid-
beiningar og peim var bent & ad pvo sdrbarmana med
Corsodyl®,

Greining
[ svarbréfi fra Rannsoknastofnun i meinafraedi kom fram
ad eitt lifsynid syndi ulcerdsa slimhud med hyperplasiu
og atrofiu af flégupekjufrumum sem og ,non-caseous
granulomatous” boélgu. Crohn’s sjukddémur vaeri hugsan-
leg skyring.

Febraar 2005
Vid skodun var stulkan greinilega slépp. Hun hafdi ekki
haft verki eda dpaegindi eftir lifsynatokuna en angulaer
cheilitt og exem f andliti sem agerdist fyrir 3 dogum (mynd
7). Hun hafdi mikil einkenni med saramyndun i munni
sidustu vikur, haegra megin og vinstra megin til skiptis.
Svefnvenjur og maltidir hofdu truflast og hun veigradi sér
vid ad fara i skélann.

[ munni er greinilega bolgin og sums stadar kornétt
slimhud med saramyndun (myndir 8 og 9).

Stulkan fékk lyfsedil fyrir Synalar® og Kenacort-T®

Mynd 5

Mynd 7

Mynd 6
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Mynd 9

munnsalva (samlokutaekni) og Kenacutan® til notkunar
perioralt. Vegna 6paeginda vid asmurningu var einnig
skrifad Ut Becotid® udi til stadbundinnar notkunnar.

Sidan var send tilvisun & sjukrahus fyrir nanari skodun
med gastro- og colonsképiu, vegna gruns um Crohn’s
sjukdom.

Afrit af tilvisunni var sent til hennar heimilslaeknis
og hann hvattur til pess ad lata hudlaekni rannsaka
stulkuna.

[ svari fra sjukrahtsinu { mai 2005 st6d eftirfarandi:

e Blodrannsékn vegna hvitra, raudra blédfrumna og
immunoglobulina var edlileg. Pad voru einnig teknar
prufur vegna gluten ofnaemis, nyrnastarfsemi, lifrar-
starfsemi og dnaemissjukdoéms par sem psoriasis var f
fjolskyldunni. baer prufur voru einnig edlilegar.

e Slimhud vid ristilspeglun og magaspeglun var edlileg.
Lifssyni var tekid ur smapdrmum en ekki tokst ad
skoda terminal ileum. [ mati yfirlaeknisins finnst honum
saramyndandi colic- og glutenofnaemisgreiningar
oliklegar en ekki veeri haegt ad utiloka Crohn’s
sjukdoém.

e Ofnaemisprof & hud vegna eggja, mjolkur, hveiti,
bauna, hneta, mandla og porsks voru 6l neikvaed.

Juni 2005
Stulkan upplysti ad ad einkenni hafi verid mjog mikil fyrir
2 vikum sidan, en séu nu vaeg. Utan munns voru exem
einkenni litil en merkjanlegur angular cheilitis (mynd10).
[ munni var slimhadin naestum edlileg (mynd 11), en po
vottur af korndttri bolgu f tannholdsbrin vid 43 (mynd 12)
Par sem pad var stadfest granulomatds boélga var tekid
lifsyni til reektunnar & Mycobacterium avium subsp.
Paratuberculosis (MAP) vegna rannséknarverkefnis vid
Rikshospitalet i Osld (mynd 13).
Par sem stulkan var sipreytt, var haft samband vid

Mynd 10

Mynd 11

Mynd 12

Mynd 13
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heimilslaekni hennar og hann bedinn ad meta porf a
rontgenmyndun & thorax til pess ad Utiloka Sarcoidosis.

Mars 2006
Stulkan hafur haft 3 timabil med saramyndun og bélgum
i munni eftir sidustu skodun. Sidasta manud hefur hdn
verid ansi slopp og haft magaverki og blaedingu ur
endaparmsfisstru sidustu vikuna. Han hefur einnig sidan
pa verid inni til ofnaemisrannsokna an pess ad nokkud
hafi fundist.

Stulkunni finnst sjalfri ad einkennin gaetu komid |
kjolfar saelgaetisats.

Mynd 14

Klinisk rannsékn synir angular cheilitis, en 1itid exem
a likamanum. Intraoralt er slimhud litid boélgin en i regio
48 eru 2 slimhudar ,tappar” sem hafa verid par i u.p.b.
1 manud (mynd 14).

Pad var tekin bakteriuprufa ar sarum i munnvikunum.
Hun syndi yfirgneefandi magn af gulum stafylokokkum
en enga sveppi. Lyfsedill & Fucidin-Hydrokortison® krem
sem skyldi smyrjast & sarin prisvar sinnum & dag f allt ad
2 vikur, var skrifadur ut.

Lifsyni® sem sent var Rikshospitalet i Oslo syndi enn
sem komid var engar mycobakteriur en par sem paer eru
illreektanlegar og reektast mjog haegt, er ekki enn Gtséd
med pa rannsokn.

Umraedur

Orofacial granulomatosis (OFG) sem sér sjukdémsgrein-
ingu var fyrst lyst af Wiesenfeld 1985.1 OFG er greining
sem lysir munneinkennum sem finnast vid Crohn’s sjuk-
dém og sarcoidosis an pess ad buid sé ad stadfesta pa
sjukdéma. OFG dekkar einnig granulomatous cheilitis og
Melkersson-Rosenthal sjukdém. Sjukddémurinn sem oftast
byrjar & barnsaldri, hefur i for med sér kréniskar bolgur
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og skiptast & g6d og sleem timabil. Einkennandi fyrir hann
eru hardar og korndttar (non-caseous granulomas) sar f
andliti og sérstaklega i munnholi. Tidni og asteda
einkennana eru épekkt.

OFG greiningin er venjulega stadfest med lifsynum af
svaedum med bolgum/sarum. Histoldgian einkennist af
kréniskri bolgu med hyperplasiu i flogupekju og ifléttingu
eitilfruma (infiltration of lymfocytes) i flogupekjunni eda
lamina propria sem og non-case®s granulom i dypri
[6gum. Granulomin samanstanda af atfrumum (histio-
cytes), fleirkjarna risafrumum og eitilfrumum.2

Utiloka parf kerfisbundna (systemic) sjukdéma eins og
Chrohn’s og sarcoidosis, med tilheyrandi rannséknum
(blédrannsoknir, réntgen og endoskopi).

Klinisk einkenni

Algengustu einkennin eru protabélgur, oftast eru 4
vorum en einnig sem ofvoxtur 1 slimhid og slimhadar-
fellingar. Pegar bolgan er i vérum, protriderast paer og
pad geta myndast fissurur { midjunni eda { munnvikunum.?
Bolgurnar geta einnig verid i kinnum og periorbitalt.3. 4

Sennilega stédva granulomin flaedi sogaedakerfisins,
sem leidir til sogaedaprota. Bolgur f simhid vara og kinna,
orsaka stundum mynstur i slimhtd, sem og slimhudartotur.
Sar { munnslimhdd er annad algengt einkenni.>

Hja stulkunni i okkar tilfelli voru sar i munni, bélgur i
munnslimhid og kornétt tannhold helstu og verstu ein-
kenni. S&rmyndunin hja henni var typisk fyrir OFG
sjuklinga. p.e.a.s. afléng sar umkringd af fellingum af
Lhyperplastiskri” slimhud i vestibulum og sar & tannholdi.
Aphtus og margféld smasar eru einnig pekkt.4

Par ad auki hafdi sjuklingurinn oft angular cheilitis og
atopiskt exem sem eru algengari einkenni hja OFG
sjuklingum en heilbrigdum vidmidunarhépum.>

Onnur sjaldgeefari klinisk einkenni hja OFG sjuklingum
eru bolgnir eitlar, myndun tungufisstru og i einstaka
tilfellum |6mun andlitshluta (facial nerve palsy), sem
saman med prota { vorum kallast Melkersson-Rosenthal
heilkenni.

Faraldsfreedi

OFG er sjaldgaeft og engar faraldursfraedilegar rannséknir
til sem syna tidni OFG, en nokkrar greinar benda & ad
stodugt fleiri, sérstaklega bérn og unglingar fai pessa
greiningu.3.6.7 pad er einnig reynslan vid barnadeild,
tannlaeknadeildar Haskélans i Oslo ad pangad leitar
aukinn fjoldi tilvisadra barna med pessi vandamal og
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aukin fjoldi hefur auk pess fengid OFG greiningu sidustu
ar. Erfitt er p6 ad vita hvort tidni OFG sé ad aukast eda
hvort um sé ad raeda aukna pekkingu og athygli sem
sjukddmurinn fzer.

Orsakir OFG

Astaedur sjukdémsins er enn & huldu en margir peettir
verid i umraedunni sem hugsanlega geetu orsakad OFG.
Hja sumum sjuklingum geetu pad verid dedlileg Gnaemis-
svorun pvi margir peirra eru atépiskir og hafa hugsanlega
eitthvert annad form ofnaemis eins og stulkan i okkar
tilfelli.> Orsakir atépisk eksems eru ekki fyllilega kortlagdar
en sennilega spila erfdir einhvern patt. Hér voru tveir
braedur med frjokornaofnaemi og fadir og brodir med
psoriasis.

Samhengi OFG og ofnaemis og 6pols vegna matvara,
og aukaefna i matvaelum hefur verid lyst.8.9 Algengustu
auka- og bragdefnin { mat sem sett hafa verid i samband
vid OFG eru benzosyra, cinnamonaldehyd (kanill) og
stkkuladi.'0 bar ad auki syna sjuklingar sem pjadst af OFG
aukin vidbrogd vid aukaefnum i hudvorum, ilmefnum og
tannkremi.!'" Benzo6t eru mest notudu rotvarnarefni
Noregi. Benzosyra finnst i litlu magni  berjum og avoxtum,
en er baett { gos, saelgaeti, sultur og saft. bvi er mjog erfitt
ad utiloka hana Ur matarzedi.

Seinkudum ofnaemisvidbrogdum gegn tannfyllingar-
efnum hefur einnig verid lyst.12

Samband OFG OG Crohn’s

OFG getur verid fyrsta einkenni & Crohn’s sjukdémi sem
fyrst var lyst arid 1932.13 bessi sjukdomur lysir sér med
kroniskum bélgum med granulomum { 6llum meltingar-
faerum, fra munni ad endaparmi.

Sjuklingar med Crohn’s eru af élikum karakter med
mismunandi orsakir og er gjarnan skipt nidur i 24
undirhépa eftir aldri vid greiningu, stadsetningu og préun
sjukddmsins. 14

Nygengi Crohn’s { Noregi eru cirka 200 tilfelli & ari,
sem svarar til 15 tilfella & [slandi. Pessi tilfelli skiptast nidur
4 alla aldurhépa en oftast eru pad 20-40 ara einstaklingar
sem fa greininguna og eru pad adeins algengara hja
konum en kérlum. U.p.b. 10% greininganna eru bdrn
yngri en 15 ara.1s

Jakvaed lifsyni ar pérmum og blédrannoknir, parf til
ad stadfesta sjukdémsgreininguna. Ad jafnadi finnast
alvarlegustu breytingarnar i nedsta hluta sméagirnis og efri
hluta ristils. Breytingar i blédstatus eru greinilegastar f

alvarlegustu tilfellunum med anemiu, haekkudu sdkki og
CRP, sem og lagu gildi proteina og blédsalta
(elektrolytta).

Pad hefur talsvert verid skrifad um ad Crohn’s geti
byrjad sem OFG.4.16-19 bad aetti ad hvetja tannlaekna sem
medhondla bérn ad vera & vardbergi pegar fara saman
OFG einkenni fra tannoldi og einkenni frd& maga og
pérmum, pvi snemmagreining & Crohn’s er mikilvaeg fyrir
medhondlunina.

Stulkan i okkar tilfelli var oft med magaverki og hafdi
pbar ad auki bleedandi analfissuru an pess ad nokkrar
skyringar fyndust & pvi. Perianalar breytingar sem
hudfellingar og fissurur fara oft saman vid oral einkenni
vid Crohn’s sjukdom.20.21

Ein skyring sem notid hefur meiri athygli undanfarin
ar & orokum Crohn'’s er bakteriusyking. Hafa nokkrar
greinar 1atid ad pvi liggja a® Mycobacterium avium subsp.
paratuberculosis (MAP) geti att patt i préun Crohn’s og
pa hugsanlega OFG. Nidurstédum fyrstu rannsdkna a
pessu samhengi bar ekki saman.22-26 En med taekni-
nyjungum innan liftaekninnar, sem minnka falskar svaranir
fra skyldum umhverfisbakterfum, telja greinarhéfundar
sig hafa synt fram & samhengi.27 Ein rannsokn fra 2004
fann DNA fra MAP [ bl6di baedi friskra og sjukra
einstaklinga, en raektun sjalfrar bakteriunnar var einungis
gerleg fra Crohn’s sjuklingum.28

pvi virdast uppur standa prjar meginkenningar sem
Utskyrt geta orskir Crohn’s.

1. Rong svorun onaemiskerfisins gegn éskilgreindri
innanfrumu lifveru (intracellular organism).

2. Akvedinn sykill og hefur helst MAP veri® nefnd i pvi
sambandi.

3. Sjalfsofnaemi par sem annars haettulausar bakterfur

Jtirggera” ofnaemissvérun hja einstaklingi sem er

erfdafraedilega mottaekilegur.

Medhondlun OFG

Pad er erfitt ad medhondla OFG par sem astaedur pess
eru litid pekktar. P6 ma reyna ad Utiloka akvednar
matvorur, sérstaklega ef sjuklingurinn pjaist af faedu-
ofnaemi, eda er atdpiskur. 6 hudpréf gegn hinum
algengustu ofnaemisvaldandi matvérum, hafi verid
neikvaett hja stdlkunni i okkar tilfelli, vaeri sennilega
reynandi ad préfa Utilokunarmataraedi, sérstaklega gegn
aukaefnunum sem hér voru talin upp ad framan. Stulkan
sjalf setti einkennautbrot i samband vid saelgaetisat. par
sem sjukdémurinn hefur versnad i seinni tid med
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blaedingum ur analfisstru, miklum einkennum ur
meltingarfaerum og stjornleysi & haegdum, virdist naud-
synlegt ad leknar haldi henni i st6dugu eftirliti og
endurmeti astand stulkunnar med nyjum rannsdknum.

Pegar orsakirnar eru épekktar verdur ad medhondla
einkennin. Pegar pau eru einungis ad finna { munni eru
oftast notadir sterar (sprey/krem) til stadbundinnar
notkunnar, en einnig ma sprauta peim stadbundid inn {
vefina til ad minnka bdélgur og endurkomu sara.29

Kerfisbundin (systemisk) steranotkun til lengri tima
getur minnkad saramyndunum allt ad 50%, en slika
medferd bera ad reyna ad fordast hja bérnum vegna pess
hve hin haegir & likamsvexti. Pegar OFG er til stadar og
ekki Crohn’s verdur ad meta hversu alvarleg einkennin
eru og naudsyn virkrar medhondlunnar. Oft hverfa
einkennin af sjalfu sér eftir nokkra stund, pannig ad
reglulegt eftirlit naegir. Hja stulkunni okkar hafa almennu
einkennin yfirgnaeft einkenni i munni og eins og pau
virGast aetla ad proast, parfnast hun fyrst og fremst
medhondlun laekna.

HEIMILDASKRA.
. Wiesenfeld, D., et al., Oro-facial granulomatosis--a clinical and
pathological analysis. Q J Med, 1985. 54(213): p. 101-13.

2. Sainsbury, C.P., et al., Orofacial granulomatosis in childhood. Br Dent J,
1987. 163(5): p. 154-7.

3. Mignogna, M.D., et al., The multiform and variable patterns of onset of
orofacial granulomatosis. J Oral Pathol Med, 2003. 32(4): p. 200-5.

4. Aase, S., et al., [Crohn disease of the oral cavity, illustrated by some
cases]. Tidsskr Nor Laegeforen, 2001. 121(21): p. 2489-91.

5. James, J., et al., Oro-facial granulomatosis and clinical atopy. J Oral Med,
1986. 41(1): p. 29-30.

6. Leao, J.C., et al., Review article: orofacial granulomatosis. Aliment
Pharmacol Ther, 2004. 20(10): p. 1019-27.

7. Sciubba, J.J. and Said-Al-Naief, N., Orofacial granulomatosis:
presentation, pathology and management of 13 cases. J Oral Pathol
Med, 2003. 32(10): p. 576-85.

8. Oliver, AJ., et al., Monosodium glutamate-related orofacial
granulomatosis. Review and case report. Oral Surg Oral Med Oral Pathol,
1991. 71(5): p. 560-4.

9. Sweatman, M.C., et al., Oro-facial granulomatosis. Response to
elemental diet and provocation by food additives. Clin Allergy, 1986.
16(4): p. 331-8.

10. Taibjee, S.M., Prais, L., and Foulds, I.S., Orofacial granulomatosis
worsened by chocolate: results of patch testing to ingredients of
Cadbury's chocolate. Br J Dermatol, 2004. 150(3): p. 595.

11. Wray, D., et al., The role of allergy in oral mucosal diseases. Qjm, 2000.
93(8): p. 507-11.

12. Lazarov, A., et al., Contact orofacial granulomatosis caused by delayed
hypersensitivity to gold and mercury. J Am Acad Dermatol, 2003. 49(6):
p. 1117-20.

13. Crohn, B.B., Ginzburg, L., and Oppenheimer, G.D., Regional ileitis: a
pathologic and clinical entity. 1932. Mt Sinai J Med, 2000. 67(3): p.
263-8.

14. Gasche, C., et al., A simple classification of Crohn's disease: report of

the Working Party for the World Congresses of Gastroenterology, Vienna

1998. Inflamm Bowel Dis, 2000. 6(1): p. 8-15.

1

34

15.

16.

17.

18.

19.

20.

21.

22.

23.

24.

25.

26.

27.

28.

29.

LMF, brosjyre om Crohns sykdom av landsforeningen mot
fordgyelsessykdommer, ed. P.M. Klveland. 1998.

Bogenrieder, T., et al., Orofacial granulomatosis as the initial presentation
of Crohn's disease in an adolescent. Dermatology, 2003. 206(3): p.
273-8.

Field, E.A. and Tyldesley, W.R., Oral Crohn's disease revisited--a 10-year-
review. Br J Oral Maxillofac Surg, 1989. 27(2): p. 114-23.

Khouri, J.M., Bohane, T.D., and Day, A.S., Is orofacial granulomatosis in
children a feature of Crohn's disease? Acta Paediatr, 2005. 94(4): p.
501-4.

Scully, C., et al., Crohn's disease of the mouth: an indicator of intestinal
involvement. Gut, 1982. 23(3): p. 198-201.

Dupuy, A., et al., Oral Crohn disease: clinical characteristics and long-
term follow-up of 9 cases. Arch Dermatol, 1999. 135(4): p. 439-42.
Ward, C.S., et al., Crohn's disease limited to the mouth and anus. J Clin
Gastroenterol, 1985. 7(6): p. 516-21.

Brunello, F., et al., Antibodies to Mycobacterium paratuberculosis in
patients with Crohn's disease. Dig Dis Sci, 1991. 36(12): p. 1741-5.
Elsaghier, A., et al., Antibodies to Mycobacterium paratuberculosis-
specific protein antigens in Crohn's disease. Clin Exp Immunol, 1992.
90(3): p. 503-8.

Riggio, M.P., et al., Search for Mycobacterium paratuberculosis DNA in
orofacial granulomatosis and oral Crohn's disease tissue by polymerase
chain reaction. Gut, 1997. 41(5): p. 646-50.

Stainsby, K.J., et al., Antibodies to Mycobacterium paratuberculosis and
nine species of environmental mycobacteria in Crohn's disease and
control subjects. Gut, 1993. 34(3): p. 371-4.

Vannuffel, P., et al., Occurrence, in Crohn's disease, of antibodies
directed against a species-specific recombinant polypeptide of
Mycobacterium paratuberculosis. Clin Diagn Lab Immunol, 1994. 1(2):
p. 241-3.

Olsen, 1., et al., Elevated antibody responses in patients with Crohn's
disease against a 14-kDa secreted protein purified from Mycobacterium
avium subsp. paratuberculosis. Scand J Immunol, 2001. 53(2): p. 198-
203.

Naser, S.A., et al., Culture of Mycobacterium avium subspecies
paratuberculosis from the blood of patients with Crohn's disease. Lancet,
2004. 364(9439): p. 1039-44.

Mignogna, M.D., et al., Effectiveness of small-volume, intralesional,
delayed-release triamcinolone injections in orofacial granulomatosis: a
pilot study. J Am Acad Dermatol, 2004. 51(2): p. 265-8.





