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Streszczenie

Zespdt Melkerssona-Rosenthala (ZMR) jest jednostka chorobowa charakteryzujaca sie wystepowaniem ziarniniakowego
zapalenia czerwieni wargowej, pofatdowanego jezyka oraz obwodowego porazenia nerwu twarzowego. W rozpoznaniu
réznicowym ZMR nalezy uwzgledni¢ przede wszystkim obrzek Quinckego, alergiczne i toksyczne kontaktowe zapalenie
skéry twarzy, nawracajace infekcje wirusowe (gtéwnie herpes simplex) i bakteryjne, a takze nowotwory. W pracy
przedstawiono 32-letnig kobiete, u ktérej od 3 lat wystepowat okresowo ustepujacy, niebolesny obrzek twarzy i obu
warg. Zmiany rozpoznawano jako nawracajacy obrzek Quinckego i leczono z niewielkg poprawa preparatami
przeciwhistaminowymi i glikortykosteroidowymi. Wywiad alergiczny oraz wykonane ambulatoryjnie testy punktowe
i naskorkowe byty ujemne. Kazde kolejne nasilenie objawéw chorobowych pacjentka taczyta z pojawieniem sie
opryszczki. Przed 6 laty u chorej wystapito przemijajace porazenie nerwu twarzowego i promieniowego po prawej
stronie. Podczas przyjecia w badaniu klinicznym stwierdzono opryszczke wargowa, obrzek gérnej i dolnej wargi oraz
pofatdowany jezyk. Na podstawie badania przedmiotowego i podmiotowego rozpoznano zesp6t Melkerssona-
-Rosenthala, a nawracajace infekcje wirusem herpes simplex uznano za czynnik zaostrzajgcy objawy choroby.
Omawiany przypadek ZMR, leczony btednie przez wiele lat jako obrzek Quinckego, wskazuje na koniecznos¢
kompleksowego traktowania objawoéw zgtaszanych przez chorego i S$wiadczy o trudnosciach diagnostycznych w
rozpoznawaniu tego rzadko wystepujgcego zespotu.

Stowa kluczowe: zespét Melkerssona-Rosenthala, obrzek Quinckego, diagnostyka réznicowa.

Abstract

Melkersson-Rosenthal syndrome (MRS) is characterized by cheilitis granulomatosa, congenital plicated tongue and
recurrent peripheral facial nerve palsy. Differential diagnosis of MRS includes Quincke’s oedema, allergic and toxic
contact facial dermatitis, recurrent viral (Herpes simplex mostly) or bacterial infections as well as neoplasms. We
present the case of a 32-year old woman who for 3 years experienced periodically subsiding painless oedema of
the face and both lips. Lesions were diagnosed as recurrent Quincke’s oedema and were treated with antihistamine
agents and glucocorticoids with a slight improvement. Allergic history, skin prick tests and patch tests were negative.
The patient linked every intensification of the symptoms with an outbreak of labial herpes infection. Six years ago,
the patient experienced left-sided transient facial and radial nerve palsy. At admission clinical examination showed
labial herpes, oedema of upper and lower lip and plicated tongue. Based on the case history and clinical picture
MRS was diagnosed and recurrent Herpes simplex infections were considered as an exacerbating factor.
The presented case of MRS, incorrectly treated for many years as Quincke’s oedema, demonstrates the necessity
of complex management of the symptoms reported by the patient and reflects the diagnostic difficulties of this
rare condition.
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Wstep

Zespot Melkerssona-Rosenthala (ZMR) opisano na po-
czatku XX w. Etiologia choroby nie jest do kohca poznana,
rozwaza sie jednak ostatnio udziat czynnikéw o podtozu
genetycznym [1]. Wysunieto hipoteze, ze ZMR dziedziczy
sie autosomalnie dominujaco, a gen Melkersson-Rosen-
thal gene zlokalizowany jest na chromosomie 9p11 [1].
Czynnikami indukujacymi rozw6j ZMR lub zaostrzajacy-
mi jego przebieg sg infekcje bakteryjne, wirusowe, obni-
zenie odpornosci badz stany zapalne jamy ustnej [2, 3].

Do charakterystycznych objawéw ZMR zaliczano
pofatdowany jezyk (tac. lingua plicata), niebolesny obrzek
czerwieni wargowej 0raz nawracajace porazenie nerwu
twarzowego [1-4]. Najczesciej ZMR rozwija sie u mtodych
ludzi w 20.-30. roku zycia [4, 5], aczkolwiek, cho¢ znacz-
nie rzadziej, dotyczy réwniez dzieci [2, 6]. W czesci przy-
padkéw ZMR moze wystepowac rodzinnie [1, 4]. W rozpo-
znaniu réznicowym ZMR nalezy uwzgledni¢ przede
wszystkim kontaktowe zapalenie skory, obrzek Quincke-
go, infekcje wirusowe i bakteryjne, sarkoidoze, chorobe
Lesniowskiego-Crohna (ChLC) oraz nowotwory [4, 6, 7].

Opis przypadku

32-letnig kobiete przyjeto do Kliniki Dermatologii i We-
nerologii Uniwersytetu Medycznego w todzi z powodu
nawracajacego obrzeku prawego policzka i warg. Pierw-
sze zmiany chorobowe wystapity przed 3 laty. Pacjentka
zauwazyta zwigzek miedzy nawrotami choroby a wysie-
wem zmian o charakterze opryszczki zwyktej. U chorej
6 lat temu wystapito porazenie nerwu twarzowego oraz
neuropatia nerwéw obwodowych konczyny gérnej pra-
wej. Pacjentka nigdy nie obserwowata obecnosci innych
objawdéw, takich jak bable pokrzywkowe badz dusznosc.
Przez 3 lata zmiany rozpoznawano jako obrzek Quincke-
go i leczono lekami przeciwhistaminowymi oraz kortyko-
steroidami bez wyraznej poprawy klinicznej. Pacjentka
podawata, ze po kazdym epizodzie choroby powstawat

obrzek utrwalony, nasilajacy sie w czasie. Wyniki ambu-
latoryjnie wykonanych testéw punktowych oraz ptatko-
wych byty ujemne.

Podczas przyjecia stwierdzono niebolesny obrzek warg
oraz prawego policzka, pofatdowany jezyk oraz ognisko
opryszczki zwyktej na gbrnej wardze (ryc. 1-2.).

W wykonanych badaniach laboratoryjnych (morfolo-
gia, OB, transaminazy, proteinogram, IgE catkowite,
przeciwciata przeciwjadrowe, stezenie i aktywnos¢ inhi-
bitora C1 esterazy) nie wykryto odchylen od stanu prawi-
dtowego. Wywiad rodzinny w kierunku wystepowania
objawoéw chorobowych byt ujemny. Na podstawie badania
przedmiotowego i podmiotowego u chorej rozpoznano
zesp6t Melkerssona-Rosenthala indukowany nawrotowa
opryszczka zwykta i zastosowano leczenie przewlekte
acyklowirem (2 razy 400 mg). Chora pozostaje pod stata
opieka dermatologiczna.

Oméwienie

ZMR jest rzadka chorobg charakteryzujaca sie triada
objawow klinicznych [1-5], ktorym moga towarzyszy¢ ob-
jawy rzekomogrypowe, ostabienie, zapalenie btony naczy-
niowej oka, bole migrenowe gtowy, zaburzenia widzenia,
goraczka i dreszcze [4, 8]. Dane w pismiennictwie wskazuja
jednak na mozliwos¢ wystepowania tylko jednego symp-
tomu az w 18-70% przypadkow [6]. Najczesciej (w 75-80%
przypadkach) wystepuje niebolesny obrzek warg, niekie-
dy stwierdza sie jedynie izolowany obrzek twarzy, oczu,
czota lub dzigset [6, 8]. W takich przypadkach ZMR mylnie
rozpoznaje sie jako obrzek Quinckego. Stosowane wow-
czas leczenie preparatami przeciwhistaminowymi badz
kortykosteroidami jest nieskuteczne i przyczynia sie do cze-
stych nawrotéw obrzeku, co w konsekwencji prowadzi
do jego utrwalenia i statego defektu kosmetycznego (7, 9].

Pacjentke przez 3 lata leczono z powodu obrzeku
Quinckego mimo ujemnego wywiadu alergicznego, nega-
tywnych wynikéw testéw punktowych i ptatkowych oraz

Ryc. 1. Obrzek warg i prawego policzka

Ryc. 2. Pofatdowany jezyk u pacjentki
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braku poprawy po stosowanym leczeniu, co doprowadzito
do znacznego utrwalenia zmian chorobowych i znieksztat-
cenia warg. Cechami réznicujacymi obrzek wystepujacy
u pacjentki od obrzeku Quinckego byty brak obrzeku jezy-
ka, krtani badz gardta, a takze niewystepowanie dusznosci.
Chora nie zgtaszata innego umiejscowienia obrzeku ani wy-
siewu babli pokrzywkowych. Mimo stosowania preparatow
przeciwhistaminowych i kortykosteroidowych (dozylnie
badz doustnie) zmiany utrzymywaty sie przez kilka dni, nie
ustepujac catkowicie, podczas gdy w obrzeku Quinckego
ustajg one pod wptywem leczenia zazwyczaj w ciagu 872
godz. [10, 11]. Obrzek Quinckego moze wystepowac
az u 69% pacjentéow leczonych inhibitorami enzymu
konwertujgcego angiotensyne [10]. Jest to szczegdlnie
wazne ze wzgledu na bardzo czeste stosowanie tych
preparatow w praktyce klinicznej. Pacjentka ogélnie byta
zdrowa i nie przyjmowata zadnych lekow.

Wystepujacy u niej obrzek wymagat réwniez réznico-
wania z wrodzonym obrzekiem naczynioruchowym ze
wzgledu na mozliwos¢é indukowania objawdw tej choro-
by urazami (np. ekstrakcja zebow), emocjami badz nawra-
cajacymi infekcjami [2, 3, 12].

Obrzek naczynioruchowy jest choroba dziedziczona
autosomalnie dominujaco, czesto wystepuje rodzinnie
[1, 4,13]. Charakteryzuje sie nawracajagcymi asymetryczny-
mi obrzekami twarzy, btony sluzowej przewodu pokarmo-
wego, a takze rak lub stép bez towarzyszacych wysiewow
babli pokrzywkowych [10, 13]. Przyczyng wrodzonego obrze-
ku naczynioruchowego jest obnizenie stezenia (typ 1) badz
aktywnosci przy prawidtowym poziomie w surowicy
(typ 2.) inhibitora C1 esterazy (INHC1) [10, 13]. Funkcja
inhibitora polega na hamowaniu syntezy bradykininy,
aktywacji dopetniacza, a takze procesu fibrynolizy [14, 15].
Objawy wrodzonego obrzeku naczynioruchowego stabo
reaguja na leczenie preparatami przeciwhistaminowymi
i kortykosteroidami [13]. W terapii stosuje sie m.in. dana-
zol, ktory zwieksza synteze INHC1, bgdZ dozylne wlewy
tego biatka (Berinert® P) [16-18].

Obwodowe porazenie nerwu twarzowego jest drugim
co do czestosci objawem ZMR i stwierdza sie go w 30-35%
przypadkoéw [4, 7]. Czesto wyprzedza ono rozwoj innych
objawow zespotu, a odpowiednie leczenie neurologiczne
oraz rehabilitacja powoduja catkowity brak objawéw neu-
ropatii [5]. Dlatego tez bardzo wazng role w ujawnianiu
tego objawu odgrywa doktadny, odpowiednio ukierunko-
wany wywiad. Dodatkowo u niektérych chorych proce-
sem zapalnym moga byc¢ objete inne nerwy obwodowe
koriczyn gérnych, co stwierdzono réwniez u pacjentki.
Objawy neurologiczne wystepowaty 3 lata wczesniej
przed pojawieniem sie obrzeku.

Trzeci objaw ZMR — pofatdowany jezyk — pacjentka
zauwazyta w okresie dojrzewania. Zmiany te najczesciej
rozwijaja sie w dziecinstwie i wystepuja u 20-70% cho-
rych [2, 4, 7]. Obecnie sugeruje sie, ze ceche te dziedziczy
sie autosomalnie dominujaco, dlatego jako jedyny z ob-
jawoéw ZMR moze wystepowac rodzinnie [1, 4]. Wywiad
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rodzinny u chorej byt jednak ujemny, a sama pacjentka
nie uwazata pofatdowania jezyka za chorobe, lecz za de-
fekt kosmetyczny. Uwaza sie, ze w bruzdach i kryptach
na jezyku dochodzi do wzmozonej kolonizacji bakterii,
ktére moga by¢ przyczyna zaostrzen choroby. Tym tez ttu-
maczy sie skutecznosé¢ przewlektej antybiotykoterapii
(gtéwnie metronidazolu) w tagodzeniu objawdw [12].

ZMR zalicza sie do grupy choréb ziarniniakowych,
do ktérej nalezy m.in. sarkoidoza i choroba LeSniowskie-
go-Crohna (ChLC) [4, 8]. ZMR moze wyprzedza¢ badz
wspotistnie¢ z chorobg ChLC w 10-48% przypadkow [4],
dlatego tez uwaza sie za uzasadnione przeprowadzenie
u chorych badan diagnostycznych (gastroskopii, kolono-
skopii) w celu wykluczenia badz potwierdzenia choroby
zapalnej jelit [4, 7, 16]. Poglad ten jednak jest kontrower-
syjny, bowiem w niektérych badaniach nie wykazano
koniecznosci wykonywania badan przesiewowych w kie-
runku choroby ChLC u pacjentéw z ZMR. Ziarniniakowe
zapalenie czerwieni wargowej uznaje sie za jeden z poza-
jelitowych objawéw ChLC, a nawet kazuistycznie moze
stanowic jego zlokalizowang postac [4, 17, 18, 19]. Doswiad-
czenia wtasne autorow wskazujg na czestsze wystepowa-
nie choroby jelit u chorych na ZMR i uzasadniaja przepro-
wadzenie u nich diagnostyki w kierunku ChLC. Sposréd
kilku przypadkéw ZMR obserwowanych w klinice u 2 cho-
rych, mimo braku wystepowania dolegliwosci (béle brzu-
cha, biegunki), rozpoznano ChLC na podstawie badania
histologiczno-patologicznego wycinka pobranego z jelita
grubego. Po stosowanym leczeniu sulfasalazyng uzyska-
no poprawe objawdw skérnych.

Istotny jest réwniez udziat infekcji bakteryjnych
i wirusowych w indukowaniu objawéw ZMR [10, 12].
U chorej stwierdzono wyrazny zwiazek miedzy infekcja
HSV a zaostrzeniem zmian w postaci obrzeku warg i twa-
rzy. Rozpoznanie ZMR ustala sie przede wszystkim na
podstawie wywiadu oraz obrazu klinicznego. W watpli-
wych przypadkach wskazane jest wykonanie badania
histopatologicznego warg, w ktorym wykrywa sie niese-
rowaciejace ziarniniaki oraz skupiska histiocytéw, limfo-
cytow i komorek plazmatycznych [5].

U chorej wystepowanie klasycznej triady objawéw
klinicznych spowodowato rozpoznanie ZMR bez wykony-
wania dodatkowych badan laboratoryjnych.

Ze wzgledu na niewyjasniona etiopatogeneze ZMR nie
ma obecnie powszechnie akceptowanych sposobdéw
leczenia tej jednostki chorobowej. W literaturze wskazuje
sie korzystne efekty terapeutyczne kortykosteroidow, lekow
przeciwhistaminowych, metotreksatu, klofazyminy, dap-
sonu, danazolu, salazosulfapirydyny. W razie utrwalone-
go obrzeku warg o duzym nasileniu poleca sie doognisko-
we podawanie triamcinolonu badz korekcje chirurgiczna
(5,10, 12], a w przypadku wystepowania zwigzku z infek-
cja — antybiotykoterapie lub preparaty przeciwwirusowe.
U chorej ze wzgledu na ewidentny zwigzek z opryszczka
celowo zastosowano przewlekte leczenie acyklowirem
w dawce 2 razy 400 mg/dobe, po ktérym obserwowano
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zredukowanie czestosci wysiewdw opryszczki, a w kon-
sekwencji rowniez brak nowych epizodéw obrzeku.

W prezentowanym przypadku prawidtowe rozpoznanie
ZMR mozliwe byto dzieki doktadnie przeprowadzonemu
wywiadowi i skojarzeniu zwiazku miedzy nawrotowym
obrzekiem, pofatdowaniem jezyka oraz epizodem zapalenia
nerwu twarzowego. Wykazanie zwigzku miedzy nawrota-
mi opryszczki a obrzekiem twarzy umozliwito zastosowanie
leczenia zmniejszajacego nasilenie objawdw choroby i po-
prawienie jakosci zycia pacjentki. Wczesne rozpoznanie
ZMR przyczynia sie do ztagodzenia objawoéw i zapobiega-
nia powstawaniu utrwalonego obrzeku, ktéry powoduje
dyskomfort i stanowi istotny defekt kosmetyczny.
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