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Lesiones orales para el diagnostico de la enfermedad de Crohn:

presentacion de 5 pacientes
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La enfermedad de Crohn es una enfermedad inflamato-
ria granulomatosa cronica del tracto gastrointestinal de
etiologia desconocida. Las lesiones orales son impor-
tantes, porque en algunas ocasiones preceden a las ma-
nifestaciones intestinales y sistémicas. En este estudio
retrospectivo, se revisan los datos clinicos e histopatolo-
gicos de las fichas de 5 pacientes con enfermedad de
Crohn diagnosticados en el Departamento de Medicina
Oral y Patologia Maxilofacial de la Facultad de Odon-
tologia de la Universidad Aristotle de Tesalonica, Gre-
cia y de la Division de Estomatologia y Cirugia Oral de
la Facultad de Medicina de la Universidad de Ginebra
de Ginebra, Suiza. Los signos clinicos que se encontra-
ron en los 5 pacientes fueron erosiones, iilceras profun-
das, mucosa bucal en empedrado, lengiietas mucosas, e
inflamacion labial. El examen histopatologico revelo
una inflamacion granulomatosa con granulomas no ca-
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seificantes y fisuras profundas de la mucosa oral. En los
5 pacientes, las lesiones orales fueron los primeros sig-
nos de la enfermedad. El diagndstico de la enfermedad
de Crohn se confirmo mediante colonoscopia y biopsia
de las lesiones colonicas. Las lesiones orales pueden re-
presentar lesiones importantes y/o signos iniciales de la
enfermedad de Crohn. El reconocimiento de estas lesio-
nes puede permitir un diagndstico precoz.

(Quintessence Int. 2009;40(7):581-8)

La enfermedad de Crohn fue descrita por primera vez por
Crohn en 1932, como trastorno gastrointestinal inflama-
torio cronico que afecta fundamentalmente al {leon y con
menor frecuencia a la periferia® (de cavidad oral a recto).
Ademds del tracto gastrointestinal se han identificado
otras localizaciones extraintestinales metastdsicas de la
enfermedad, como la piel, los 0jos, y las articulaciones®*.

La incidencia de la enfermedad de Crohn se estima en
1 a 4 personas por cada 100.000°. La presentacion de le-
siones orales como primer signo de la enfermedad fue
descrita por primera vez en 1969 por Dudeney®, y su in-
cidencia global oscila entre un 0,5% y un 30%3*. El
diagnéstico de la enfermedad de Crohn por las lesiones
orales fue resefiado por primera vez en 1972 y se atribu-
ye a Varley’. A partir de 1972 han sido varios los casos
reseflados de enfermedad de Crohn diagnosticada por
las lesiones orales®!2,

Las manifestaciones orales a menudo se presentan en
pacientes con enfermedad intestinal avanzada, pero en
algunos casos, estas pueden preceder a las lesiones in-
testinales'*5, El propésito del presente articulo es des-
cribir 5 casos de enfermedad de Crohn en los que los
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Figura 1 (izquierda).
Ulceras multiples, pe-
quefias (1 a 3 mm de
diametro), dolorosas,
de tipo afta (ulceras
lisas con fondo blan-
co o blancuzco/ama-
rillento y con halo eri-
tematoso) en paladar
blando con aspecto
clinico de herpangina
o de aftas herpetifor-
mes (caso 2).

b

signos y sintomas orales de la enfermedad condujeron al
diagndstico.

Descripcion de los casos

En este estudio retrospectivo, se revisaron las fichas de
5 pacientes con enfermedad de Crohn. Los pacientes ha-
bian sido remitidos a la Division de Estomatologia y Ci-
rugia Oral de la Facultad de Medicina Dental, de Gine-
bra, Suiza y al Departamento de Medicina Oral y
Patologia Maxilofacial, de la Facultad de Odontologia
de la Universidad Aristotle de Tesalénica, Grecia, entre
1993 y 2007 para el examen, diagndstico, y manejo tera-
péutico de lesiones de la mucosa oral.

Los pacientes que presentaban lesiones orales pero
que ya habfian recibido de forma previa el diagndstico de
enfermedad de Crohn fueron excluidos del estudio.

De los 5 pacientes, 3 eran hombres y 2 mujeres; sus
edades oscilaban entre 19 y 38 afios. Se analizaron los
antecedentes familiares, personales y dentales de cada
paciente. Se estudiaron en cada uno de ellos los signos y
sintomas clinicos recogidos y el curso de la enfermedad.

En los 5 pacientes se llevé a cabo una biopsia incisional
de las lesiones orales, y tras comprobar que el examen
histopatolégico era indicativo de enfermedad granulo-
matosa, se incluyo en el diagnéstico diferencial la enfer-
medad de Crohn. Los pacientes fueron remitidos a con-
tinuacién a un especialista en gastroenterologia para
examen en profundidad del tracto gastrointestinal, colo-
noscopia, y biopsia de las posibles lesiones visibles ma-
croscopicamente.

Antecedentes familiares y personales

La historia familiar de los pacientes revelé que ninguno
de los 5 pacientes presentaba antecedentes de enferme-
dad de Crohn ni de ninguna otra enfermedad granulo-
matosa.
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Figura 2 (centro). Ul-
cera oral que recuer-
da a un afta minor re-
currente en el borde
bermelldon (caso 5).

Cuatro pacientes habifan presentado manifestaciones
orales aproximadamente 6 meses antes de ser remitidos
a nuestro departamento. Estas lesiones, de acuerdo con
los pacientes, habian sido recurrentes con un intervalo
de 2 a 3 meses. Dos de los pacientes (casos 1 y 2) pre-
sentaban en su historia clinica referencias de haber pre-
sentado diarrea durante aproximadamente un mes antes
de ser remitidos. Uno de estos pacientes (caso 1), 15 dias
antes de haber sido remitido, habia sido sometido a una
colonoscopia y habfia sido diagnosticado de colitis ines-
pecifica. Otro paciente (caso 5) habia estado presentan-
do molestias intestinales diagnosticadas y tratadas como
colitis ulcerosa. Dos semanas mads tarde, habia sido in-
gresado en un hospital con obstruccién nasal severa, ri-
norrea, y sintomas intestinales y orales.

Hallazgos clinicos orales

El examen clinico reveld que en el momento de la ex-
ploracion 4 de los 5 pacientes (casos 1, 2, 4, y 5) pre-
sentaban tlceras mucosas. En dos de ellos (casos 1y
2), se observaban en el paladar blando multiples y pe-
quefias ulceras dolorosas de tipo afta (de 1 a 3 mm de
diametro) (ilceras lisas con fondo blanco o blancuz-
coamarillento). Las lesiones recordaban a las ulceras
herpéticas, recordando el aspecto clinico de la herpan-
gina (fig. 1).

En otros dos pacientes (casos 4 y 5), se observaron
multiples ulceras orales multifocales e irregulares de
distintos tamafios. Algunas de las dlceras recordaban a
las aftas minor o major (figs. 2 y 3), mientras que otras
se presentaban como tlceras profundas con pliegues hi-
perplésicos (fig. 4). El tercer paciente (caso 3) presenta-
ba inflamacion labial unilateral persistente asintomatica
en el lado derecho (fig. 5).

En 3 pacientes (casos 1, 2 y 3), el examen clinico
revelé también una mucosa bucal inflamada y plega-
da debido a las inflamaciones nodulares, signo clini-
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Figura 3. Ulcera oral que recuerda a
un afta major recurrente en la mucosa

bucal (caso 4). cal (caso 5).

como empedrado (casos 3y 1, respectivamente).

co tipico y conocido como «mucosa en empedrado»'®
(figs. 6a 'y 6b).

Por otra parte, en el caso 1, se detectaron lesiones hiper-
plésicas lineales asintomdticas conocidas como «lengiietas
mucosas» en la superficie anterior de la lengua (fig. 7).

Hallazgos clinicos extraorales

El caso 5, como se ha mencionado antes, fue ingresado
en un hospital debido a obstruccién nasal y rinorrea. En
el caso 3 se detectd una reaccién epidérmica eritematosa
y exfoliativa que afectaba a la zona perioral adyacente a
la inflamacién labial (fig. 5).

En 4 de los pacientes se detectaron adenopatias bilate-
rales dolorosas en la regién submandibular y cuello,

Figura 5. Inflamacion unilateral, per-
sistente, asintomatica del lado derecho

Figura 4. Ulcera profunda con plie- del labio con una reaccion epidérmica
gues hiperplasicos en la mucosa bu- eritematosa exfoliativa en el area pe-

rioral alrededor de la inflamacién la-
bial (caso 3).

[
Figuras 6a y 6b. Mucosa bucal replegada e inflamada con el aspecto conocido  Figura 7. LengUetas mucosas carac-

terizadas por una red de lesiones li-
neales blancas asintomaticas en la su-
perficie anterior de la lengua (caso 1).

mientras que en el caso 1, se encontraron adenopatias bi-
laterales indoloras en la regién submandibular y cuello.

Exdmenes adicionales

En los 5 casos se obtuvo una muestra para biopsia de las
lesiones orales. El examen histoldgico en los 4 pacientes
revel6 inflamacién granulomatosa caracterizada por la
formacién de granulomas no caseificantes. También se
observaron células gigantes de tipo Langhans. En 4 pa-
cientes, se observaron fisuras profundas de la mucosa
oral (figs. 8 a 10). En un paciente (caso 5), la biopsia
oral no revel6 granulomas, pero se observaron mi-
croabscesos submucosos. Se aplicaron tinciones espe-
ciales (Ziehl-Neelsen, Grocott-Gomori, Gram, acido pe-
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Figura 8 (izquierda). Inflamacién granu-
lomatosa caracterizada por la forma- tipo Langhans en el examen histologi-

cion de granulomas no caseificantes
en el examen histolodgico de la enfer-
medad de Crohn.

Figuras 11a y 11b. Ulceras en la mu-
cosa del colon reveladas durante la
colonoscopia.

riédico de Schiff [PAS], y PAS diastasa) para excluir la
posibilidad de infeccién por micobacterias especificas,
bacterias o micosis profundas.

Los pacientes fueron remitidos al especialista en gas-
troenterologia para una mayor investigacion, incluyen-
do colonoscopia, que reveld la presencia de ulceras en
la mucosa del colon en los 5 pacientes (figs. 11a'y 11b).

La tabla 1 describe la presentacion de los 5 casos.

Discusion

Los signos y sintomas de la enfermedad de Crohn, aun-
que pueden presentarse en la poblacién pedidtrica o ge-
ridtrica'’, suelen aparecer frecuentemente en las segun-
da o tercera décadas de la vida. La etiologia de la
enfermedad de Crohn sigue siendo desconocida, aunque
se ha sugerido un papel multifactorial del ambiente y la
genética's.
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Figura 9 (centro). Una célula gigante

co de la enfermedad de Crohn.

[

Figura 10 (derecha). Inflamacioén granu-
lomatosa vy fisuras profundas en la mu-
cosa oral en el examen histologico de
la enfermedad de Crohn.

La enfermedad presenta una incidencia familiar en un
10% a 15%. Entre los pacientes de este articulo, no se
encontraron antecedentes familiares de enfermedad de
Crohn.

La enfermedad de Crohn es una enfermedad inflama-
toria transmural recidivante de la mucosa gastrointesti-
nal. Puede afectar a todo el tracto gastrointestinal desde
la boca hasta el ano. La coexistencia de afectacion de la
mucosa oral en la enfermedad de Crohn con sintomas
gastrointestinales oscila entre un 0,5% y un 30%3°. En
algunos casos, las manifestaciones orales de la enfer-
medad de Crohn pueden representar el primer sintoma
o el tnico sintoma!® y preceder a otros sintomas gastro-
intestinales en dias, meses, o incluso afios?>?!. Las lesio-
nes orales y de cabeza y cuello pueden ocurrir de mu-
chas maneras y en muchas localizaciones, y algunas
causan sintomas dolorosos subjetivos. Estas lesiones se
resumen en la tabla 2.
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Tabla 1. Presentacién de casos

Caso Sexo Edad Hallazgos clinicos Biopsia de la mucosa Ha.llazgf)s H?lllazg:os
orales gastrointestinales extraintestinales
1 Varén 22 Ulceras tipo afta Inflamacién Ulceras tipo afta en la Adenopatias
Mucosa en granulomatosa mucosa del colon bilaterales dolorosas
empedrado Granulomas no en la regién
Lengiietas mucosas  caseificantes submandibular
Células gigantes tipo y cuello
Langhan
Fisuras profundas
de la mucosa oral
2 Mujer 19 Ulceras tipo afta Inflamacién Ulceras tipo aftaen la  Adenopatias
Mucosa en granulomatosa mucosa del colon bilaterales indoloras
empedrado Granulomas no en la region
caseificantes submandibular
Células gigantes tipo y cuello
Langhan
Fisuras profundas
de la mucosa oral
3 Mujer 58 Mucosa en Granuloma epitelial ~ Ulceras tipo afta en la  Poliadenopatias
empedrado de células gigantes no mucosa del colon indoloras
Inflamacién labial caseificante (n6dulo Fatiga
unilateral, persistente, de la mucosa bucal) Sospecha de
sintomadtica Granuloma epitelial hepatomegalia
Reaccion epidérmica de células gigantes
de eritema exfoliativo no caseificante
en el drea perioral (gldndulas salivares
alrededor de la menores labiales)
inflamacién labial Fisuras profundas
de la mucosa oral
4 Varén 67 Ulceras orales Inflamacién [leitis granulomatosa Adenopatias
multiples multifocales granulomatosa crénica con fisuras bilaterales indoloras
y multiformes, tipo Ulceras tipo afta ulceradas en la region
aftas minor y major  Fisuras profundas Abscesos con criptas  submandibular
recurrentes de la mucosa oral situadas en fleon y cuello
y ciego (diarrea, Astenia, fatiga
sangrado rectal) Pérdida de peso
5 Varén 38 Ulceras multiples Microabscesos Segmento estenosado Adenopatias
superficiales en submucosos inflamado de 20 cm en bilaterales indoloras

paladar, lengua,
vestibulo oral

el colon ascendente
Ulceras profundas con
pliegues hiperpldsicos
Mucosa roja con
dlceras profundas
Colitis granulomatosa
crénica

en la region
submandibular

y cuello
Obstruccion nasal
Rinorrea

Epistaxis recurrentes
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Tabla 2. Lesiones en el area oral y de cabeza y cuello
asociadas a la enfermedad de Crohn

Especificas

Granulomatosis orofacial (queilitis granulomatosa)
Areas focales de hiperplasia inflamatoria de la mucosa
y de fisuras (mucosa en empedrado)

Lesiones polipoides induradas tipo lengiieta en la
mucosa bucal, fosa retromolar, mucosa labial (Iengiietas
mucosas)

Ulceras lineales profundas con pliegues hiperpldsicos
Pioestomatitis vegetante

Fisuras en la linea media labial

Inespecificas

Adenopatias persistentes

Ulceras tipo afta

Queilitis angular

Inflamaciones difusas labiales, bucales o gingivales
Edema facial

Eritema perioral

Las caracteristicas orofaciales de la enfermedad de Crohn
incluyen dlceras multiformes!®? (dlceras lineales del ves-
tibulo; dlceras aftosas); erosiones; granulomatosis orofa-
cial, sobre todo queilitis granulomatosa®; pliegues hiper-
plésicos conocidos como mucosa en empedrado®; lengiie-
tas reticulares lineales blancas conocidas como lengiietas
mucosas?; microabscesos multifocales mdltiples, es decir,
pioestomatitis vegetante®®; adenopatias persistentes; y eri-
tema perioral”’. Aunque la mayoria de estos signos clini-
cos no se consideran especificos de la enfermedad, algu-
nos autores consideran la mucosa en empedrado y las len-
giietas mucosas como signos patognomoénicos de la
mismaZ. No todos los autores comparten esta afirmacion.
La falta de seguimiento a largo plazo en este articulo no
nos permite sacar conclusiones definitivas.

A menudo los hallazgos clinicos no son suficientes
para confirmar una enfermedad de Crohn. Cuando la ex-
ploracion clinica revela dlceras de tipo afta, el diagnésti-
co diferencial incluye aftas tipo minor recurrentes, colitis
ulcerosa®, enfermedad de BehCet®, y fiebre periddica,
estomatitis aftosa, faringitis, sindrome adenitis®' (PFA-
PA), etc. Por otro lado, cuando la exploracion clinica re-
vela inflamacién difusa o nodular en la regién de cabeza
y cuello, debe sospecharse una granulomatosis orofa-
cial, y el diagnéstico diferencial debe incluir sindrome
de Melkersson-Rosenthal®, sarcoidosis, reacciones a cuer-
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po extrafio®®, granulomatosis de Wegener*, y otros tras-
tornos granulomatosos.

Es interesante hacer notar que Scully et al®, en un es-
tudio, revisaron a 19 pacientes con granulomatosis oro-
facial, y encontraron a 7 pacientes con enfermedad de
Crohn gastrointestinal. Scubba y Said-Al-Naief observa-
ron que de 13 pacientes con granulomatosis orofacial 6
de ellos se encontraban afectados por enfermedad de
Crohn gastrointestinal®.

En presencia de una inflamacién granulomatosa, una
biopsia oral confirmara a menudo la naturaleza de las le-
siones. El andlisis histopatolégico en la enfermedad de
Crohn guarda un evidente parecido entre las lesiones
intestinales y orales. Se caracteriza por la triada de fisu-
ras focales profundas de la mucosa, formacién de
granulomas no caseificantes en la profundidad de la mu-
cosa superficial, y presencia de células gigantes de tipo
Langhans. A menudo se observa también linfoedema del
corion superior y un infiltrado linfocitico difuso o perilin-
fatico®®. Siempre es necesario practicar tinciones espe-
ciales para descartar la posibilidad de infecciones por
micobacterias o micosis profundas.

Como la mayor parte de los signos clinicos e histopa-
tolégicos no son especificos de la enfermedad, es muy
cuestionable que su sola presencia pueda ser suficiente
para confirmar el diagndstico. A este respecto, Wiesen-
feld et al*” introdujeron originalmente el término granu-
lomatosis orofacial para aglutinar a un grupo de trastor-
nos que previamente eran conocidos como queilitis
granulomatosa, es decir, manifestaciones orales de sar-
coidosis y enfermedad de Crohn sin anomalias evidentes
en ninguna otra localizacion del tracto gastrointestinal.

En 2003, Sciubba y Said-Al-Naief*> subrayaron «la
similitud y solapamiento de los rasgos clinicopatoldgi-
cos e histomorfolégicos» del sindrome de Melkersson-
Rosenthal, la queilitis de Miescher, la enfermedad de
Crohn, y la sarcoidosis. Propusieron entonces emplear el
término granulomatosis orofacial para describir a un
grupo de condiciones casi inseparables en el diagnéstico
y con un amplio solapamiento entre el sindrome de Melkers-
son-Rosenthal y la enfermedad de Crohn. Propusieron
también la idea de que los pacientes con enfermedad de
Crohn oral, con o sin afectacién intestinal, podian ser
diagnosticados como forma oligosintomatica del sindro-
me de Melkersson-Rosenthal.

Field y Tyldesley, por otra parte, propusieron emplear
el término de enfermedad de Crohn oral® cuando se de-
tectaban lesiones granulomatosas en ausencia de signos
y sintomas gastrointestinales, con la ventaja de que esta
denominacién mantiene a clinicos y pacientes alertas so-
bre la posibilidad de signos y sintomas gastrointestinales
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que pueden devenir meses o incluso afios mds tarde. Su
propuesta se basé en el seguimiento a 10 afios que reali-
zaron sobre 10 pacientes con lesiones granulomatosas
orales, entre los cuales uno desarroll6 signos intestinales
de enfermedad de Crohn 18 meses mds tarde. Desde en-
tonces, se han publicado muchos articulos sobre pacien-
tes con lesiones de granulomatosis oral que meses o inclu-
so afios mds tarde han terminado desarrollando signos y
sintomas gastrointestinales®'*>. Es interesante advertir
que en el presente estudio, al menos tres de los casos su-
frieron retrasos en el diagnostico debido a que los pri-
meros sintomas se presentaron en la cavidad oral.

En el presente estudio, los autores creen que en el
caso de los signos orales de la enfermedad de Crohn, el
diagndstico debe realizarse mediante hallazgos especifi-
cos del tracto gastrointestinal: la colonoscopia y la biop-
sia de la mucosa colénica deben revelar lesiones granu-
lomatosas en el colon ademds de las presentes en la
cavidad oral® y cuando no es asi, debe adoptarse el tér-
mino granulomatosis orofacial.

El diagnéstico de la enfermedad por dentistas y otros
clinicos mediante la evaluacién de los hallazgos clinicos
orales resulta raro. Los articulos publicados sobre el
tema encontrados en la literatura actual (es decir, articu-
los en los que los hallazgos clinicos orales condujeron al
diagnéstico de la enfermedad) son relativamente raros y
se refieren a un nimero pequefio de casos?2335%,

Conclusion

Los hallazgos clinicos intraorales que pueden presentar-
se en la enfermedad de Crohn son numerosos y a menudo
inespecificos. Uno de los objetivos del presente articulo
es recordar a los dentistas y a otros clinicos el amplio es-
pectro de hallazgos clinicos que pueden presentarse en
esta enfermedad. Los profesionales de la salud oral de-
ben reconocer la posibilidad de que los signos iniciales
de una enfermedad de Crohn (o incluso sus tinicas mani-
festaciones) puedan ser lesiones orales®. Cuando se en-
cuentran lesiones orales tipicas (lengiietas mucosas, mu-
cosa en empedrado, fisuras lineales) o cuando el paciente
se queja de sintomas gastrointestinales deben realizarse
investigaciones clinicas del tracto gastrointestinal para
diagnosticar la enfermedad lo antes posible e iniciar el
tratamiento adecuado.
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