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Terveyskeskushammaslaakari to-
tesi 7-vuotiaalla tytdlld molemmin
puolin alaleuan huulipoimuissa
laajat persistoivat kliinisesti granu-
lomatoottiset limakalvomuutokset
ja lahetti potilaan erikoisairaanhoi-
toon suu- ja leukakirurgian polikli-
nikalle. Muutokset olivat muuten
oireettomia, mutta ne hairitsivat
tyttda ruokailujen yhteydessa
eivatka olleet pienentyneet kuu-
kauden seurannan aikana.

Histopatologisen koepalan vas-
tauksena saatiin eosinofiilinen
haavauma ja laboratoriokokeissa
todettiin voimakas eosinofilia
(B-Eos 1,83 x 107/1). Muutokset
poistettiin kokonaisuudessaan
yleisanestesiassa, ja neljan kuu-
kauden kuluttua limakalvot olivat
taysin parantuneet.

Taman tapausselostuksen pe-
rusteella eosinofiilisen haavauma-
muutoksen kirurginen poisto johti
hyvaan lopputulokseen.
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osinofiileja on noin 2—4 % veren
— valkosoluista. Ne syntyvit luu-
ytimessa ja kypsyttydan siirtyvit
verenkierron kautta kudoksiin, missi
suurin osa niista sijaitsee (1). Eosino-
fiilien toiminta ja tehtévat eivét edel-
leenkédn ole tdysin tunnettuja, mutta
niiden ajatellaan osallistuvan immuu-
nipuolustuksen aktivaatioon, kudosten
uudistumiseen ja muiden immuuni-
solujen yllapitoon (1—3).

Viitearvot vaihtelevat idn mukaan,
mutta lapsilla eosinofiliasta puhutaan
madrin ollessa yli 0,5 x 10%/1. Moniin ti-
loihin ja sairauksiin liittyy eosinofiliaa,
joista yleisimpia lapsilla ovat allergiset
sairaudet ja tulehdukset (taulukko 1)
(1).

Eosinofilia voidaan jakaa lievdan
(0,5-1,5 x 109/1), keskivaikeaan (1,5—
5,0 x 10%/1) ja vaikeaan (> 5,0 x 109/1)
(4). Lievi tai ohimeneva eosinofilia on
suhteellisen tavallinen, yleensi harmi-
ton 16ydos lapsipotilailla. Sen sijaan
huomattava ja pysyva eosinofilia on

harvinaisempaa ja edellyttdd jatko-
tutkimuksia (5). Hypereosinofiliasta
(HE) puhutaan, kun eosinofiilit pysyvit
> 1,5 x 109/1 vahintddn kahdesti kuu-
kauden vilein mitattuna (6). Harvinai-
sena sairautena eosinofilian taustalta
voi 16yty&d hypereosinofiilinen syndroo-
ma (HES), jossa pysyvan eosinofilian
(= 1,5 vahintdan kahdesti kuukauden
vilein) lisaksi todetaan kohde-elinvau-
rio muiden mahdollisten syiden (tau-
lukko 1) ollessa poissuljettuja (4). Eo-
sinofiilien aiheuttamia elin- ja kudos-
vaurioita kuvaavia oireita ovat muun
muassa iho-, keuhko-, ruoansulatuska-
nava- ja sydianoireet (4). Taudin pato-
geneesi on osittain tuntematon ja hoito
yksilollista (7).

Suun limakalvojen

eosinofiiliset haavaumat

Suun limakalvojen eosinofiiliset
haavaumat ovat harvinaisia, hyvianlaa-
tuisia ja itsestdan rajautuvia (8, 9). Nii-
den patogeneesi on tuntematon, mutta



Kuva 1. Alkutilanne ensikaynnilla.

trauman on arvioitu olevan suuressa
roolissa muutoksen synnyssa (8, 10,
11). Taustalla on arvioitu olevan reak-
tioita useisiin mahdollisiin aiheuttajiin,
joten haavaumaa on esitetty pidetta-
vaksi reaktiivisena tilana, jonka etiolo-
gia on tuntematon (10, 11). Esimerkiksi
Epstein—Barrin virusinfektion yhteydes-
sé on todettu eosinofiilisia haavaumia
(10). Haavaumia voi ilmaantua kaikissa
ikdryhmissd sukupuolesta riippumatta
(8). Yleisimmin niité esiintyy kielessi;
muita tyypillisid alueita ovat posken li-
makalvo ja huuli (8, 10, 11).
Useimmiten suun eosinofiiliset
haavaumat paranevat itsestdan noin
kuukaudessa ja ne uusiutuvat kes-
kimaarin 15 %:ssa tapauksista (8).
Limakalvon muutosalueella on usein
haavauma tai haavaumia, jotka voivat
olla aristavia (8). Ne voivat muistuttaa
pahanlaatuista muutosta, traumaattista
haavaumaa, infektioita, tuberkuloosia
tai primaaria syfilista (9). Histopatolo-
gisena 16ydoksina todetaan lymfosyyt-

teja, eosinofiileja, neutrofiileja, plasma-
soluja ja histiosyytteja (8, 10, 11).

Esitiedot
Terveyskeskushammaslaakari lahet-
ti 7-vuotiaan tyton persistoivien suun
limakalvomuutosten vuoksi Paijit-
Hameen keskussairaalan suu- ja leuka-
kirurgian poliklinikkaan. Hoitoon
ldhetettdessa alaleuan huulipoimuis-
sa oli ollut molemminpuolisesti noin
kuukauden ajan ruokailua hairitsevit
limakalvomuutokset. Taustalla tytol-
la oli infektioastma seké useita ruo-
ka- ja PRICK-testein todettuja siite- ja
eldinpolyallergioita sekd atooppinen
iho. Hin oli sairastanut alle vuoden
ikdisena tehohoitoa vaatineen adeno-
virusbronkioliitin sekd myohemmin
hevosaltistuksesta kehittyneen astma-
kohtauksen, joka niin ikdin vaati teho-
hoitoa. Ladkityksena hénelld oli Bufo-
mix 80/4,5 ug 1 x 2/vrk ja Montelukast
5 mg 1 x 1/vrk seki siitepolykaudella
antihistamiini ja nenikortisonisuihke.

Hinen &idilldan oli ollut lapsuudes-
ta ldhtien erittdin korkeita IgE-tasoja,
hankala atopia, allerginen astma, lu-
kuisia allergioita seki yliherkkyyksi4,
hypereosinofiliaa sekid eosinofiilinen
gastroenteriitti. Ladkityksena didilla oli
ollut alkuun kortisoni ja nykyisin biolo-
ginen ladke (Dupixent).

Taulukko 1. Lasten eosinofilian aiheuttajia.

Allergiset sairaudet
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Kliininen tilanne tulovaiheessa

Suu- ja leukakirurgian erikoisham-
maslddkarin vastaanotolla potilaalla
todettiin molemminpuolisesti alaleuan
huulipoimun takaosassa kliinisesti gra-
nulomatoottisen nékoista limakalvo-
muutosta noin kolmen senttimetrin
matkalla pituus- ja yhden senttimet-
rin verran leveyssuunnassa; korkeutta
muutoksilla oli muutamia millimetreja
(kuva 1). Limakalvomuutokset olivat
pinnallisesti ehjia eivitka aiheuttaneet
oireita, paitsi ajoittain kirvelya ja kipua
ruuan jaddessd muutoksen poimujen
valiin. Muuten kieli ja limakalvot olivat
normaalin ndkoiset, eika turvotuksia
suussa tai kaulalla ollut havaittavissa.
Muutokset valokuvattiin ja niista otet-
tiin tutkimuskaynnin yhteydessi histo-
patologinen (PAN) koepala.

Erotusdiagnostiikka

Tapausselostuksemme eosinofiilinen
haavauma muistutti kliinisesti suun
granulomatoottista muutosta, joita
voidaan havaita Crohnin taudissa, sar-
koidoosissa, tuberkuloosissa, vierasesi-
neen aiheuttamassa kudosreaktiossa
ja orofasiaalisessa granulomatoosissa.
Orofasiaalista granulomatoosia suo-
sitellaan kayttim&an termind, kunnes
kaikki muut granulomatoottiset sairau-
det on poissuljettu (12).

Astma, allerginen nuha, atopia, ruoka-aineallergiat, urtikaria, DRESS

(drug reaction with eosinophilia and systemic symptoms), eosinofiili-

nen maksatulehdus
Infektiotaudit

Pahanlaatuiset taudit

Suolistomadot, helikobakteeri, amebiaasi, tuberkuloosi, tulirokko

Lymfoomat, akuutti lymfaattinen leukemia (ALL), myeloproliferatiiviset

taudit, levinneet sy6vat, akuutti ja krooninen eosinofiilinen leukemia

Reumasairaudet

Eosinofiilinen faskiitti, ihonkovettumatauti, valtimoiden kyhmytuleh-

dus, Churg-Straussin oireyhtyma

Hypereosinofiilinen
oireyhtyma

Perinnolliset sairaudet
oireyhtyma

Muita

HAE (periytyva angioedeema), perinnéllinen eosinofilia, hyper-IgE-

Ruuansulatuskanavan eosinofiiliset sairaudet, sarkoidoosi, Crohnin

tauti, keliakia, pemfigus, eosinofiilinen granulooma
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" Kuva 2. Patologin lausunto. Patologis-anatominen diagnoosi (PAD): eosinofiilinen haavauma.
< Naytteen3 on alaleuan limakalvoa, jossa irrallaan nahdaan runsas nekroottinen eosinofiilinen massa, joka paa-
osin koostuu eosinofiileist3 ja hajoavasta kudoksesta. Eosinofiileissd nahddén seké sauvatumaisia ettd myos

S50} liuskatumaisia muotoja. Varsinaisessa biopsiapalassa ndhdaan tasllakin epiteelin hajoamista, intraepiteliaalis-
4" ta eosinofiliaa ja irrallaan massoittain eosinofiileja. Intraepiteliaalisiin eosinofiileihin liittyy degranulaatiota ja

: klusteroitumista pienten mikroabskessien tapaan. Stroomassa on varsin runsas plasmasolukko, paikoin kaksi-

\M;@—- < " tumaisia, mutta ei selvasti atyyppisia. Neutrofiilista tulehdusta ei tule esille, muutamia lymfosyytteja nahdaan.

ei muodostu.

Padosa solukosta muodostuu siis eosinofiileista ja plasmasoluista. Tassa eosinofiilien maara on huomattavasti
rajumpi kuin esimerkiksi eosinofiilisessa esofagiitissa. Sienivarjdys on negatiivinen. Minkaénlaista granuloomaa

+4 Eosinofiilien perusteella kyseessa voi olla siis vahva atooppinen reaktio tai eosinofiilinen mukosiitti. Mitaan

s granuloomia ei ole eikd muuta vierasta solukkoa. Maligniin viittaavaa ei tule esille. Katsotaan kuitenkin plasma-

# solujen klonaliteettia ja 1gG4-positiivisuutta seki Langerhansin histiosyyttejs ja mast-soluja immunovérjayksin.
% Lisévarjayksissa todetaan suun limakalvon haavassa niukasti mast-soluja (CD117) ja Langerhansin histiosyytte-
#: ja(S5-100 ja CD1a), jolloin naiden solujen muutoksesta ei ole kysymys. Sailyneelld mukoosa-alueella on varsin

Orofasiaalisessa granulomatoosis-
sa todetaan 16ydoksina huulten turvo-
tusta, suun haavaumia, tyypillisimmin
posteriorisen posken limakalvon alu-
eelle paikantuvaa hetulamaista turvo-
tusta, ikenien kivutonta turvotusta, kie-
len uurteisuutta, kasvojen turvotusta ja
punoitusta. Etiologia on tuntematon,
ja mahdollisiksi aiheuttajiksi on arvioi-
tu muun muassa ruoka-aineita, ruoan
lisdaineita, hammashoidon materiaale-
ja ja mikrobiologisia aiheuttajia, kuten
bakteereja ja viruksia (12, 13).

Crohnin tauti on krooninen granu-
lomatoottinen sairaus, jonka etiologia
on tuntematon. Se voi ilmentya missa
tahansa ruoansulatuskanavan alueella,
mukaan lukien suun limakalvoilla (13).
Suumuutokset voivat edeltdd suoliston
tulehduksen alkamista tai ilmentya sa-
manaikaisesti (14). Myo0s sarkoidoosi
on etiologialtaan tuntematon systeemi-
nen granulomatoottinen sairaus, joka
vaikuttaa useaan elimeen, tyypillisim-
min keuhkoihin (13). Suumuutokset
ovat melko harvinaisia, mutta yleisim-
min on todettu hampaiden liikkumista
seurauksena nopeasta alveoliluukados-
ta. Muita suumuutoksia ovat limakal-
von oireeton turvotus, ientulehdus ja
haavaumat (13, 15).

Tuberkuloosi on yksi kehitysmai-
den yleisimmistd kroonisista granu-
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7 runsaasti plasmasoluja (CD138), joissa ei nahda klonaliteettia.!
Loydds on siis eosinofiilinen haavauma, jonka etiologia ei histologiassa selvi.
Lisdyksena patologin lausuntoon. Plasmasolujen klonaliteetti maéritellaan kappa- ja lambdavarjayksin.

J
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Kuva 3. Isompi suurennos PAD-naytteesta,
johon merkitty eosinofiili valkoisella nuolella
ja plasmasolu mustalla.

lomatoottisista infektiosairauksista.
Sen suumanifestaatiot ovat kuiten-
kin harvinaisia esiintyvyyden ollessa
0,5—5 % (16). Kliinisesti orofasiaalis-
ta granulomatoosia voivat muistuttaa
my6s limakalvon lymfaattiseen ku-
dokseen liittyvd lymfooma (mucosal

associated lymphoid tissue (MALT)
lymphoma) (17) sekd mahdollises-
ti my6s plasmaplastinen lymfooma
(PBL), joka on harvinainen ja aggres-
siivinen suuri B-solulymfooma. Se to-
detaan tyypillisesti HIV-positiivisilla
potilailla, ja suuloydokset ovat hyvin
yleisid. Nama ovat kuitenkin erotetta-
vissa toisistaan histopatologisesti (18).

Langerhansinsoluhistiosytoosi on
usein esitetty eosinofiilisen haavauman
erotusdiagnostiikassa (11). Se on harvi-
nainen hematologinen sairaus, joka on
lapsilla yleisempi kuin aikuisilla. Tauti
on hyvinlaatuinen, mutta kayttaytyy
pahanlaatuisen tavoin. Se voi vaurioit-
taa useita elimii, tyypillisimmin lui-
ta, erityisesti paidn ja kaulan alueella.
Kliinisesti seurauksena voidaan todeta
myo6s ikenen kuoliota, haavaumia ja
verenvuotoa sekd hampaiden lisdaénty-
nyttd liilkkuvuutta. Sairauden seurauk-
sena luiden alueelle tulee osteolyyttisia
leesioita. Histopatologisesti todetaan
runsaasti histiosyytteji, joiden lisdksi
nahdaan tyypillisesti myos eosinofiileja
ja plasmasoluja (19).

Hoidon suunnittelu ja toteutus

Potilas ohjattiin lasten hammashoidon
erikoishammaslaakarin vastaanotolle.
Hénelld todettiin ehyt taysilukuinen
maitohampaisto, jossa ei todettu li-



Kuva 4: Toimenpiteen aikana vasemmalta
puolelta on kuorittu hetulamainen muutos.

Kuva 5: Muutokset ennen formaliiniin lait-
tamista, kokovertailun takia Xylocain Dental
-puuduteaineampulli kuvassa.

|
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Kuva 6: Lopputulos neljan kuukauden kont-
rollissa.

makalvoja arsyttivia tekijoita. Ensim-
méiinen vaihdunta oli alkamassa, ja
suuhygienia oli hyvalla tasolla. Ham-

Eosinophilic ulcer of the oral mucosa, also
known as traumatic ulcerative granuloma
with stromal eosinophilia, is a rare condi-
tion and the pathogenesis of the disease
is unclear. There are theories that suggest
that trauma plays a big role in the devel-
opment of the condition, but others imply,
that it may be a reactive pattern secondary
to several stimuli. The disease most often
affects the tongue, but it can also occur
on the mucobuccal fold, lip, palate or gin-
giva. The inflammatory lesion is typically
described as a solitary ulcer with elevated
borders and a white or yellow fibrinous
base, but, sometimes, the symptoms may
vary.

This is a case report of a young, sev-
en-year-old girl, who had granulomatous

mastahna vaihdettiin natriumlauryyli-
sulfaatittomaan ja potilasta ohjeistet-
tiin kaneli- ja bentsoehappovapaaseen
ruokavalioon (viltetdan muun muassa
virvoitusjuomia, makujogurtteja, jel-
lykarkkeja, purkkaa, omenaa, appel-
siinia, kaakaota, suklaata, hunajaa) li-
makalvoja drsyttavien tekijoiden pois-
sulkemiseksi. Potilaalla oli jo aiemmin
ollut normaalia suppeampi ruokavalio
monien ruoka-aineallergioiden takia.
Edellisella kdynnilla otetun PAD-nayt-
teen vastauksena saatiin eosinofiilinen
haavauma (kuvat 2 ja 3).

Potilaasta konsultoitiin sairaalamme
lastenlddkaria sekd HUS Tho- ja aller-
giasairaalaa. Verenkuvaa tutkittiin laa-
joilla laboratoriotutkimuksilla. Valko-
soluerottelussa eosinofiilien (B-Eos)
maira oli reilusti koholla, 1,83 (viitear-
V0 0,10—0,30 x 109/1), mutta muuten
selvisti normaalista poikkeavia 16ydok-
sid ei todettu. Laboratoriotutkimusten
perusteella potilaalla oli keskivaikeaan
hypereosinofiliaan (yli 1,50 x 109/1) so-
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changes and growth on both sides of the
buccal sulcus. A biopsy and a blood test
were taken and her and her mother’s medi-
cal history examined. Results indicated an
eosinophilic ulcer. After corrective surgery
under general anesthesia, in a three week
follow up, there were only signs of mild
redness and irregularity of the oral mucosa.
After four months, the area was completely
healed.

The objective of this case report is to
highlight our findings and to help other
medical professionals to make the right di-
agnosis and treatment plans. According to
our case, surgical excision of an eosinophil-
ic ulcer leads to a good result.

pivat 10ydokset. Todenn#koisesti tyton
tauti on hyvin samanlainen kuin &idilla,
iho-oireiden ollessa kuitenkin selvasti
rauhallisempia. Seuranta jatkuu las-
tenlddkarilla. Konsultaatiovastauksen
perusteella suun limakalvomuutokset
paadyttiin poistamaan kirurgisesti.

Yleisanestesiassa monopolaarisel-
la diatermialla kuorittiin molemmin
puolin posken kadntépoimun ja osin
hammasharjanteenkin hetulamaiset
limakalvomuutokset pois niin, etta li-
makalvonalais- ja lihaskerrokset jaivit
suojaamaan luuta ja mentaaliaukkoa
(kuvat 4 ja 5). Lopuksi Tisseel-kudos-
liima (valmistaja Baxter) asetettiin
molemmin puolin raakahaavapinnan
suojaksi, ja alue jatettiin paranemaan
sekundaarisesti.

Potilaan limakalvoilla oli kolmen
viikon kontrollissa enia lievaa epata-
saisuutta ja punoitusta. Lopullisessa
kudostutkimuksessa saatiin samat 16y-
dokset kuin biopsiassa. Neljan kuukau-
den kontrollissa limakalvot olivat erin-
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omaisesti parantuneet, eikd toimen-
pidealueita juurikaan pysty erottamaan
muusta limakalvosta (kuva 6).

Pohdinta

Tamaén potilastapauksen perusteella eo-
sinofiilisen haavaumamuutoksen kirur-
ginen poisto voi johtaa hyvaan lopputu-
lokseen. Kuten valokuvista on nahtavis-
sd, arpeutuminen oli vihaista, eiviatka
toimenpidealueiden limakalvot parane-
misajan jalkeen selvisti erottuneet vie-
ruskudoksista. Mezei ym. suosittelevat
eosinofiilisten haavaumien konserva-
tiivista hoitoa (8). Potilaallamme muu-
tokset olivat kuitenkin suuria ja hairit-
sevid, eivatka ne olleet parin kuukauden
aikana pienentyneet lainkaan, joten
paadyttiin niiden poistoon. Seguran ja
Pujolin julkaisun perusteella muutos-
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