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La queilitis granulomatosa de Miescher se caracteriza por la aparicién de
edema labial reiterativo que puede ser en uno o ambos labios, el cual puede

llegar a ser permanente. Esta enfermedad ha sido considerada como una
f;:f;i‘;g;i?ﬂg@gma”mm forma monosintomdtica del sindrome de Melkersson Rosenthal. En este

sindrome generalmente puede presentarse edema en labio superior o in-
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ferior, pardlisis facial y lengua fisurada. Es una enfermedad de los labios
infrecuente, con pocos casos descritos, aunque quiza sea infradiagnosticada
por su desconocimiento. El diagnéstico de queilitis granulomatosa en su

mayor parte es clinico, aunque su diagndstico puede ser también confirmado
Fecha de recepcién: 07/01/2023

Fecha de aceptacion: 11/05/2023 mediante la evaluacién histolégica. Después de realizar su diagndstico se

debe recomendar la evaluacion integral del paciente, para descartar el resto
de las asociaciones sindréomicas descritas en la literatura médica.

El caso clinico presentado es de un joven de 20 afios de edad, con cuadro
clinico de edema de labio inferior, astenia, mareo y lengua fisurada, tuvo

una buena evolucidn clinica y recuperacion.
Se decidio la presentacion del caso clinico de Sindrome de Melkersson Ro-

senthal en un paciente con Queilitis granulomatosa por ser una enfermedad
infrecuente y con caracteristicas clinicas Unicas para su diagndstico.

INTRODUCCION
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La queilitis granulomatosa (Q.G) es una inflamacién
crénica, poco frecuente, indolora e idiopatica del labio.
Se considera una manifestacién de granulomatosis
orofacial (OFG), que es un término clinico que des-
cribe la hinchazén orofacial causada por una infla-

macién granulomatosa sin vaciado en ausencia de en-

fermedad sistémica. Cuando se acomparia de paralisis
facial y lengua plisada, se le conoce como el sindrome
de Melkersson-Rosenthal

El sindrome de Melkersson-Rosenthal se manifiesta

como una triada de hinchazoén de labios o cara, paralisis
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facial recurrente, parcial o completa y lengua fisurada.
La queilitis granulomatosa de Miescher se caracteriza
por una inflamacién restringida a los labios. Algunos
clinicos consideran que la queilitis granulomatosa es
una forma monosintomatica del sindrome de Melkers-
son-Rosenthal. La etiologia de esta enfermedad no esta
clara, pero la condicion se ha relacionado con una re-

accién inmune anormal 2

La etiologia exacta de la granulomatosis orofacial es
desconocida. Generalmente la arquitectura normal de
los labios se ve alterada por linfedema y granulomas no
caseificantes en la lamina propia. Se ha sugerido como
causa potencial la permeabilidad excesiva de los vasos
cutaneos faciales como resultado de una regulacién

anormal del sistema nervioso auténomo.>3

La causa mas comun identificada de granulomatosis
orofacial es la dieta u otros antigenos. Antigenos de
contacto tales como el cobalto, oro, o mercurio también
pueden estar implicados. Hornstein propuso que los an-
tigenos inespecificos pueden estimular las células peri-
vasculares para formar granulomas, causando la obs-

truccién de los vasos y la inflamacién facial posterior.

Se han postulado varias teorias, entre ellas la infeccién,
la predisposicion genética y la alergia. También se ha
sugerido una expresion linfocitica monoclonal, se-
cundaria a la estimulacion antigénica cronica, la pro-
duccidon de citocinas que conduce a la formacién de
granulomas y una reaccion de hipersensibilidad me-

diada por células.

La granulomatosis orofacial también puede ser re-
sultado de la reaccién a algunos alimentos o medica-
mentos, particularmente aldehido de canela y ben-
zoatos, pero también hidroxianisol butilado, galato
de dodecilo, mentol y glutamato monosédico. La ex-
presion del receptor 1y 2 activado por proteasa ocurre

en la granulomatosis orofacial 3

Dentro de la sintomatologia, la queilitis granulomatosa
se caracteriza por una inflamacion firme y recurrente
de uno o ambos labios y es la forma monosintomatica

mas comun del Sindrome de Melkersson Rosenthal 4 la
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QG no caseosa pertenece al grupo de granulomatosis
orofacial y se ha sugerido que puede ser un subtipo de
la enfermedad de Crohn y precede su diagnéstico por

afios, especialmente en nifos.

La terapia con corticosteroides es un tratamiento
clasico puede administrarse localmente, por via tdpica
o intralesional, y mas raramente, el corticosteroide sis-
témico para tratamientos cortos como la prednisolona:
0,3 a 0,7 mg / kg / d; 25 a 50 mg / d. También se han
probado otros tratamientos por sus efectos antiin-
flamatorios o inmunomoduladores, como tacrolimus
topico o talidomida oral, dapsona y doxiciclina, con una

eficacia inconsistente.*

PRESENTACION DEL CASO CLiNCO

Masculino de 18 afios de edad nacido y residente
en Riobamba sin antecedentes personales clinicos
personales o familiares de importancia, con cuadro
clinico de 2 semanas de evolucién que se inicia con
dolor en lengua de tipo urente localizado sobre el
dorso que se incrementa con la temperatura de la
comida hace 10 dias, presenta lesion ulcerosa en
labio inferior el mismo que se acompafia de edema,
dolor y se cubre de costra necrética (foto 1), en el
examen fisico se encuentra una dermatosis carac-
terizada por la presencia de lesién ulcerada cubierta
por costra necrética sobre el bermelldn de labio in-
ferior con extension hacia el epitelio de transicion
(foto 2).

-
“

il i

Foto 1: Edema de labio inferior a predominio de su porcion de-
recha con deformacion del mismo.
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La presentacion monosintomatica mas frecuente de los
labios es unilateral o bilateral. La lingua plicata se ca-
racteriza por el desarrollo de surcos profundos o fisuras
en las superficies dorsal y lateral de la lengua lo cual es
una condicién benigna que se encuentra con frecuencia
en personas sanas, pero es mdas comun en personas con
Sindrome de Melkersson Rosenthal, enfermedad gra-
nulomatosa crénica, psoriasis y sindrome de Sjogren.
Y finalmente la paralisis recurrente de los nervios fa-
ciales es menos frecuente, clinicamente indistinguible
de la paralisis de Bell y puede preceder a la queilitis

granulomatosa por afios. El Sindrome de Melkersson

Rosenthal también puede estar asociado con otras pa-

Foto 2: Ulcera de labio inferior de bordes regulares con fondo que
contiene tejido de granulacion y cubierta por costra necrotica, que
se extiende hacia la mucosa labial en su porcion gingival.

ralisis de nervios craneales y disautonomia.s

Sin embargo, cabe destacar que sélo el 8-25% de los

casos muestran la triada completa, ya que la mayoria

; de los pacientes presentan sintomas oligosintomad-
DISCUSION P P &

ticos o formas monosintomaticas. El edema orofacial

. sin dolor recurrente, también llamado queilitis gra-
La QG es una enfermedad poco frecuente de inci- ’ q &

. - - , . nulomatosa de Miescher, es la presentacién monosin-
dencia y prevalencia indefinida. Segin Gharbi un es-

. . o . . tomatica mds frecuente del Sindrome de Melkersson
tudio estimo la incidencia en el 0.08% de la poblacion

, Rosenthal, y el diagnéstico es sugerido por la identi-
general4 Y la incidencia informada del Sindrome de 'y & & P

ficacién de un granuloma no casitante en una biopsia
Melkersson Rosenthal es entre 0.2 y 80 en 100,000 por

~ . . mucocutdnea de los sujetos. Las formas oligosintoma-
ano. De acuerdo a Savasta, esta incidencia puede ser

. , . ticas o completas no requieren bidpsia adicional para
subestimada, ya que este sindrome es mal diagnos-

. . . . investigacion, ya que el Sindrome de Melkersson Ro-
ticado e infravalorado, y varios autores han informado

. . . ~ senthal es un sindrome clinico.s
un retraso diagnostico medio de nueve afios.® Esta en-

fermedad puede tener su inicio en todas las edades, sin

. .. Generalmente para llegar al diagnéstico es necesario
embargo suele ocurrir en adultos jovenes entre la se-

. . . conocer las formas clinicas antes mencionadas que esta
gunda a cuarta década de la vida y es rara en la in-

. . o — enfermedad presenta. El examen histoldgico no es ne-
fancia.#° La mayoria de los autores indican una distri-

. s . cesario para el diagnéstico de la forma completa del
bucién equitativa del sexo, aunque algunos afirman que

. , . Sindrome de Melkersson Rosenthal, que puede esta-
es un poco mas comun en la mujeres.»? De acuerdo a la

o . . . , blecerse facilmente basandose en los hallazgos clinicos.
incidencia descrita, nuestro paciente estaria dentro de

. N Sin embargo, el analisis histolégico es necesario para
las edades estimadas ya que presenta 20 afios de edad. g0 & P

formas incompletas, especialmente para el diagndstico

. . . diferencial de sarcoidosis y enfermedad de Crohn.4
Esta entidad es una enfermedad infrecuente de etio-

logia desconocida, con compromiso neuromucocutaneo

. . . ., Dentro del examen fisico podemos observar que la
que afecta la inervacidn orofacial. La observacion de la

.. - . ., manifestaciéon mas temprana de la queilitis granulo-
agregacién familiar y la sugerencia de una relacién con

i - . matosa es una inflamacién stbita difusa u ocasional-
la traduccién autosomica de novo t, respaldan la hi-

i . . - . mente nodular del labio o la cara que involucra el labio
potesis de una predisposicién genética. Una asociacidon

. . . .. superior, el labio inferior, ambos labios y una o ambas
con infecciones y trastornos autoinmunes también se

ha descrito.s* mejillas. La frente, los parpados o un lado del cuero
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cabelludo pueden estar involucrados aunque es menos
comun. Como se menciond anteriormente, una lengua

fisurada o plegada se ve en el 20-40% de los pacientes.s

El edema labial puede sentirse suave, firme o nodular a
la palpacién. Una vez que se establece la cronicidad, el
labio agrandado aparece agrietado y fisurado, con deco-
loracién y descamacion de color marrén rojizo. El labio
fisurado se vuelve doloroso vy, finalmente, adquiere la
consistencia de una goma firme. El edema puede re-
troceder muy lentamente después de algunos afios. Los
ganglios linfaticos regionales se agrandan general-

mente de manera minima en el 50% de los pacientes.

En el 30% de los pacientes se puede observar una pa-
ralisis facial de tipo neuromotor. Esta puede ser uni o
bilateral, parcial o completa. Tambien se ven afectados
ocasionalmente otros nervios craneales tales como los

olfativos, auditivos, glosofaringeo, o hipogloso.

Se ha informado la participacién del sistema nervioso
central, pero la importancia de los sintomas resultantes
se pasa por alto facilmente porque son muy variables.
A veces simulan esclerosis multiple pero a menudo con
una asociacion mal definida de caracteristicas psiquia-
tricas y neuroldgicas. Igualmente pueden ocurrir alte-

raciones autondomicas.

La realizacion de una biopsia de la mucosa labial es muy
util en el diagnéstico. Dentro de los hallazgos podemos
encontrar: infiltracion linfocitica perivascular con for-
macién de granuloma en la submucosa y las dreas mas
profundas de la biopsia muestran la presencia de infil-
tracién inflamatoria crénica de las glandulas salivales

de los labios.s

Algunas caracteristicas histopatolégicas no son cons-
tantes, y en su ausencia no se deberia excluir formal-
mente el diagnostico de Queilitis granulomatosa. Estas
caracteristicas pueden ser infiltrados granulomatosos
constituidos por células epiteloides y células gigantes
multinucleadas, asociadas con cierto grado de lin-

fedema y fibrosis.4

El manejo de la queilitis granulomatosa se vuelve dificil
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debido a la falta de conocimiento sobre su etiologia.
Los objetivos del tratamiento son mejorar la apariencia
clinica y la comodidad del paciente. Los tratamientos
sintomadticos propuestos estan destinados simplemente
a evitar o espaciar las recurrencias, particularmente
en la etapa edematosa. El objetivo del tratamiento es
aliviar a estos pacientes y mejorar su calidad de vida,
a menudo muy perturbada por la naturaleza desa-
gradable y angustiosa de la macroqueilitis y el edema
orofacial. Aunque es rara, la remision espontdnea es
posible. La eliminacion de infecciones odontogénicas

puede reducir la inflamacién en ciertos pacientes.>*

Para poder llegar a la causa es necesario investigar
otros factores tales como sintomas gastrointesti-
nales, que pueden hacer sospechar de la enfermedad
de Crohn no diagnosticada, asi como indagar sobre un
pardsito crénico, que puede indicar sarcoidosis, tuber-
culosis o histoplasmosis. El examen fisico debe incluir
un examen del nervio craneal para determinar la afec-
tacion del nervio facial. Un examen orofaringeo com-
pleto que busque especificamente una denticién defi-
ciente o lesiones malignas, un examen de la lengua para
una plicatura que permita indicar la forma completa
del Sindrome de Melkersson Rosenthal. Una inspeccion
para detectar ulceras aftosas que puedan sugerir de
manera temprana Enfermedad de Crohn, inspeccién de
lesiones eritematosas sugestivas de rosacea y palpacion

del labio afectado para el dolor.!

Hablando mas profundamente acerca de los eventos
especificos que suceden en el edema del labio, tenemos
que en la queilitis granulomatosa, la arquitectura
normal de los labios se ve alterada por la presencia de
linfedema y granulomas no formadores de plaquetas en
la ldmina propia. Los inmunocitos TH1 producen in-
terleucina 12, RANTES / MIP-10 y granulomas. La ex-
presion de los receptores 1y 2 activados por proteasa

ocurre en la granulomatosis orofacial.’

De acuerdo a Bohra, quien describié la patogénesis
del sindrome de Melkersson Rosenthal, sugirié que
la regulacién anormal del sistema nervioso auténomo
conduce a una permeabilidad excesiva de los vasos cu-

taneos faciales. A partir de esta circulacién anormal, los

-077



Reporte de Caso Clinico

-078

antigenos no especificos estimulan a las células peri-
vasculares para formar granulomas. La obstruccién de
los vasos perivasculares por granuloma se ha propuesto

como un factor causante de la inflamacién.’

Dado a que el paciente en estudio presenta cierta sinto-
matologia y examenes confirmatorios, podriamos de-
ducir que la etiologia mas probable sea infecciosa. Con
una leucocitosis de 22.000 y la respuesta inflamatoria
que se produjo en el, lo cual fue la fiebre, podemos sos-

pechar €N esa causa.

Al hablar de la sintomatologia de esta entidad, se dice
que se presenta como edema de uno o ambos labios.
Cuando la queilitis granulomatosa es acompaiiada de
pardlisis muscular facial y lengua fisurada, se conoce
como sindrome de Melkersson-Rosenthal. Sin em-
bargo, la triada clasica es muy infrecuente, represen-
tando solo del 25-40% de los casos y las formas oligo-
sintomadticas y monosintomaticas son la presentaciéon
clinica mas comun. La forma monosintomatica es re-

ferido como la queilitis de Miescher.5

Clinicamente, el primer episodio suele remitir en horas
o dias, pero tanto la frecuencia como la duraciéon de
los sintomas aumentan hasta que se vuelven persis-
tentes. La enfermedad también puede afectar a otras
regiones orales y faciales incluyendo la cara, mucosa
oral, encias, lengua, faringe, y laringe. Los pacientes
pueden quejarse de dolor o una sensacion de ardor, es-
pecialmente si la region oral presenta eritema, fisuras,

erosiones, o descamacion de los labios.

Generalmente la mucosa oral es engrosada y edematosa
con apariencia lobulada. Cuando existe afectacion pa-
latina tiene la apariencia de una hiperplasia gingival
caracteristica. Cuando esta presente tiene una distri-
bucién irregular y una predileccién por la region an-
terior. Si otras areas del rostro estan involucradas,
puede haber ampliacién hacia los ganglios linfaticos. La
lengua puede desarrollar fisuras, edemas, parestesias,
erosiones o alteraciones del gusto. También puede ob-

servarse papulas o tejido hiperplasico en el paladar .

Al comparar con este caso, el signo mds importante que

presento el paciente fue edema de labio inferior, el cual

C. Martinez et. al

no remitié y se acompafié de dolor. El dolor en el pa-
ciente aparecié debido a la apariencia del labio que pre-
sento descamacion y erosiones debido a la inflamacion.
No presento paralisis facial ni lengua fisurada por lo
cual podriamos decir que fue una forma monosinto-

matica del Sindrome de Melkersson Rosenthal.

Para el diagnostico de esta patologia es necesario
realizar una historia clinica completa incluyendo
anamnesis, examen fisico y estudios diagnésticos
apropiados. Como mencionamos en la literatura an-
teriormente, esta enfermedad en su mayor parte es
clinica por lo tanto es necesario identificar adecua-
damente sus signos y sintomas. Posterior a esto, el
examen confirmatorio mas preciso es la biopsia del

area afectada, en este caso el labio.>"

Una vez realizada la biopsia debemos buscar ciertas
caracteristicas para confirmarlo. Histolégicamente,
el diagnéstico se basa en la infiltracion de linfocitos,
células plasmdticas y granulomas no caseosos que se
agrupan alrededor de vasos sanguineos dispersos con
células de Langerhans gigantes y células epiteloides.
Una vez documentada la formacién de granuloma, se
utilizan tinciones especiales para descartar otras en-

fermedades granulomatosas.o2

El paciente en estudio presento la forma monosinto-
matica del Sindrome de Melkersson Rosenthal por su
sintomatologia, la cual fue confirmada por una toma de
biopsia. Los resultados de la biopsia en este caso fueron
erosiones en la cara epidérmica, piel ulcerada con in-
filtrado inflamatorio neutrofilico, vasos congestivos y
haces hialinos engrosados lo cual fue compatible con la

formacion del granuloma y células gigantes.

Para el tratamiento de Queilitis Granulomatosa/Sin-
drome de Melkersson Rosenthal los esteroides intra-
lesionales han sido reportados como aquellos que pro-
porcionan la mayor mejora, sin embargo, en la mayoria
de los pacientes, son multiples los tratamientos. Ac-
tualmente, el tratamiento mas acordado para pacientes
con Queilitis Granulomatosa aislada es intralesional.
Inyecciones de triamcinolona aunque no es raro que
el beneficio sea de corta duracion, y requieran trata-

mientos adicionales.
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Muchas veces los corticosteroides sistémicos se han
utilizado con éxito moderado, pero los efectos se-
cundarios a largo plazo hace que esta opcion de tra-
tamiento sea menos utilizada. Otros agentes con pro-
piedades antiinflamatorias también han sido utilizados
los cuales pueden ofrecer un mejor perfil de efectos
secundarios cuando son utilizados para la terapia de
supresion a largo plazo. Estos incluyen clofazimina,
dapsona, sulfapiridina, danazol, hidroxicloroquina
y antibidticos como la doxiciclina y metronidazol. El
éxito con otros tratamientos se ha reportado de forma
anecddtica, incluyendo pingyangmycin intralesional

mas dexametasona 32

Es importante mencionar que la compresién simple du-
rante varias horas diarias puede producir una mejora
sostenida. Los dispositivos de compresion se pueden
usar durante la noche para reducir el edema de los labios.
Y en situaciones donde la terapia médica falla o en casos
extremadamente desfigurantes de Queilitis Granulo-
matosa y Sindrome de Melkersson Rosenthal, la quei-
loplastia quirtdrgica se realiza para reducir el tamafio de

los labios y mejorar la apariencia cosmética. >

Dado a la ausencia de un diagnéstico preciso al inicio, el
paciente recibid varios tratamientos diferentes sin pre-
sentar mejoria. Sin embargo, una vez valorado por la es-
pecialidad de Dermatologia, se decidié tratamiento con
corticosteroides y antibiéticos. En este caso, se utilizd
Dexametasona de 8mg, Clindamicina inicialmente via
intravenosa y luego oral, y Metronidazol 500mg via
oral. Lo cual nos indica una buena opcién terapéutica de

acuerdo a la literatura consultada (foto 3)

Foto 3: Luego de 10 dias de tratamiento con corticosteroides a 1/
mg/kg dia resolucion completa del proceso inflamatorio
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