CRITERII INFORMATIVE iN DIAGNOSTICUL HERPESULUI ORAL
SIAFTELOR BUCALE RECURENTE

Rezumat.

Ulcerele aftoase in aspectul caracterelor de afisare clinica sunt adesea
greu de delimitat de infectia cu Herpes simplex de aceea se impun precizari
suplimentare care sa observe: fenomenologia inaugurali, expresia simpto-
matica, contextul aparitiei elementelor herpetice sau pseudoherpetice. Sunt
destul de frecvente situatiile, cind doar aceste cercetdri nu sunt suficien-
te pentru a stabili cu certitudine, daca este vorba de un herpes acut sau
o stomatitd aftoasd recidivanta, mai ales forma herpetiformi, care include
in tabloul caracterelor morfostructurale si vestigii ale infectiei bacteriene,
fungice. Principiul de abordare diagnostica pentru care opteaza autorul ce
si-a pus respectiva intrebare si deci ipoteza de cercetare in aceastd cheie
este examinarea clinica §i instrumentald complexa, folosind nu numai teste
moderne specifice de detectie a anticorpilor monoclonali sau tehnicile de
hibridizare a ADN -ului viral, dar si un test la indeména tuturor stomatolo-
gilor din teritorii — examenul citologic.

Cuvintele cheie: herpes simplex, afte bucale recidivante, stomatita af-
toasd recidivanta (SAR), stomatita herpetica
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Summary
INFORMATIVE CRITERIA IN THE ORAL HERPES AND RECUR-
RENT BUCAL APHTHAE DIAGNOSIS

Aphthous ulcers in the clinical aspect are very difficult to differentiate
by Herpes simplex. That is way additional explanations include: inaugu-
ral phenomenologia, symptomatology, herpetic or pseudoherpetic element
appearences. It is not enough sufficient very frequent to establish a diag-
nosis of herpes or recurrent aphthous stomatitis, especially in the herpeti-
form one, which includes the morphostructural picture and bacterial and
fungical infections. The diagnosis principle represents the main research
hypotesis in the complex clinical and instrumental examination for author,
which includs specific modern tests of monoclonal antibodies detection or
DNA viral hybridization techniques and tests for district stomatologists al-
so-cytologic examination.

Key words: herpes simplex, recurrent oral aphthae, Recurrent Apht-
hous Stomatitis (RAS), herpetic stomatitis.
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Introducere.

Cercetarile din ultimele decenii (1, 2, 7, 9) asupra afectiunilor mucoasei bucale
au impus reviziuni esentiale ale opiniilor emise anterior asupra proceselor patolo-
gice cantonate la nivelul cavitatii bucale.

Aftele bucale recidivante si stomatitele herpetice au ajuns actualmente si repre-
zinte o sfera largd de patologii orale caracterizate de leziuni reprezentate de eruptii
si ulceratii inclusiv leziuni reactive si afectiuni mixte la declansarea cirora concuri
bacterii, fungi (3, 4, 10, 11, 12) etc. In special, din cauza starilor imunodeficitare,
acum aceste afectiuni sunt foarte numeroase si dificil de diferentiat prin simplu
examen bucal doar conform manifestarilor locale (5, 6, 8, 13, 14, 15).

Maladiile herpetice sau fenomenele ce simuleaza eruptia herpetiforma sunt in
prezent printre cele mai incidente afectiuni habituale orale (adeseori pot fi confun-
date) si care necesita revederea principiilor de clasificare §i delimitare a variantelor
evolutive i a substratului organic, prin care sa se poata elimina dificultatile de
diagnosticare §i respectiv de adoptare a unui tratament cat mai adecvat. Tratarea
unei asemenea leziuni herpetice cu steroizi topici (ca pentru o ulceratie aftoasd
(I. Rudinc si coaut., 2007) poate duce la sechele grave.
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Scopul lucrarii

In conformitate cu obiectivul investigational am
incercat si delimitam niste criterii sigure §i de mai
multd informativitate pentru diagnosticul herpesului
oral si ale aftelor bucale recurente. Pentru aceasta am
examinat gi triat atent intreg spectrul de semnalmente
si fenomene clinice prin care se manifestau elementele
herpetice sau aftoase observate in lotul de studiu la
197 pacienti, avind virste cuprinse intre 5 si 67 ani.

Materiale si metode de cercetare

In studiul nostru am elaborat o schema orien-
tativd pentru diferentierea leziunilor aftoase de alte
maladii similare cu manifestare orald dupd diferite
criterii (etiologice, suprafete orale afectate, numarul
leziunilor, aparenta clinic, prezenta eruptiilor bu-
cale si eventual manifestarea extraorala a maladiilor
examinate.

La pacientii observati in studiul clinic activ diag-
nosticul definitiv s-a elaborat in baza fenomenelor cli-
nice prin care se anuntase fiecare din cazurile urmari-
te, apoi §i in urma exploririlor paraclinice, prioritare
fiind cercetarile de aspect morfocitologic completate
in functie de situatia concreti cu alte tehnici de valoa-
re informativd recunoscutd (fibroesofagoduodenos-
copie, examene hematologice, serologice, teste bio-
chimice, teste imunologice, virusologice etc.).

Criteriile de includere in cercetarea pacientilor:
existenta a cel putin unei leziuni aftoase sau herpetice
dureroase ce masoard 1—10 mm in diametru §i care
are obignuinta de a reveni in 3 §i mai multe episoade
anuale, fenomenul persistand de cel putin 2—3 ani.
Toti pacientii din lotul de studiu au fost triati conform
vechimii bolii.

Gestionarea la etapa de simptome prodromale.
Cercetand atent fenomenele ce anticipa aparitia celor
doud varietati de leziuni a mucoasei orale herpetice
si afte bucale recurente se poate formula diagnosticul
prezumtiv.

Dupa aspectul manifestarilor clinice elementele
aftoase din cavitatea bucala la bolnavii cu SAR in stu-
diul nostru s-au distins in afte de forma minor4, afte
majore si afte herpetiforme.

In grupul SAR de form3 minora acuzele se mani-
festau prin ugoare senzatii de disconfort si dureri oca-
zionale, fara sa afecteze starea generala a pacientului.
In sublotul de bolnavi cu SAR de forma majori este
vorba de leziuni mai severe si mult mai persistente.

Durerea resimtitd de pacienti cu afte de gen her-
petiform variazd ca intensitate, senzatie insa care nu
este corelatd cu dimensiunile elementelor aftoase.

Se considerd ca herpesul cronic recidivant repre-
zintd reactivarea periodica a virusului Herpes simplex
retras in ganglionul Gasser dupi primul eveniment de
stomatitd herpeticd acutd pe zona buco-labiala. Ele-
mentele aftoase herpetice devin dureroase, generind
uneori dificultdti la masticatie, care se rezolvd mult
mai greu si implicd raspunsul ganglionilor limfatici
regionali, mariti in volum si durerosi la palpare (ade-
nopatie).

Aparitia leziunilor si sediul de predilectie

Virusul herpetic (Herpes simplex), precum con-
semndm, ramane cantonat intracelular in anumite
zone i ,in special, pe ariile de trecere piele -mucoasa.
Afectul poate reveni la orice varsta, prezentandu-se
sub forma stomatitei herpetice recurente. Reaparitia
eruptiilor specifice cu elemente herpetice (vezicula,
afte, eroziuni) respectd zona primoafectiunii, adica
jonctiunea cutaneo-mucoasa §i mucoasa orala masti-
catorie cheratinizata. Eruptiile veziculo-herpetice re-
curente sunt situate pe acelag loc (fig. 1), sunt dispuse
tot in grupuri, se sparg rapid, lasdnd eroziuni ce tind
sa conflueze in leziuni policiclice cu contur neregulat,
acoperite cu depozite difteroide, moderat sau ugor de-
tagabile, dureroase spontan §i provocat si suscitind o
salivatie abundenta.

Fig.1. Stomatita herpetica forma grava

Eruptiile mai frecvent cuprind sectorul labial, na-
zal, pot fi angajate pe aceleasi segmente orale i altfel
se denumesc ,,herpes fix“, evoluand spre cruste.

Stomatitele aftoase recidivante de forma minora
apar cu afte ca element eruptiv vizibil de dimensiuni
mici, de forma ovald sau rotunda, acoperite de peli-
cule aderente, greu detagabile, de culoare gri-galbui
si inconjurate de un halou eritematos bine delimitat.
Elementele aftoase se afld cantonate pe arii de mucoa-
sd necheratinizatd, pe mucoasa labiala si parietala, Af-
tele de forma majora (fig. 2) sunt mai profunde si se
localizeazd pe marginile latero-inferioare ale limbii, la
nivel palatinal. Marimea si configuratia acestora va-
riaza in functie de segmentul pe care s-au produs.

Fig.2 . Afte recidivante de formd majord.



Aftele recidivante de gen herpetiform apar sub
forma de elemente aftoase multiple minuscule (B. Ne-
ville si coaut, 1991) pe mucoasa necheratinizati. Desi
asernanatoare mult cu herpesul simplu, pot conflua,
rezultind afte de proportii, dar care fiind asistate
adecvat, se sting in medie peste 7—10 zile. Elementul
distinctiv al aftelor herpetiforme ale mucoasei orale
spre deosebire de herpes, este faptul ca ele nu sunt
anticipate de afectiuni respiratorii si nu se asociaza cu
leziuni cutanate.

Studiul investigational complex a inclus: analize
sumare de singe si urina, fibroesofagogastroduode-
noscopie, examenul radiologic, teste biochimice, bac-
teriologice, imunologice, citomorfologice, virusologi-
ce etc.

Observand apanajul clinic i afectiunile ce preced
aparitia aftelor de expresie minord, majora si herpe-
tiforma in SAR am constatat prevalenta diferitor dis-
functiuni tubulo-digestive, care au suscitat hipersen-
sibilizarea organismului purtitor de afte rebele grave,
urmata de incidenta remarcabild a diferitor dereglari
ale SNC si SNV, stare care cu siguranti se implica ca
moment cauzal, dar §i ca element agravant in evolutia
bolii. Bacteria Helicobacter pylori ne-a interesat ca o
posibild cauzi in patogenia SAR.

In herpesul cronic recidivant recrudescentele sunt
precipitate de mai multe stiri de stres: deficiente imu-
nitare, iradieri ultraviolete, unele stari fiziologice ca
ciclul menstrual, o expunere la frig. Au fost eviden-
tiate §i premise generale: boli infectioase, intoxicatii,
afectiuni febrile, digestive, tulburari dispeptice, hepa-
tice, leucemii, cat i premise locale: tratamente stoma-
tologice, afectiuni ale pulpei dentare, extractie denta-
rd, interventii chirurgicale buco-dentare, estetice.

Examenele de rutina relevate nu exclud si nici nu
pot suplini testele virusologice, serologice si imunolo-
gice, ce trebuie operate in cazul bolnavilor, care s-au
prezentat la medic cu eruptii herpetice si afte bucale
recidivante.

Testele de laborator la care ne-am referit sunt to-
tusi costisitoare §i necesita mijloace si tehnici perfor-
mante, de aceea am revenit asupra posibilitatilor diag-
nostce citologice pe care ni le ofera o serie de teste
uzuale si accesibile, posibile in laboratoarele cu dotare
modesta.

Diagnosticul citologic

Examenul citologic a 417 frotiuriamprente se prac-
tica destul de eficient intru departajarea diagnosticd
a aftelor bucale recurente §i manifestarilor herpetice
recidivante cu leziuni agresive, care in unele cazuri la
persoanele imunocompromise evolueaza spre forme
generalizate §i devin un pericol vital real. Rezultatele
citomorfologice a 417 frotiuri amprente au fost clasate
si specificate in functie de varianta clinica (minor3,
majord, herpetiforma) a stomatitei aftoase recurente
si herpesului oral.

Astfel in frotiurile ce contin material preluat de pe
suprafata aftelor de forma minora (fig. 3) s-au eviden-
tiat celule din straturile epiteliale superficiale si inter-

mediare, fiind dispuse izolat si in grupuri. In citoplas-
ma acestor celule deseori se pot remarca vacuole mici.
Nucleii epiteliocitelor de suprafata sunt mici §i picno-
tici, iar in celulele straturilor mai profunde cromatina
nucleelor apare fin granulata si hipocroma. Se disting
neutrofile, fiind, de reguld, modificate distrofic. Lim-
focitele sunt observate izolat.

Fig.3. Stomatita aftoasd recidivantd minora.
Un grup de celule epiteliale x 900.

In piesele de material prelevat din ulcerele califi-
cate ca fiind SAR de forma majora epiteliocitele apar
in aglomerari mici, care uneori au aspect de simplast
fard limite intercelulare distincte vizual. Cromatina in
nucleu se distribuie neuniform (fig. 4) are o textura
densd, iar in unele celule apare de aspect reticulat.
Preparatele cercetate abunda in eritrocite si leucocite
dispuse aglomerativ, fiind modificate distrofic, multe
se afla evident in proces de scindare.

Fig. 4. Stomatita aftoasa recidivanta de forma majora.
Modificari distrofice ale leucocitelor, vacuolizarea citolasmei.

Coloratie cu azur-eozina X900.

Spectrul citologic al aftelor herpetiforme (fig. 5)
prezintd elemente celulare din straturile superficiale
ale epiteliului plat. Pe frotiuri epiteliocitele apar de
forma poligonala sau ovalara, sunt dispuse neuniform.
Epiteliocitele din straturile superficiale au nuclee
mici, moderat colorate, sunt dispuse central avand o
structurare incerta a cromatinei. Elementele celulare
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epiteliale din straturile profunde, desi au dimensiuni
mai mici decat cele superficiale, au nuclee masive, de
culoare mai deschisa cu cromatina fin granulata.

Fig. 5. Stomatitd aftoasa recidivanta, forma herpetiforma.
Celule epiteliale si leucocite. Coloratie cu azur-eozind.x 900.

Un alt detaliu estimativ care ne-a sugerat in de-
limitarea aftelor cu potential recidivant este prezenta
populatiilor microbiene, care desi in cantitati variabi-
le, este relevati pe toare frotiurile examinate inclusive
sub aspect de micrococi, mai rar de bacili, habitand
atét in interiorul celulelor, cat si liber.

Asadar in SAR preponderente sunt elementele
celulare inflamatorii ca rezultat al alteririi patologice
nespecifice.

Studiul citologic al frotiurilor amprente recoltate
de la pacienti cu afectiuni virale sub aspect de stoma-
tite herpetice a fost aplicat pentru a elucida si particu-
lariza modificarile structurale in faza de manifestare
activd a maladiilor inglobate de acest generic.

In frotiurile ce contin material preluat de pe sec-
toarele cu afecte herpetice de grad ugor, sunt prezente
celule epiteliale superficiale cu nucleu picnotic, hiper-
crom i citoplasma slab colorata. La fel se intalnesc
celule intermediare cu nucleu mare cu cromatind
dispersata, citoplasma acestor celule este slab vacuo-
lizata. Celulele parabazale sunt inzestrate cu nucleu
intens colorat cu o citoplasma bazofila.

Analiza citomorfologica a frotiurilor obtinute
prin raclaj de la pacientii cu afectiuni virale herpetice
avansate denota ca celulele epiteliale, apar balonizate,
adica modificate prin efectul citopatic de virusul her-
petic. Sunt prezente celulele epiteliale cu citoplasma
vacuolizatd §i cu formarea unui halou centrocelular,
care deplaseaza nucleul hipercrom spre periferia celu-
lei (fig. 6). Prof. D. Lange (Germania, 1999) a remar-
cat aceste celule cu aspectul unui ,,ochi de taur®.

In citomorfogramele cu afecte herpetice recuren-
te este caracteristic un polimorfism celular si nuclear
pronuntat al epiteliocitelor. Pot fi distinse celule gi-
gante, care contin mai multe nuclee si nuclee poliloba-
te, deoarece celula infectatd cu herpes virus continua
sd se divida.

Fig.6. Celule epiteliale balonizate cu modificari structurale
citoplasmatice si ale nucleului.
Prezenta epiteliocitelor in forma de ,ochi de taur”.

Aceste celule cu incluziuni eozinofilice in nucleu
(V. Aramd cu coaut., 2002; D. Uncuta, 2007) sunt
cunoscute sub denumirea de celulele Unna (fig.7),
caracteristice pentru afectiunile virale herpetice. Per-
manent sunt prezente aglomeriri masive de neutrofi-
le cu nucleu segmentat la diferite etape de degradare.
De mentionat, ci populatia microbiand, atit din inte-
riorul, cit si din afara celulelor epiteliale in afectiunile
herpetice este secundara.

Celule multinucleate gigante (celulele Unna) x 100.

Discutii

Reflectand asupra celor relatate in cadrul acestei
comunicari §i comparand cele doud afectiuni este re-
levant faptul ca ambele devin ulcerative, dar progresia
fiecdreia din acestea spre stadiul ulcerativ difera com-
plet, de aceea anamnesticul, nivelul de angajare si as-
pectul leziunilor trebuie cercetate atent pentru a stabi-
li un diagnostic prezumtiv cat mai aproape de adevir.



Un moment foarte important este faptul ci ulceratia
aftoasa recidivantd nu este contagioasi, iar leziunea
herpetica se poate transmite unei gazde susceptibile,
mai ales in timpul perioadei de debut.

1.

Concluzii:

1. Herpesul oral recurent si aftele bucale recidi-
vante mentionate reprezinta un grup foarte
neomogen de leziuni orale, care se manifesta in
diferite variante, dar si cu mai multe asemandri
de aspect clinic, care se coreleaza cu examinari
paraclinice §i probe citomorfologice si care in
opinia noastra pot sugestiona diagnosticul de-
cisiv de infectie virala herpetica cat si la diferen-
tierea cu alte maladii banale de similitudine.

2. Avantajul examenului citomorfologic: este usor
de executat, rapid, destul de ieftin si accesibil.
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