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THE AFFECTION OF MEMBERS OF MOUTH CAVITYWITH
LUPUS ERYTHEMATOSUS

There’re many cases of affection of members of mouth cavity in medic-stoma-
tolog’s practice. The diagnostics of this disease is rather difficult especially when
it’s accompanied by candidiasis. In this work there’re described 19 cases of lupus
erythematosus with affection of members of mouth cavity. Here is diagnostics and
differential diagnostics of lupus erythematosus’ presentation.

Actualitatea problemei. In prezent, numarul pacientilor cu boli auto-
imune a crescut dramatic [1]. Bolile autoimune (de la adtog [autos] «el
insusi; el este cel mai» + «imun» — legat de sistemul imunitar) reprezinta
o clasd impunadtoare de boli cu manifestari clinice eterogene, care se dez-
volta pe fondul unei productii patologice de anticorpi autoimuni (autoa-
gresivi) sau de multiplicarea clonelor autoagresive de celule killere con-
tra tesuturilor normale si sdnatoase ale organismului. Acest lucru duce
la afectarea si distrugerea tesuturilor, si — la dezvoltarea unei inflamatii
autoimune [2]. Bolile autoimune prezinta o evolutie cronicd, deoarece
raspunsul autoimun este sustinut in mod constant de antigeni tisulari.
Toate tulburdrile autoimune includ un proces inflamator drept unul
din principalele mecanisme patogenetice ale aparitiei lor, in care un rol
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important este acordat citokinelor proinflamatorii si activarii mecanis-
melor apoptozei.

Lupusul eritematos sistemic (LES) (cod ICD 10 — M.32. Lupus erite-
matos sistemic), definit drept o leziune autoimuna progresiva inflamato-
rie cronicd de etiologie necunoscuta, preponderent a tesutului conjunc-
tiv si a vaselor sangvine cu dezvoltarea necrozei, hemoragiei si trombozei
in diferite zone ale tesuturilor moi [3; 4; 5; 6]. Incidenta LES este de la 4
la 250 de cazuri la 100.000 de locuitori [7]. Lupusul eritematos sistemic
se remarcd prin polimorfismul manifestarilor clinice cu afectarea visce-
relor, articulatiilor, pielii si membranelor mucoase, sistemului nervos,
organelor respiratorii, tractului gastro-intestinal, ficatului, rinichilor [3;
4; 5,6 ; 7]. Complicatiile LES sunt diabetul zaharat, ateroscleroza, bolile
coronariene, osteoporoza etc. [7 ; 8].

LES se dezvoltd pe fondul unei imperfectiuni determinate genetic a
proceselor imunoreglatorii, care conduc la aparitia unei inflamatii imu-
ne-complexe si se caracterizeaza prin supraproductie de autoanticorpi
organo-specifici la diferite proteine tisulare. Se produce activarea com-
plementului, formarea si depunerea complexelor imune (in principal in
patul microvascular), care pot fi directionate contra oricarui sistem de
organe intr-o multitudine eterogena de manifestari clinice. [3; 4; 7].

Procesele asociate cu indepartarea complexelor fixe duc la elibera-
rea enzimelor lizozomale, afectarea tesuturilor si dezvoltarea inflamatiei
imune. Astfel, drept caracteristica distinctivd apare implicarea de noi
organe si sisteme in procesul morbid in orice stadiu al bolii, alta fiind o
evolutie cronica cu remisiuni si exacerbari alternante [7]. Lupusul erite-
matos sistemic este cel mai tipic reprezentant al bolilor autoimune si se
distinge prin producerea unor evenimente patochimice specifice, care se
reflectd prin semne clinice, imunologice si morfologice originale, care se
manifesta si in cavitatea bucala in aproape 100% din cazuri [1;7].

Prin urmare, pentru medicii stomatologi apare imperativul sa poata
cat mai curand posibil identifica aceastd patologie in cavitatea bucala si
sd prescrie un tratament adecvat. Conform experientei noastre clinice
si relatarilor in literatura de specialitate modernd, detectarea oportuna
a pacientilor cu LES si acordarea neintarziata a tratamentului de cdtre
un medic-stomatolog demonstreaza in mod convingator eficacitatea lor
impresionanta. In acelasi timp, se remarca faptul c4, chiar fiind pus un
diagnostic corect si relativ timpuriu al LES, medicii stomatologi trateaza
adesea acesti pacienti fara a lua legatura cu medicii generalisti (sau — reu-
matologi, endocrinologi). Acest aspect conduce inevitabil la esecul tra-
tamentului stomatologic administrat acestor pacienti sau la o eficienta
scazutd a terapiei respective [1].
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Fenomenul LES a fost descoperit pentru prima data in 1948 de Har-
graves sub forma de nucleofagocitoza in maduva osoasa a pacientilor cu
lupus eritematos. Boala si-a luat numele datorita trasdturii sale caracte-
ristice — eruptiei inconfundabile pe raddcina nasului si obraji (zona afec-
tatd seamadna prin forma sa cu un fluture), care, asa cum se credea in
Evul Mediu, aminteste de muscaturile de lup [9]. LES apare predominant
la persoanele tinere si de varsta mijlocie cu un raport de femeie-barbat
aproximativ de 10:1 [10 citat de 11], cu predominarea in randul pacienti-
lor cu LES a femeilor cu varste cuprinse intre 20 si 40 de ani.

Cel mai intens (in 85-90% din cazuri) in caz de LES sunt afectati rinichii
si pielea [12; 13; 3]. in 20-25% din cazuri, LES isi incepe debutul prin lezi-
uni cutanate [14]. Pana in prezent, printre manifestarile LES in regiunea
maxilo-faciald, sunt cunoscute si descrise cele mai caracteristice simp-
tome evidente, precum vasculita lupica pe fatd sub forma unui ,fluture’,
petechii periorbitale, ulcere necrotice ale cavitdtii bucale [5;15]. Pentru
LES sunt caracteristice atat manifestarile sistemice, cat sileziunile regiunii
maxilo-faciale: cheilitd lupica, enantem (zone eritematoase cu incluziuni
hemoragice, eroziune si ulceratie), leziuni ale limbii, parodontiului, smal-
tului dintilor [16; 17]. In 2,2% din cazurile cu LES, este afectatd membrana
mucoasd a cavitdtii bucale (preponderent in zona palatului dur, obrajilor),
in 4,8% — marginea rosie a buzei superioare, iar in 9% din cazuri — mar-
ginea rosie a buzei inferioare [18]. Afectarea membranelor mucoase se
observa la mai mult de 30% dintre pacienti in perioada activa a bolii [19].

Particularitatile caracteristice ale leziunilor tesuturilor parodontale
in LES nu sunt inca pe deplin studiate, ceea ce face dificila precizarea
detaliatd a patogenezei lor, si fard de care este imposibild elaborarea unor
madsuri justificate de preventie si tratament [5; 6]. Datele literaturii de
specialitate raman confuze si contradictorii, penduland de la atitudinea
optimistd in ceea ce priveste conservarea pe termen lung a tesuturilor
parodontale si dezvoltarea la pacientii cu LES a unui proces similar paro-
dontozei, pana la alta extremd, — cu instalarea unor modificari parodon-
tale distructiv-necrotice timpurii si cu pierderea ulterioara a dintilor.

Femeile de vdrstd fertild se imbolnavesc de 10 ori mai des decat bar-
batii, ceea ce se explica prin particularitatile sistemului lor hormonal (in
sangele primelor existd o concentratie ridicatd de estrogen). Motivul pen-
tru care boala este mai putin frecventa la barbati este efectul protector pe
care il produc androgenii (hormonii sexuali masculini). De altfel, se con-
sidera ca factorii hormonali au o influentd mai mare asupra intensitatii
manifestarii bolii decat asupra aparitiei acesteia. In ceea ce priveste inci-
denta si prevalenta LES, cele mai mari valori ale acestora sunt remarcate
in America de Nord si in randul persoanelor de rasd africana [20].
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Nefiind elucidata etiologia bolii, in consecinta se constata diverse difi-
cultdti de diagnostic si tratament. In acelasi timp, lupusul eritematos sis-
temic se considera a fi o boala polietiologicd, in evolutia cdreia o impor-
tanta deosebita revine predispozitiei genetice, cauzelor hormonale,
infectiei si diferitelor efecte trigger nespecifice: medicamente, vaccinuri,
infectie focald, infectie virala (retrovirusuri), perturbarea productiei de
hormoni sexuali, stres psihologic, dieta dezechilibratd, fumatul, diversi
factori de mediu ambiant (radiatii ultraviolete / insolatie s.a.m.d.). Aceste
perturbari afecteaza 9-14% dintre persoanele din tarile dezvoltate si
reprezintd una dintre cele mai frecvente cauze de deces la pacientii cu
LES, in special la femeile sub 60 de ani [21].
Principalele cauze de morbiditate si mortalitate la pacientii cu LES
includ: infectii, cancer, insuficientd renald, infarct miocardic si boli ale sis-
temului nervos central [22; 23; 24; 25; 26; 10; 27; 28]. Datorita diagnosticu-
lui precoce si detaliat, si a progreselor survenite in tratamentul modern al
pacientilor cu LES, in ultimele decenii rata de supravietuire a bolnavilor
a crescut impresionant. In pofida sporirii longevitatii, acesti pacienti pre-
zintd in continuare un risc sporit de deces (de doua - cinci ori mai mare
decat populatia in general), nu numai in ceea ce priveste mortalitatea
produsa prin toatd multitudinea cauzelor, ci si sic!... prin mortalitatea pe
motiv de cancer [29]. Ca urmare, se impune o atentie sporita riscurilor de
dezvoltare a cancerului la pacientii cu LES [11].
Datorita faptului cd lupusul eritematos are o naturd autoimung,
acesta este provocat de niste procese alergice de tip special [41], in care
in organismul pacientului sunt sintetizati anticorpii la propriile antigene
si se dezvoltd un rdspuns autoimun cu producerea unei game largi de
anticorpi, in primul rand la cromatina (nucleozom) si la componentele
sale individuale, ADN nativ si histone [9; 19]:
* Fagocitele sunt deteriorate si din acestea sunt eliberate nucleopro-
teinele, care sufera modificari specifice in plasma sanguina. [9]

e Conform T.JI.TneBuHckasi, 1999; 1.B.Xanuranosa, 1999 [citat de
9], ele sunt absorbite de restul de leucocite, isi modifica proprieta-
tile, transformandu-le in asa-numitele celule LES (lupice).

Este posibil ca in patogeneza unei boli autoimune sa se combine mai
multe mecanisme. Boala evolueaza intr-o forma cronica, subacutd sau
acuta. LES progreseaza continuu cu implicarea diferitelor organe si tesu-
turi in procesul morbid. Boala se agraveaza primavara si vara, iar amelio-
rarea spontana apare toamna si iarna [14; 17; 18].

Lupusul eritematos cronic

Elementele lezionale sunt macule sub forma de eritem, hiperkeratoza
si atrofie. Eritemul este un focar inflamator de culoare rosie sau rosu-vi-
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olet, delimitat manifest de tesutul vizual neafectat. In centrul leziunii se
observa o suprafatd neteda albastrui-rosiatica. Hiperkeratoza se mani-
festd sub formd de numeroase puncte si dungi albe sau albastrui, deseori
fiind dispuse “in palisadd”. Afrofia este o zond usor scufundatd a mem-
branei mucoase in centrul eritemului [14,17,18].

Tabloul clinic al lupusului eritematos cronic al mucoasei bucale si al
marginii rosii a buzelor prezinta variatii considerabile. Exista patru forme
de LES ale marginii rosii a buzelor: tipica, fara atrofie si hiperkeratoza pro-
nuntate clinic, eroziv-ulcerativd, profunda Kaposi-Irgang. Pe mucoasa
bucala sunt descrise trei forme de leziune: tipica, exudativ-hiperemica,
ulcerativ-eroziva [18].

Forma tipicd de LES a marginii rosii a buzelor si a mucoasei bucale se
caracterizeaza prin aparitia eritemului, hiperkeratozei si atrofiei. In ase-
menea caz, se pot determina focare inflamatorii delimitate manifest de
culoare rosie sau rosu-violet, cu margini usor ridicate si un centru usor
scufundat. La palpare, astfel de focare sunt oarecum indurate. Pe mar-
ginea rosie a buzelor, leziunea poate fi difuza. Leziunile colorate rosu-
aprins sunt inconjurate de un epiteliu opacizat sub forma de dungi albi-
cioase (cu aspect de limbi de flacard). Scuamele hiperkeratotice strans
atasate acoperd intreaga suprafata a leziunii, iar cand sunt indepartate,
apar dureri si sangerdri. In zona atrofiei, prin epiteliu se stravid capila-
rele. In caz de existentd indelungata a focarului lezional, atat central cat si
periferic, apar numeroase puncte si dungi fine de culoare alba sau albas-
truie, situate “in palisadd”. O astfel de keratinizare manifestd atribuie
intregii zone lezionale o asemanare cu leucoplazia. In caz de o hiperkera-
tozd pronuntata, la periferia focarelor se formeaza suprapuneri cu aspect
opal sau albicios-perlat, care seamdna cu lichenul plat [9; 14; 17; 18].

In cazul formei ulcerativ-erozive a LES, pe fondul unei inflamatii pro-
nuntate a membranei mucoase sau a marginii rosii a buzelor (edem,
hiperemie), sunt prezente focare de hiperkeratoza, eroziune, ulcere sau
fisuri (ragade). Eroziunile sunt de diferite forme si dimensiuni, fiind aco-
perite cu depuneri fibrinoase dense, la indepartarea cdrora apare sange-
rare. Adesea, in jurul eroziunilor pe fundalul eritemului, se face vizibila o
striatie subtire asemdnatoare unei dungi albe hasurate, divergand radial
dinspre centrul focarului. Pe marginea rosie a buzelor, eroziunea este
acoperita cu cruste seroase sau sero-hemoragice. La periferia eroziunii
se remarca o hiperkeratoza sub forma de scuame. Sunt prezentate acuze
(subiective) de: arsuri, durere la mancare [9; 14; 17; 18].

Criteriile de stabilire a diagnosticului de lupus eritematos sistemic.
Sunt aplicate conform recomandarilor Grupului de clinici colaborante
internationale pentru lupusul sistemic (The Systemic Lupus Internati-
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onal Collaborating Clinics, SLICC, 2012) daca existd cel putin 4 criterii,
dintre care unul este cel imunologic (ADN sau factor antinuclear sau Sm,
sau a-KL, sau C3, sau C4) [19; 19; 30; 28; 24]. La examinarea citologica
a frotiurilor-amprente prelevate din focarele lupice la realizarea micro-
scopiei cu luminiscentd, sunt vizualizate niste celule epiteliale keratini-
zate enucleate (lipsite de nucleu) de culoare galben-portocaliu sau por-
tocaliu-rosu [14;17;18]. Pentru confirmarea diagnosticului este necesara
realizarea unei biopsii [9]. Histologic, sunt caracteristice hiper- si para-
keratoza, degenerarea vacuolara a celulelor stratului bazal al epiteliului,
un infiltrat dens in tesutul conjunctiv, format in principal din limfocite,
degenerarea fibrelor de colagen sub epiteliu si in jurul vaselor de sange
mici. Odata cu degenerarea vacuolara a celulelor bazale, apare o buld
din cauza detasarii epiteliului si, apoi, — se formeaza eroziunea. Eritemul
marginal este cauzat de proliferarea vasculard, dilatarea capilara si con-
gestie. In cazurile in care un infiltrat inflamator dens este situat direct sub
epiteliu, tabloul histologic devine similar cu cel specific lichenului plan.
Cu toate acestea, in cazul lupusului eritematos in etajele inferioare ale
dermei se depisteaza intotdeauna o locatie perivasculard a infiltratului
si 0o degenerescenta a colagenului. Sub epiteliu, modificarile distrofice
ale colagenului au adesea aspectul unor lacune umplute cu o substantd
hialinoidd omogend, usor colorata. Insa, aceste modificari sunt de obicei
mascate de infiltratul subepitelial limfocitar [9; 14; 17; 18].

Panadin prezent, un numar din ce in ce mai mare de studii s-au concen-
trat pe detectarea incidentei cancerului la pacientii cu LES si mai multe
studii au demonstrat cu succes cd LES este asociat in mare mdsurd cu un
risc crescut de cancer de col uterin [31,11], tiroidian si cel hematologic
[11]. Dupa mai mult de 25 de ani de urmarire, Tallbacka si colab. a confir-
mat cd pacientii cu LES au un risc crescut de a dezvolta cancer, in special
limfom non-Hodgkin si cancer de rinichi [32]. Insd, Rezaieyazdi si colab.
afirma in studiul sau [33] ca nu au fost obtinute date concludente privitor
la asocierea LES cu riscul de cancer mamar. Datele noastre clinice (2009-
2020) coincid in mare parte cu rezultatele cercetarilor meta-analiza ale
L Song (2018), care au ardtat ca LES este asociat cu un risc crescut de
cancer orofaringian in modelul cu efecte fixe (SIR combinat = 1,52, 95%
CI=1,00-2,30, P = 0,721, I* = 0,0%). Deoarece, incercdrile de a reflecta si
sistematiza particularitatile dezvoltdrii lupusului eritematos in cavitatea
bucald pot fi gasite in relativ putine studii [5,16,34,35,36], problema dia-
gnosticului acestuia in cabinetul dentar se constatd a fi la etapa actuala o
sarcind foarte dificila pentru medicii-stomatologi practicieni [9].

Pentru confirmarea concluziilor noastre cumulative relativ la lupu-
sul eritematos oral, in viitorul apropiat sunt, evident, imperios necesare
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niste cercetdri de inaltd calitate care ar trebui sd se concentreze, de ex.,
mai mult pe mecanismele ce formeaza interdependenta lupusului erite-
matos manifestat in cavitatea bucald cu riscurile de cancer orofaringian.

Scopul si obiectivele cercetarii:

e A evalua statutul oro-dentar al pacientilor cu afectarea simultana
de lupusul eritematos sistemic si candidoza a organelor si tesutu-
rilor cavitdtii bucale.

¢ Aidentifica semnele specifice din cavitatea bucala in cazul afecta-
rii simultane de lupusul eritematos sistemic si candidoza a organe-
lor si tesuturilor cavitdtii bucale.

e Aselecta cea mai optima schema de reabilitare oro-dentara, potri-
vitd pentru tratamentul acestor pacienti.

Material, metodologie si discutii.

Am examinat starea organelor si tesuturilor cavitatii bucale la 19 paci-
enti cu lupus eritematos, dintre care 5 sunt barbati, 14 femei. in timpul
examinarii, a fost luata in considerare durata bolii, a fost luat anamne-
sticul stomatologic. Toate datele au fost introduse in fisa de examinare
stomatologicd a OMS. Ulterior, s-a efectuat studiul comparativ al starii
mucoasei bucale, a tesuturilor dure dentare, calcularea indicelui COE.
S-au determinat indicii parodontali, s-au masurat pungile parodontale.

Rezultate:

e Varsta pacientilor a fost de la 30 1a 54 de ani.

* Toti pacientii au avut lupus eritematos discoid.

In baza rezultatelor investigatiilor clinice si revistei literaturii de spe-
cialitate din ultimii 10 ani, au fost identificate cele mai specifice leziuni
ale mucoasei bucale in cazul lupusului eritematos discoid.

* Manifestdrile bolii au fost prezente in regiunea obrajilor de-a lungul
liniei de angrenare a dintilor la 12 pacienti sila 7 — in zona marginii rosii
a buzei inferioare.

* Leziuni pe pielea lobului urechii au fost la 4 persoane, pe fatd-la 11,
ceea ce a facilitat enorm diagnosticul.

¢ Leziuni datorate lupusului eritematos simultan cu candidoza au fost
gasite la 12 pacienti, in timp ce 4 dintre ei nu au prezentat manifestari pe
piele.

Debutul bolii semdna cu unul in caz de artritd reumatoida.

* Pacientii s-au plans de febra, sldbiciune, indispozitie, oboseald (fati-
gabilitate) rapida, cefalee, dureri musculare, eruptii cutanate, scadere
rapida in greutate corporald.
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¢ Cel mai frecvent au fost afectate articulatiile mainilor, radiocarpiene
si talocrurale.

e Ele erau ingrosate, dureroase la palpare; s-au remarcat rigiditate
(stangdcie) si deformare a articulatiilor mainilor si picioarelor.

N.B.! Se stie cd artropatia in caz de lupus eritematos nu distruge tesu-
tul osos, insd deformeaza articulatiile, prin care fapt diferd de artrita reu-
matoida, care este insotitd de o distructie importanta a tesutului osos din
teritoriul articular.

* Afectarea articulatiilor a fost remarcata la toti pacientii. Lupusul eri-
tematos apare adesea dupa expunerea la soare, in zonele expuse ale cor-
pului.

* Lupusul eritematos discoid se caracterizeaza printr-o triada: eritem,
hiperkeratozad, atrofie.

e Semnul primar este eritemul bine delimitat.

e Pe portiunile eritematoase se formeaza pldci, acoperite cu scuame
strans atasate.

eIndepartarealoresteinsotitd de durere (semnul Benier-Meshcher-
sky).

* La disparitia inflamatiei, in centrul focarului se formeaza o atrofie.

e La periferie, se deceleaza telangiectazii, zone pigmentate si depig-
mentate. [9,37]

In cadrul studiului nostru am stabilit cd cel mai des este afectata
membrana mucoasa a buzelor (a.n. cheilitd lupicd). Pe marginea rosie
a buzelor apar focare inflamatorii maifest delimitate, usor infiltrate, cu
un centru atrofic scufundat. La periferie, se remarcad o keratinizare sub
forma de dungi albe cu depuneri opal-perlate, iar pe marginea rosie a
buzelor se formeaza ulcere si eroziuni. Pe membrana mucoasd a obraji-
lor si a limbii apar diferite tipuri de stomatitd, insotite de edem al mem-
branei mucoase. Pe membrana mucoasa a obrajilor de-a lungul liniei de
angrenare a dintilor pe fondul portiunilor hiperemice, se formeaza ulcere
dureroase, sangerand la atingere sau in timpul alimentatiei. Procesul
exacerbeaza la actiunea curentului galvanic, care apare in cazul prezen-
tei in cavitatea bucala a unor proteze dentare executatea din metale dife-
rite [9; 38; 39]. De asemenea, existda modificari subatrofice in regiunea
orofaringiana.

Diagnostic diferential. Lupusul eritematos al mucoasei bucale si
marginea rosie a buzelor trebuie diferentiate de leucoplazie, lichenul
rosu plan, cheilitd actinica, cheilita Manganotti, papulele sifilitice, eri-
temul exudativ multiform, lupusul tuberculos, candidoza si psoriaza
[9; 14; 17; 18].
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Tab. 1. Diagnosticul diferential al formei ulcerative erozive a lupusului eritematos [14]

Boala

Semne clinice generale

Semne caracteristice

Lichen plan

Durere in cavitatea bucala.
Hiperemie si edem al membra-
nei mucoase. Eroziuni si ulcere
acoperite cu depozit fibrinos.
Zone ale membranei mucoase
de culoare alb-cenusiu

Eroziile sunt incon-
jurate de papule care
conflueaza formand un
aspect dantelat

Cheilita actinicd

Eroziune pe marginea rosie a
buzei

Hiperkeratoza si atrofia
lipseste

Cheilita abrazivd | Eroziune pe marginea rosie a Absenta hiperemiei
precanceroasd buzei congestive si a atro-
Manganotti fiei cicatriciale. Mai

frecvent sunt afectati
barbatii in varsta de 60
de ani

Lupusul eritematos se refera la stari precanceroase facultative in cazul
cand se localizeaza pe marginea rosie a buzelor. Semnele clinice ale unei
malignizadri incipiente a lupusului eritematos pe marginea rosie a buze-
lor este aparitia indurarii la baza leziunii sau intr-una din portiunile sale,
sporirea proceselor de keratinizare care se manifestd printr-o crestere a
numarului de scuame strans (ferm) atasate. Aparitia brusca, inopinata a
unor noi eroziuni trebuie sa alerteze cu certitudine medicul. Singerarea
eroziunii apare in urma unui traumatism minor. Cu toate acestea, exista
cazuri cand la unii pacienti malignizarea procesului lupic se produce in
lipsa simptomelor enumerate mai sus, iar degenerescenta canceroasa
este detectatd accidental in cadrul unei investigatii histologice. Absenta
semnelor clinice de malignizare poate fi explicatd prin faptul ca transfor-
marea procesului in cancer nu are loc imediat pe intregul teritoriu lezio-
nal, ci doar intr-o portiune oarecare. Apoi, treptat acest proces se raspan-
deste orizontal (in suprafatd), iar mai tarziu - si vertical. Se presupune ca
numai in cazul unui oarecare grad de transformare apar semne clinice
de malignizare a leziunii lupice; inainte de aceasta, diagnosticul clinic
de malignizare debutanta in multe cazuri este imposibil. in acest sens, in
absenta ameliorarii la pacientii cu lupus eritematos dupa 2-3 sdptamani
de tratament, pentru a exclude aparitia malignitdtii, pe marginea rosie
a buzelor este necesar sd se efectueze un examen histologic al portiuni-
lor indurate ale leziunii. Sifilidele papulare au aspectul unor formatiuni
cenusii-albe proeminente rotunde sau ovalare de diferite dimensiuni [9].

Depozitul alb de pe suprafata papulelor poate fi indepartat prin razu-
ire, In urma ultimei rezultand formarea unei eroziuni clare cu contur
rotunjit. Sifilidele albe si eroziunile sunt inconjurate de o corola ingusta
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a hiperemiei, iar celelalte zone ale membranei mucoase nu sunt modi-
ficate. Sifilisul se caracterizeaza prin caracterul ,stantat” al elementelor,
localizarea tipicd a leziunii in faringe, unde se determinad tabloul amigda-
litei papulare. Ganglionii limfatici submandibulari sunt mariti, nedure-
rosi la palpare, pot exista eruptii pe pielea trunchiului, palmelor, talpilor,
scalpului; poate fi prezenta cdaderea focald a parului, raguseala. Procesul
intotdeauna recidiveaza. In materiile rezultate din raclaj, se gisesc spiro-
chete palide. Testele serologice pentru sifilis sunt pozitive.

Leucoplazia (adevaratd) traumatica apare in principal la persoanele
care abuzeaza de fumat sau ca raspuns la traumatisme cronice. Focarele
de leucoplazie sunt situate pe membrana mucoasa neschimbatd, si au un
aspectde pavaj. Cel mai des selocalizeaza pe membrana mucoasd a cavita-
tii bucale, suprafata dorsala a limbii, palatul dur, planseul cavitatii bucale.
In anamnestic lipsesc mentiunile de antecedente de boli grave, luarea de
antibiotice sau de corticosteroizi. La pacientii cu SIDA a fost descrisad o
noua forma nosologica de leucoplazie, — pdroasd. Se caracterizeaza prin
portiuni rugoase albe, care proemind deasupra tesuturilor inconjurdtoare
sisunt situate pe rebordurile laterale ale limbii. Seamana atat cu leucopla-
cie adevaratd, cat si cu cea candidozicd. Cu toate acestea, in cazul leuco-
plaziei paroase, eliminarea factorilor traumatici si terapia anti-candidoza
nu dau nici un efect. Leucoplazia paroasa este considerata a fi un proces
viral indus de virusul herpes si cel al papilomului uman pe fondul defici-
tului imunitar dobandit. In razele lui Wood, zonele de keratoza se lumi-
neaza printr-o culoare alba turbida, iar in cazul unei forme eritematoase
se remarca o coloratie maro a eroziunilor si ulcerelor. In cazul lichenului
rosu plan, pacientii acuza o ssenzatie de tensiune, uneori— durere, arsura,
sangerare, care se intensifica in timpul alimentatiei [9].

In istoricul bolii se mentioneaza tensiuni neuropsihice, situatii stre-
sante. Pe fondul hiperemiei, se fac vizibile papule mici, albicioase, usor
proeminente, care conflueaza si formeaza un desen reticular (grila Wic-
kham). Plécile sau focarul lezional confluat sunt localizate in principal
in portiunile posterioare ale obrajilor, pe suprafetele laterale ale limbii
si sub ea. Leziunile mucoasei bucale sunt de obicei simetrice. Uneori,
ifmpreuna cu eruptiile papulare, existd o hiperemie pronuntatd a mem-
branei mucoase (forma exudativ-hiperemica a lichenului plan). In alte
cazuri, apar eroziuni si ulcere (forma eroziv-ulcerativa) sau apar bule
cu membrand groasa (forma buloasa). Cu toate acestea, in toate for-
mele lichenului rosu plan, de-a lungul periferiei zonelor afectate pot fi
depistate papule poligonale caracteristice pentru aceasta boala. Pe piele
apar papule roz-rosiatice cu un centru cu aspect ceros, care sunt adesea
localizate pe suprafata interna a antebratelor, picioarelor si, uneori, pe
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organele genitale; astfel de eruptii cutanate nu provoacd mult disconfort.
Cand sunt expuse unor raze de lampa fluorescenta, zonele de hiperkera-
toza lumineaza alb-albastrui.

In caz de eritem exudativ multiform, pacientii se plang de dureri de
cap, indispozitie, tulburari de somn, iaapetentd, dureri articulare, febra
[9]. Se remarcd o sensibilitate dureroasa bucald intensa datoritd apari-
tiei ulcerelor pe membrana mucoasa a cavitdtii bucale, a buzelor. Uneori
apare iritatie oculara si durere in timpul urindrii. In istoricul bolii se men-
tioneaza antecedente de administrare a barbituricelor, sulfonamidelor,
consum de alcool, fumat, hipotermie (suprardcire) a organismului. Pe
membrana mucoasa a cavitdtii bucale, sunt vizibile eroziuni extinse, aco-
perite cu o crusta albicioasd, film sau crusta hemoragica in asociere cu
macule eritematoase. Sunt afectate portiunle frontale ale cavitdtii bucale,
buzele, obrajii, limba, planseul cavitatii bucale.

Stomatita se poate asocia cu afectarea pielii sub forma de macule rosii
cianotice (aspect in cocardd). Cel mai des, este afectatd pielea suprafe-
telor extensoare ale membrelor, in special — pe méaini, uneori - pe pielea
fetei. Eritemul multiform exudativ decurge in general acut si dureaza 2-3
sdptamani. Durerea articulara nu este insotitd de deformare. Psoriazisul
este de obicei asimptomatic, exista o sincronicitate a aparitiei unei erup-
tii pe piele si a celei pe mucoasa bucala [9].

Boala este asociatd cu ereditatea, cu starea sistemului nervos central,
cu deficitul imunitar. Psoriazisul vulgar se manifestd pe obraji, buze,
limba prin papule alb-cenusii, plici inconjurate de o margine hipere-
mica, limitatd brusc de tesuturile inconjurdtoare, usor proeminente dea-
supra nivelului membranei mucoase. Pot fi acoperite de un depozit fria-
bil de culoare alb-argintiu (scuame), care usor se indeparteaza, dupa care
se formeaza o suprafatd de un rosu aprins cu fenomenul de hemoragie
punctatd. Autorii clasici descriu aceastd hemoragie punctatd cu terme-
nul de “roua sangerandd” [23]. Pe piele se formeaza placi de culoare roz
delimitate manifest, acoperite cu un strat de scuame alb-argintii, loca-
lizate pe trunchi, cap, suprafete extensoare ale membrelor, articulatiile
cotului si genunchiului, care dispar si reapar periodic [9].

Lupusul tuberculos difera de cel eritematos prin faptul ca pentru primul
sunt specifice simptomele de jeleu de mere si testul (examenul) cu sonda
(semnul Pospelov) [9]. La aplicarea unei lame de sticld pe portiunea cu lezi-
uni ale marginii rosii a buzelor, pot fi vazute tesuturile necrotice sub forma
de noduli galben-maronii, care seamadna cu jeleul de mere. La apdsarea pe
tubercul cu o sonda butonatd; sonda se prabuseste in lupom (semnul Pos-
pelov). Ganglionii limfatici regionali in caz de lupus tuberculos sunt mariti,
fuzionati, durerosi la palpare. Toate acestesemne nu sunt specifice pentru
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lupusul eritematos. Candidoza difera de lupusul eritematos prin faptul ca
depozitul se indeparteaza, iar sub acesta se remarca eritem si eroziune, care
sangereaza [9]. Examenul microbiologic releva celulele Candida si pseudo-
miceliul. In anamneza pacientilor cu candidoza orala se remarca utiliza-
rea antibioticelor, rezistenta organismului este redusa, leziunile organelor
cavitdtii bucale sunt mai extinse, afectind membrana mucoasa a obrajilor,
sunt atacate mucoasa palatului dur si moale, limba, mucoasele nazofarin-
gelui. Recent, insd, se remarca afectarea simultana a mucoasei bucale prin
lupus eritematos si candidoza. O astfel de leziune combinatd complica nu
numai diagnosticul, ci si tratamentul. In tabloul clinic al leziunilor asociate
ale cavitatii bucale cu lupus eritematos si candidoz4, la inceput predominad
acuze de uscdciune, arsura, durere, iar ulterior — durere severd in cavitatea
bucald, formarea de eroziuni si ulcere extinse. Tabloul clinic al bolii se agra-
veaza si mai mult dacd in cavitatea bucald sunt prezenti dinti cariati, se pro-
duc traumatisme ale membranei mucoase prin margini ascutite ale dintilor
distrusi si se constata galvanoza [9].

Tratament. inainte de inceperea tratamentului medicamentos, un
pacient cu lupus eritematos trebuie examinat pentru a exclude natura
sistemicd a leziunii, pentru a identifica focarele de infectie focald, pentru
a determina reactia pielii la razele soarelui. Tratamentul pacientilor cu
lupus eritematos cronic ar trebui sd inceapd cu asanarea organismului (la
general) si a cavitatii bucale (in particular), protejarea focarelor lezionale
de actiunea luminii directe a soarelui [14; 17; 18].

Tratamentul general al pacientilor cu lupus eritematos este efectuat
exclusiv si neintarziat de specialisti in bolile de colagen (reumatologi).

Tratament local. Un efect terapeutic bun, dar nu persistent, poate fi
obtinut in tratamentul lupusului eritematos cu unguente corticosteroide
(Sinalar, Ultralan, Flucinar, Locoid, Advantan etc.). In caz de forma ero-
ziv-ulcerativd, sunt recomandate mai intai analgezice, unguente corti-
costeroide, antiseptice, medicamente antifungice si keratoplastie [14].

Atentia principala trebuie acordata reabilitdrii cavitatii bucale, corec-
tarea compozitiei microflorei, utilizarea cremelor fotoprotectoare cu fac-
tor de protectie SPF 50+.

Concluzii:

Astfel, diagnosticarea leziunilor organelor cavitatii bucale si a mar-
ginii rosii a buzelor cu lupus eritematos este o sarcina foarte dificild si
necesitd multd atentie din partea medicului, cunoasterea clinicii altor
boli similare.

Cu lupusul eritematos sistemic, se remarca o imagine specificd a starii
dentare, pe care medicul-stomatologul o poate recunoaste in timp util.
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In cazul afectarii simultane a organelor cavititii bucale cu lupus eri-
tematos si candidozd, diagnosticul si tratamentul trebuie incepute cu
acesta din urma. In acelasi timp, pentru lupus eritematos o eficientd
ridicatd este asigurata de o terapie complexd, care include tratamentul
oro-dentar in conditii stationare si dupa.

De asemenea, in timpul reabilitdrii dentare a pacientilor din acest
grup, o atentie speciald trebuie acordata tratamentului de cdtre un paro-
dontist. Fara exceptie, toti pacientii din acest grup prezintd o mare nevoie
de toate tipurile de tratament dentar (chirurgical, terapeutic, protetic,
parodontal).

Reabilitarea oro-dentara a pacientilor cu lupus eritematos inainte de
tratamentul in conditii de stationar nu este inoportund, nejustificata.

Cele expuse mai sus reprezinta un argument important pentru stimu-
larea interesului constant si activ al medicilor, rezidentilor, studentilor din
ultimii ani de studii ai universitdtilor medicale in ceea ce tine de diagnosti-
cul vizual al patologiei somatice bazat pe modificarile membranei mucoase
manifestate In cavitatea bucald, a limbii si marginii rosii a buzelor.
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SOME EPIGENETIC ASPECTS
OF SPERMATOGENESIS DYSFUNCTIONS

Contemporary society faces a relatively high frequency of spermatogenesis dys-
functions. The factors that cause these dysfunctions can affect the structure of DNA,
as well as lead to various epigenetic changes. The main epigenetic mechanisms of
gene function regulation are DNA methylation, histone changes, and chromatin
remodeling. Currently, research on sperm epigenome has a a direction of perspective.

Societatea contemporand se confruntd cu o frecventa relativ inaltd a
infertilitatii masculine. Conform datelor stiintifice ale diferitor autori [1,
2, 3], 10-40% dintre barbatii de varstd reproductiva sunt infertili. In acelasi
timp, se observa o tendinta de scadere a volumului ejaculatului, precum
si a numarului de spermatozoizi in acesta. In ultimele decenii, s-a inre-
gistrat o deteriorare semnificativa a calitatii ejaculatului [4, 5]. Astfel, in
ultimul deceniu, conform studiilor, concentratia medie a spermatozoizi-
lor in ejaculat a scazut de aproape 1,5 ori. Conform rapoartelor Organiza-
tiei Mondiale a Sanatatii valorile principalilor indicatori ai spermogramei,
cum ar fi numadrul de spermatozoizi in ejaculat si mobilitatea lor — sem-
nificativ reduse, iar structura externd a spermatozoizilor — modificata [6].
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