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RESUMEN: La queilitis granulomatosa es un raro proceso de etiología desconocida que se considera una forma oligosintomática t del síndrome de Melkersson-Rosenthal. En este artículo presentamos un caso y hacemos una revisión de los procesos granu­
lomatosos en la región oral, los procesos que cursan con hinchazón labial y del tratamiento de la queilitis granulomatosa. 
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ABSTRACT: Cheilitis granulomatosa is a rare pathology of unknown origin, is considered an oligosymptomatic manifestation 
ofMelkersson-Rosenthal syndrome. This is a case report and revision of the granulomatous diseases affecting oral region, diseases 
with macrocheilia and treatment of cheilitis granulomatosa. 
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Introducción. La Queilitis Granulomatosa 

La quelitis granulomatosa (QG) es un raro proceso 
de etiología desconocida descrito por MISCHER en 1945 
(1). Suele afectar a adultos jóvenes sin preferencia de 
sexo y clínicamente se caracteriza por la hinchazón de 
uno o ambos labios, que puede ser blanda o dura, difusa 
y no dolorosa (2). Histológicamente se caracteriza por 
la presencia de granulomas no caseosos, edema, linfa­
giectasia e infiltrado linfocítico perivascular (3). La 
hinchazón es debida al linfedema y a la presencia de los 
granulomas en el tejido conectivo submucoso. Pueden 
verse afectadas otras áreas, como mucosa yugal, encías 
y wna sublingual (4). 

Al principio la hinchazón puede ser episódica, pero 
posteriormente se hace persistente. En algunas ocasiones 
se han visto resoluciones espontáneas. 

La QG se considera una forma oligosintomática del 
síndrome de MELKERSSON-ROSENTHAL y, a SU vez, ambos 
cuadros entran dentro del grupo de procesos que cursan 
con lesiones granulomatosas que afectan a los tejidos 
orales y periorales (5). 

El síndrome de Melkersson-Rosenthal 

Fue MELKERSSON quien inicialmente asoció la QG y 
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la análisis facial periférica (6), posteriormente RosEN­
THAL añadió la lengua fisurada para conformar la tríada 
semiológica que caracteriza el síndrome (7). 

Los criterios mayores para el diagnóstico del síndro­
me de MELKERSSON-ROSENTHAL (SMR) son la tríada 
clásica ya mencionada, a la que se puede añadir altera­
ciones transitorias de otros pares craneales. Los criterios 
menores son edema orofacial sin confirmación histoló­
gica, cefaleas y alteraciones transitorias pupílomatosas, 
lacrimales y salivales. Las formas oligosintomátícas son 
mucho más frecuentes de encontrar que el síndrome 
completo (8). 

Respecto a la etiopatogenia del SMR se ha conside­
rado la posibilidad de una reactividad anormal del sis­
tema neurovascular en la región craneal, por lo que dicha 
región sería más susceptible a reacciones inflamatorias 
mucocutáneas causadas por diversos agentes (alérgicos, 
infecciosos u otros). El hecho de que los granulomas se 
observan distribuidos de forma perivascular parecería 
apoyar este concepto. 

La transmisión hereditaria del SMR está én discu­
sión. A la lengua fisurada se ha reconocido una trans­
misión autosómica dominante (9) y esto parece haber 
inducido a algunos autores a otorgar una similar trans­
misión a todo el síndrome. 

Sin embargo, los estudios genealógicos realizados en 
familias afectadas por el SMR no permiten soportar esta 
conclusión. El análisis i/lmunogenético del patrón HLA 
sólo ha mostrado, en los' pacientes con SRM, un aumento 
en la frecuencia de HLA-Bl6 y Cw 13, así como una 
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ausencia de HLA-B22, B27, Cw 1 y DR9 en compara­
ción con los controles, pero estas diferencias no son 
estadísticamente significativas, sólo se puede hablar de 
una predisposición hereditaria en el SMR ( 1 0). 

Antes de enunciar un diagnóstico precipitado de 
SMR hay que tener en cuenta que la lengua fisurada o 
geográfica se puede encontrar en un 1 % aproximada­
mente de la población y que la parálisis facial puede 
tener su origen en procesos como herpes zóster, trauma­
tismos o secuelas de accidentes cerebrovasculares. 

Los procesos granulomatosos en la región oral 

Existen diversas patologías que afectando a los te­
jidos orales y periorales, comparten el granuloma como 
imagen histológica característica. Estos granulomas 
epiteloides están formados por histiocitos y células 
gigantes multinucleadas, viéndose rodeados de un denso 
infiltrado linfocitario. 

Entre estos procesos encontramos los siguientes: 
tuberculosos, forma tuberculoide de la lepra, sífilis ter­
ciaria, micosis, enfermedad por arañazo de gato, toxo­
plasmosis, reacción a cuerpo extraño, sarcoidosis y 
enfermedad de Crohn. Con todas estas patologías se 
puede plantear un diagnóstico diferencial con la QG si 
aparece hinchazón labial o con el SMR si se añade la 
parálisis facial. 

En la sarcoidosis puede aparecer engrosamiento 
gingival, facial y afectación de glándulas salivales, sien­
do característicos los nódulos en hilio pulmonar, el test 
de Kvein positivo y el aumento de la enzima converti­
dora de angiotensina en suero (11). 

En la enfermedad de Crohn pueden aparecen úlceras 
orales y engrosamiento de la mucosa yugal, siendo 
características las lesiones en el tracto gastrointestinal 
y la disminución de hierro, vitamina B12 y folatos en 
sangre (12). 

En la tuberculosis pueden aparecer úlceras orales y 
son característicos los nódulos en hilio pulmonar, el test 
de la tuberculina y la baciloscopia positivos. 

Un término que se debe utilizar con precaución es 
de granulomatosis orofacia/, acuñado para denominar 
lesiones orales con presencia de reacción granulomato­
sa, pero sin causa sistémica detectable. Es un diagnós­
tico de exclusión, en el que deben considerarse posibles 
reacciones alérgicas a componentes de la dieta o incluso 
dentífricos (13). El hecho de que algunos de los pacien­
tes así catalogados hayan desarrollado años después una 
enfermedad de Crohn o una sarcoidosis ha llevado a 
algunos autores a incluir erróneamente estos procesos 
dentro del concepto de granulomatosis orofacial. 

Por último, mencionar que la llamada granuloma­
tosis de W egener no es propiamente un proceso granu­
lomatoso, pues apenas se puede observar esta imagen. 
En cambio se pueden apreciar células gigantes en el 
infiltrado inflamatorio de las lesiones gingivales y en 
asociación a la auténtica lesión característica, que es la 
arteritis necrotizante (14). 

Otros procesos que cursan con hinchazón labial 

Hay algunas posibilidades más en el diagnóstico 
diferencial de la QG. Mencionaremos estas patologías 
junto al rasgo que las distingue de la QG. 

En el hematoma habrá el antecedente de un trauma­
tismo, en el absceso de origen dentario habrá dolor y 
celulitis, en el angioedema cabrá esperar la resolución 
en 24 horas (15) y en el síndrome de Ascher aparece 
blefaroqualasis y tiroiditis. 
· El hemangioma y el linfangioma son lesiones con­

génitas con proliferación vascular. El neurofibroma 
crece lentamente y tiene una histología característica. 

La enfermedad de Anderson-Fabry presenta angio­
queratomas en la piel y dolor en las extremidades. En 
los infiltrados leucémicos, estos se aprecian en el exa­
men histológico y el hemograma es patognomónico. Por 
último, si la causa es infecciosa el agente se objetivará 
mediante tinciones o cultivo. 

Se ha descrito un caso de QG causada por fotosen­
sibilidad a rayos ultravioleta en el rango de 310 a 320 
nm (16). 

Tratamiento de la QG 

Dado que la etiología de la QG es desconocida, el 
tratamiento sólo puede ser sintomático y empírico. Se 
han utilizado antibióticos, antifúngicos, estabilizadores 
de membrana de mastocitos, sulfasalazina e incluso 
rayos X. La eliminación de focos infecciosos odontogé­
nicos ha producido buenos resultados en ocasiones (17). 

Puesto que existe un infiltrado inflamatorio se han 
utilizado los corticoesteroides en forma de prednisona 
vía oral o triamcinolona. La respuesta suele ser favorable 
pero efímera, requiriéndose un tratamiento prolongado 
por meses o años (18, 19). 

La clofazimina, usada contra la lepra, se ha admi­
nistrado a dosis de 100 mg/día durante 10 días, seguidos 
de 200-400 mg. semanales. Se ha observado desapari­
ción de granulomas pero persistencia del edema. Los 
efectos secundarios son náusea, vómitos y pigmentación 
(20, 21). 

El sulfato de hidroxicloroquina, un agente antima­
lárico que en ocasiones ha sido eficaz ante las lesiones 
cutáneas de la sarcoidosis, ha conseguido una disminu­
ción del volumen labial, pero sin llegar al tamaño nor­
mal. Como efecto secundario produce retinopatía, por lo 
que se requiere control oftalmológico durante el trata­
miento (22, 23). 

El Metronidazol, empleado en la enfermedad de 
. Crohn, ha sido administrado a dosis de 500 mg/día y ha 
conseguido el restablecimiento del tamaño normal del 
labio. Sin embargo, en los dos casos descritos existían 
lesiones intestinales compatibles con la propia enferme­
dad de Crohn (24). 

Por último se ha realizado la reducción quirúrgica 
del labio, queiloplasia, sin abandonar el tratamiento con 
triamcinolona para prevenir la recidiva (25). 

CASO CLÍNICO 1 
Varón de 46 años de edad, sin hábitos tóxicos ni 

alergias conocidas que no presentaba antecedentes pa-
tológicos de interés. La enfermedad actual se había 
iniciado unos 4 años antes de la consulta en forma de 
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hinchazón difusa progresiva del labio inferior, de con­
sistencia moderadamente dura e indolora, con leve sen­
sación pruriginosa local. El cuadro fue tratado por su 
médico con corticoterapia oral a dosis bajas con mejoría 
parcial del cuadro. Al ser suspendida la medicación por 
intolerancia digestiva se observó un empeoramiento de 
la sintomatología, motivo por el cual nos es remitido 
para estudio. 

A la exploración física destacaban un importante 
engrosamiento del labio inferior y de la mucosa gingival 
con eritema local, mientras que la piel perilabial mos­
traba cierto eritema y edema (Fig. 1). Las lesiones al 
tacto mostraban una consistencia moderada y no resul­
taban dolorosas. La lengua presentaba aspecto geográ­
fico, pero no era una lengua fisurada, plegada o escrotal 
(Fig. 2). La exploración neurológica del territorio así 

Fig. 1 
Macroqueilia inferior y eritema. 

Fig. 3 

como la exploración por aparatos del paciente no demos­
traron alteraciones de interés. 

Las exploraciones complementarias, tales como bio­
química sanguínea, hemograma y coagulación resulta­
ron sin alteraciones. El sedimento de orina y la radio­
grafía de tórax fueron normales. 

Se practicó una biopsia labial inferior bajo anestesia 
local que mostró importante edema a nivel de dermis con 
infiltrado inflamatorio crónico perivascular de predomi­
nio linfocitario. Destacaban a nivel submucoso la pre­
sencia de granulomas de tipo tuberculoideo con células 
epiteloides y gigantes de Langhans sin caseosis central 
(Fig. 3). 

Con los resultados obtenidos del estudio histopato­
lógico se realizó el diagnóstico de queilitis granuloma­
tosa. 

Fig. 2 
Lengua geográfica 

Granuloma e infiltrado linfocitico 

COMENTARIO 

En el diagnóstico diferencial de los procesos 
granulomatosos de la región oral deben incluirse los 
procesos de tipo infeccioso (tuberculosis, lepra, sífilis 
terciaria, micosis, enfermedad por arañazo de gato, 
toxoplasmosis). Otros procesos adquiridos que deben 

considerarse son la sarcoidosis, la enfermedad de Crohn 
y la granulomatosis 1de Wegener. 

En el caso clínido presentado se practicaron tincio­
nes específicas para micobacterias (Ziehl-Nielsen), tre­
ponemos y hongos (metenamida argéntica), y cultivos 
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en medios específicos que resultaron negativos al igual 
que las serología luética y de toxoplasmosis y la prueba 
del PPD de la tuberculosis. 

Se realizó asimismo un estudio odontológico y oto­
rrinolaringológico para descartar la patología de estas 
áreas. 

El estudio histopatológico de las lesiones con el 
hallazgo de granulomas de tipo tuberculoideo, junto al 
estudio del tubo digestivo, radiografía de tórax y la 
analítica sanguínea normales descartaron los diagnósti­
cos de sarcoidosis y enfermedad de Crohn. Finalmente, 
no se hallaron lesiones de vasculitis que fueran compa­
tibles con la granulomatosis de Wegener. 

El paciente carecía de antecedentes familiares de 
procesos orolabiales similares ni de lengua fisurada. 

Con los estudios realizados se llegó al diagnóstico 
de queilitis granulomatosa sin alteraciones asociadas de 

tipo neurológico (nervio facial, alteraciones transitorias 
de otros pares craneales). Asimismo el paciente carecía 
de la lengua fisurada que completa, junto a las altera­
ciones neurológicas, la tríada semiológica del síndrome 
de Melkersson-Rosenthal. 

Dada la intolerancia presentada por el paciente a la 
medicación con corticoterapia sistémica se decidió ini­
ciar un tratamiento con clofazimina a dosis de l 00 mgs/ 
día vía oral durante 10 días seguidos por un tratamiento 
de mantenimiento con dosis semanales de 400 mgrs. 
Con esta pauta se obtuvo una estabilización del cuadro 
con discreta mejoría de las lesiones orolabiales en los 
tres meses posteriores al inicio de la medicación, si­
guiendo actualmente controles periódicos. 

Correspondencia: 
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08023 Barcelona 
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