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A krénikus, nem bakteridlis multicentrikus osteomyelitis ritka steril gyulladdsos csontelviltozds, amely a legtobbszor
a hosszu csoves csontokat érinti, de 1étrejohet mds csontokban is. A mandibuliban az esetek 1,5-3%-dban fordul el8.
A maxillofacialis sebészeti irodalomban az elnevezéssel kapcsolatban nincs egységes dllaspont, bizonyos fokt konfa-
zi6 észlelhetd. A dolgozat célja bemutatni a betegséget és az ezzel kapcsolatos kutatasokat, informacidkat az arc-dll-
csont sebészetre koncentrilva. Két esetet retrospektive targyalnak, mindkettének a mandibuldjiaban tobbszoros elval-
tozas volt. Klinikailag, radiolégiailag, hisztolégiailag nem bakteridlis eredett idiilt, tobbgdct csontgyulladést lehetett
megdallapitani. A betegség mindkét esetben tobb évig tartott. A dolgozat egy 17 és egy 43 éves né kapcsan tirgyalja
a kronikus, nem bakteridlis, multicentrikus recidivalé osteomyelitis diagnosztikus kritériumait: dllcsontfijdalom és
-duzzanat, radiolégiailag tobbszori gyulladdsos elvaltozas. A komputertomogrifos vizsgalat az érintett mandibula-
rész tipusos expanzidjat, a csontvels sclerosisit, kis gbcokban rosszul meghatirozhaté felritkulasokat és a periosteum
lamelldris reakci6jat mutatta. Mindkét beteg esetében hosszti eredménytelen antibiotikus kezelés tortént, a gyulladds
tobbszori fellingolasaval. A megfelel kezelés utin, amely nonszteroid gyulladascsokkent6kbdl, majd szteroidbdl allt,
hosszt fijdalom- és gyulladdasmentes id8szak kovetkezett be. A krénikus, tobbgdet, nem bakterialis eredetd oste-
omyelitis ritkan fordul el6 az allcsontokban, de valészind, hogy korrekt diagnézis esetén az irodalomban leirtaknal
gyakoribb lehet. A tipikus ismétl6dé fijdalom és duzzanat, a hosszadalmas lefolyds a radiolégiai ismérvekkel egytitt
megadja a korismét, és a kezelésben elkertilhetd lehet az eredménytelen antibiotikus terdpia és a tobbszori biopszia.
A megfelel§ gyégymodd: a nonszteroid gyulladdscsékkentSk vagy szteroidok, minimdaldézist fenntartd kezeléssel.
Orv Hetil. 2018; 159(43): 1761-1766.
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Chronic, nonbacterial, multicentric osteomyelitis in the mandible

Chronic nonbacterial osteomyelitis is a sterile inflammatory osteitis that most commonly develops in the long bones,
but it can occur in any bone. Mandibular lesions are found in 1.5-3% of disease foci in patients and it is poorly char-
acterized in the maxillofacial surgery literature due to the use of inconsistent terminology. The purpose of this study
was to present the clinical experience of chronic nonbacterial multicentric osteomyelitis and a collection of research
and information of the disease. This is a retrospective study of 2 cases with mandibular lesions radiographically con-
sistent with osteomyelitis without infection. Medical records were reviewed for history, clinical features, imaging and
pathology. The study included 2 patients (2 females, age of 17 and 43 years). Both reported mandibular pain and
swelling, radiographic finding of multifocal intraosseal inflammatory lesions. Computed tomography scans typically
showed expansion of the affected mandible with sclerosis of the medullary space, small foci of poorly defined lytic
destruction with lamellated periosteal reaction. Both patients showed a long ineffective antibiotic therapy and recur-
rent flare-ups of inflammation. After the proper course of treatment (nonsteroid and steroid therapy), a long painless
period was reached. Chronic multicentric nonbacterial osteomyelitis has been reported to be uncommon in the
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mandible, but it may be more common with correct diagnosis, typified by recurrent pain and swelling with charac-
teristic pathologic and radiologic features. The current treatment modalities include nonsteroidal anti-inflammatory

drugs or steroids.
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Roviditések

ANBO = (acute nonbacterial osteitis) akut nem bakterialis os-
teitis; CBCT = (cone-beam computed tomography) kapsuga-
ras CT; CNBO = (chronic nonbacterial osteitis) kronikus nem
bakterialis osteitio, CRMO = (chronic recurrent multifocal os-
teomyelitis) kronikus rekurrens multifokélis osteomyelitis; CT
= (computed tomography) szimitégépes tomogrifia; MRI =
(magnetic resonance imaging) mdagnesesrezonancia-vizsgalat;
PPP = palmoplantaris pustulosis; SAPHO = synovitis, acne,
pustulosis, hyperostosis, osteitis

A krénikus, multicentrikus, nem Dbakteridlis eredetd
osteomyelitis helyi, steril csontgyulladds, mely gyerme-
keknél vagy fiatal felnStteknél (f6leg n6knél) fordul eld.
Lehet izoldlt vagy multicentrikus. A leggyakrabban a
hossza csoves csontokban, azok metaphysisében, gyak-
ran a claviculdban, sternumban, medencében, esetleg a
gerinccesigolyakban fordul elS [1]. Ritkibban mas cson-
tokban, igy a mandibuldban is 1étrejohet [2, 3].

A betegséget el&szor 1972-ben Giedion és misai [4]
irtak le ,,subacute and chronic symmetrical osteomyeli-
tis” néven. Bjorksten és misai [5] nevezték el a korképet
»chronic  recurrent multifocal —osteomyelitis”-nek
(CRMO).

Jellegzetessége a mély, litktetd csontfijdalom, duzza-
nat, ritkdn nem magas ldz. A folyamat intermittald, éve-
kig megkeseriti a betegek életét [6]. Wipff és mtsas [7]
171 beteg sorsat kovették. A folyamat 43%-ban legalabb
4 ¢évig tartott. A betegek 71%-a hossza évekig kezelést
igényelt.

Stlyosabb formaban a csontokon kiviil egyéb szerve-
ket is érint, tarsulhat mis autoimmun korképekkel, pél-
ddul a Crohn-betegséggel. Gyermekgyodgydszatban is-
mert az ugynevezett SAPHO-szindroma (synovitis,
acne, pustulosis, hyperostosis, osteitis) [8].

A témdival kapcsolatos egyik legfontosabb munka
2007-ben Jansson és mtsai [9] tollabdl kerilt ki, akik ret-
rospektive 28 év anyagabdl 89 beteg klinikai, immunolé-
giai és genetikai dllapotat mérték fel és hasonlitottak 6sz-
sze. A 89 beteg legtobbjének a gerincben, a claviculdban,
a sternumban, a medencében volt az elviltozdsa (dll-
csontban: 1,5%). A betegek 58%-a volt né; altalinos 4lla-
potuk jé volt, vezetd klinikai tiinetként a csontfijdalom-
ra panaszkodtak.

A tiinetek alapjan a betegeket 3 csoportra osztottak, és
ezt a felosztast masoknak is javasoljak.

Az elsd csoportba azok keriiltek (89-b8l 17-en), akiknél
a betegség kezdete 6 honapndl nem volt régebbi. Ezt a
csoportot ,,acute nonbacterial osteitis”-nek (ANBO) ne-
vezték el.

A masodik csoportba (89-b6l 33) azok keriiltek, akik-
nél a betegség 6 honapnal régebben kezd6dott, remisz-
szi6 nem volt, és legalabb egy csont érintett volt. Ennek
a csoportnak a ,,chronic nonbacterial osteitis” (CNBO)
nevet adtak.

A havmadik csoportba (89-b8l 39) azok keriiltek, akik-
nél csontlaesio, esetleg palmoplantaris pustulosis (PPP)
volt. Itt a hosszabb-rovidebb ideig tartd remissziét reci-
divak kovették. Ennek a csoportnak a ,,chronic recurrent
multifocal osteomyelitis” (CRMO) nevet adtak.

Hisztolégiailag nemspecifikus gyulladdsos jeleket és
csontveldfibrosist talaltak mindhdrom csoportban.

Genetikailag eltérést nem észleltek, annak ellenére,
hogy bizonyos familidris komponenst (autoimmun vagy
mds gyulladasos eredet( betegség) sok esetben talaltak.

A diagnézis felallitisihoz ,,major és minor” kritériu-
mokat szabtak meg. Az elobbickhez 4 tiinet tartozik: 1)
radiol6giailag osteolyticus, szklerotizald csontlaesio; 2)
tobbszoros csontelviltozas; 3) PPP vagy psoriasis; 4) a
csontbiopszia steril gyulladdst vagy fibrosist, sclerosist
mutat.

A minor kritériumok: normdlvérkép és j6 ltalinos dl-
lapot; a CRP és a vérsiillyedés kissé emelkedett; az ob-
szervaciés id6 tobb, mint 6 hénap; hyperostosis, mds
autoimmun betegség a csalddban elSfordult.

Az ANBO diagnézisa akkor allithaté fel, ha 2 major
vagy 1 major és 3 minor kritérium all fenn.

A terapiaval kapcsolatosan hangsualyozzak, hogy lehe-
t6leg el kell kertilni a tobbszoros biopszit és a hosszan
tarté antibiotikus kezelést. A nonszteroid fijdalom- és
gyulladascsokkentSk az esetek nagy részében hatasosak.
Amennyiben a fijdalom és duzzanat az el6z6 kezelés el-
lenére még fenndll, szteroidterapidt kell kezdeni, amely
sok esetben dramai javulast hoz. Jansson és mtsai szerint
[9] a nonbakteridlis osteomyelitis ,,aluldiagnosztizalt”
(underdiagnosed) autoimmun betegség, mely akut, kré-
nikus recidival6 vagy krénikus perzisztdlé formaban jele-
nik meg. Néhany esetben (gerincbantalmak) prébalkoz-
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tak biszfoszfondtkezeléssel is, de ezek hatdsa bizonytalan
volt [10].

Az arc-dllcsont sebészeti irodalomban az elnevezéssel
kapcsolatban bizonyos konftizi6 észlelhets: Garré-osteo-
myelitis, diftaz szklerotizalé osteomyelitis, elsédleges
krénikus osteomyelitis, juvenilis alsé allcsonti kronikus
osteomyelitis stb. [11-16].

A magyar irodalomban Kirdly és misai [17] kozoltek
egy esetet ,,Kronikus rekurrens multifokalis osteomyeli-
tis” cimen. A kérképet egy kilencéves fidgyermek esetén
keresztiil mutatjak be, akit a jobb térd tdjékin észlelt
duzzanat, fijdalom miatt kezeltek. Hangstlyozzak, hogy
a betegség felismerésével ,,szamos miitét, hosszas anti-
mikrobas kezelés elkertilhets”.

Padwa és mtsai 2016-ban [1] 22, az alsé allcsontra
lokalizal6do eset adatai alapjan a kovetkezSket kozolték:
mindegyikiik mandibuldja duzzadt és fijdalmas volt,
45%-ukban trismus is jelentkezett. Klinikailag és radiol6-
giailag kimutathaté volt a multicentrikus intraossealis
ostcomyelitis. A betegek 54%-4ban volt autoimmun vagy
autoinflammatios korkép.

Radiolgginilag az érintett csontrész expanzidja, a
csontvelS szklerotizacidja, kis teriileteken felritkulds,
lamellaris csonthartya-reakcié volt lathato.

Szovettanilag egyes helyeken parhuzamos osteoid for-
matiét, mashol kanyargods trabecularis csontszerkezetet,
fibroblastokat lehetett kimutatni. A kép bizonyos mérté-
kig hasonl6 a fibrosus dysplasidhoz.

Munkdnk célja telhivni a figyelmet egy ritkdnak gon-
dolt, néha az allcsontokat is érint8, hosszan tart6 beteg-
ségre. Ezt nemcsak a mi tapasztalataink szerint, de a
nemzetkozi irodalom tanulsiga alapjan is sokszor félreis-
merik, helytelen kezelést alkalmaznak. A tovabbiakban
két beteg torténetét ismertetjiik, melyek tipikus példai a
kezdetben félreismert diagndzisnak és ennek kovetkezté-
ben a kezdeti eredménytelen kezelésnek.
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Az elsd eset

Els6 betegiinknél (17 éves leany) 14 éves koraban fog-
szabalyozas tortént. Egy évvel kés6bb az alsé fogak gyo-
kércsacsai alatt (42, 41, 31, 32, 33, 34, 35, 36) tobb-
goc, klinikailag és radiologiailag osteomyelitisnek
megfelel elvaltozas alakult ki, fijdalmas duzzanattal
(1. 4bra). TObb hénapon dt, megszakitisokkal antibioti-
kus kezelésben (Dalacin, Augmentin) részestilt, de pana-
szai allando6an visszatértek. Az antibiotikumok kovetkez-
tében gastrointestinalis problémii jelentkeztek, melyek
miatt kezelésben részestilt. Allergids colitisnek megfelel§
diagnézist dllapitottak meg. Allcsontfijdalmai a duzza-
natokkal egyiitt tovabbra is fenndlltak, ezért az érintett,
bal als6 6-o0s (él6nek bizonyuld) fogit trepanaltik, de
gyokértomést nem végeztek (varva a tiinetek megsziiné-
sét). A betegség kezdetét8l szamitott 3 év matlva iranyi-
tottik o Semmelweis Egyetem (SE) Avc-, Allesont-, Szdjse-
bészeti és Fogaszati Klinikdjara. A beteg j6 altalinos
allapotban volt, bal oldali, a mandibuldra és a mentumra
lokalizalédé duzzanata és fijdalmai voltak. Kivizsgalasa
soran laboratériumi eltérést az enyhén emelkedett siily-
lyedésen kiviil nem észleltek. Az immunolégiai vizsgalat
szerint az Ellena enzim-1, -3, -4 enyhe pozitivitist mu-
tatott. A csaladban autoimmun betegség nem fordult
elé.

A panoramarontgen- és a CBCT-felvételek a mentum-
tijon, a frontfogak alatt, azokkal kissé Osszefiiggd 2 x 2
cm-es lyticus-szklerotikus csontdefektust mutattak, a 42-
es, 41-es, 31-es, 32-es, 33-as, 34-es, 35-0s és 36-0s fog
gyokércsacsai alatt 1-3 mm-es felritkulds volt észlelhetd.
Ezutin a SE Konzervalé Klinikdjan az emlitett fogakat
gyokérkezelték, és ezt kévetSen az Allcsontsebészeti Kli-
nikan belsé feltarasbol a felritkult teriileteket excochledl-
tak, a gyokértomott fogakat reszekaltdk. A mdtét sordn

1. dbra

CBCT-felvétel. A nyillal jelolt tertileten (mentum) 2 x 2 cm-es, a 41-es, 42-es, 31-es, 32-es, 34-es, 35-0s és 36-0s fog gyokerei alatt kisebb felritku-

lisok lathatok. A mentum teriiletén 1évé elviltozisban lyticus és szklerotizdlé teriiletek vannak

CBCT = kapsugaras CT
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2. dbra
tikdcié tortént

gennyes, osteomyelitises teriileteket nem észleltek. A de-
kortikdlt csontra 2 Septopal (Gentamycin)-lincot he-
lyeztek, igy a szisztémds antibiotikumos kezelést el lehe-
tett kertilni. A Septopal-lancokat 2 hét mulva tivolitottak
el (2. abra). A mitétet kovets egy honap panaszmentes-
ség utan a tiinetek Gjra jelentkeztek, ezért 2017 februar-
jaban szteroidkezelést kezdtek (a nemszteroid gyulladas-
csokkentSk hatastalanok voltak). A szteroid hatdsara
dramai javulds kovetkezett be, néhdny napos kezelés
utan a panaszok megsziintek. Ez a sziinet 3 honapig tar-
tott, de a tiinetek megismétlédésekor két—hirom napos
szteroidkezelés Gjra tliinetmentességet eredményezett.

A mdsodik eset

A misodik beteg szintén né. Panaszai 37 éves koraban
kezddédtek: a 46-os foga kortil fijdalmat érzett, koriilotte
duzzanat jott 1étre. A beteg kiilfoldon, hajon dolgozott,
igy csak 2 honap mulva latta fogorvos, aki a jelzett fogat
cltavolitotta. A fijdalom nem sziint meg, ezért valtakozo
antibiotikumkezelésben részesiilt. CT- és MRI-felvételek
késziiltek, melyek az eltivolitott fog helyén tobbszoros,
nem jol definidlhaté felritkuldst és szklerdzist dllapitottak
meg. Biopszia is tortént, amely nem bakteridlis gyulla-
dést, fibrosist, szklerotikus csontalloményt, a szkleroti-
kus trabeculdk kozott idiilt, gyulladdsos sejteket talalt.
Ezutan 4jbol antibiotikus kezelést kezdtek, amely hatas-
talannak bizonyult, a fijdalom tovibbra is fenndllt. Az
eltelt 6 év alatt tobb orvos latta, de panaszai nem sz(in-
tek, ezért hazajott Magyarorszigra. A SE Arc-, Allcsont-,
Szdjsebészeti és Fogaszati Klinikdjan multicentrikus,
nem bakteridlis eredet(i recidivilé osteomyelitist diag-
nosztizaltak (3. 4bra). A csalidban autoimmun betegség
el6fordult. A nonszteroid gyulladdscsokkent6k nem
hoztak meg a kell6 hatdst, ezutan szteroidkezelést kezd-
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Panordmarontgen-felvétel. Az 1. dbrin jelzett fogak gyokértomései és a gyokéresicsok reszekcidja utdni dllapot lithaté. A mentum teriiletén dekor-

tek, amely szinte azonnal panaszmentességet eredmé-
nyezett. A beteg tjra tud dolgozni, tobb mint 3 hénapja
panaszmentes.

Megbeszélés

A krénikus multicentrikus, nem bakterialis osteomyelitis
az allcsontokban ritkanak feltételezett betegség. Jansson
és misai [9] 89 betegébdl 1,5%-ban voltak érintettek az
allcsontok. Monsour és Dalton [3] 4 esetrdl szimol be,
Bocchialini és misai [2] egy esetet kozolnek, viszont
Padwa és mtsai [1] 22 beteg sorsat kovetik.

Wipff és mtsai [ 7] nagy létszamu feldolgozasiban 178
betegnek 458 elviltozasa volt; a mandibula érintettségét
csak 9 beteg esetében taldltak, ebbdl 8 multifokalis volt.
Tovabba azt észlelték, hogy az unifokilis esetek nagy ré-
sze multifokalissd valik. Csupan 7%-uk maradt 4 év mul-
va is egygoca.

Borzutzky és misas [18] vizsgilatai szerint azokban a
betegekben, akiknek az osteitis mellett autoimmun be-
tegségiik is van (arthritis, psoriasis), a lefolyas sokkal ag-
resszivebb, és nagyobb a multifokalis tiinetek szima.

Baltensperger és mtsai [ 11] harminc, dllcsontokat érin-
t6 esetet dolgoztak fel 2004-ben. A betegek megoszlasa
két £6 csoportot mutatott, a 14 év alattiakét és az 50 év
felettiekét. A terdpia sebészi, antibiotikus és talnyomasos
oxigén volt. A megfigyelési id§ alatt (30 év[!]) a 30 be-
tegbdl 11 keriilt teljes remissziéba, 14 esetben javulds
kovetkezett be, és 5 esetben a kezelés hatastalan volt.
Tapasztalataik alapjan 0j elnevezést javasolnak korai és
felndttkori kronikus osteomyelitis néven.

Az esetek ritkasigit bizonyos fokig megkérddjelezik a
nomenklatariban 1év§ kiillonbségek, a diagnosztikus ne-
hézségek, tévedések, a kérkép nem kell§ ismerete. A be-
tegek egy részénél ezért a kezelés is, legalabb az elsé id6-
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3. 4bra

CBCT-felvétel. A mandibuliban a canalis mandibularis koriil
(a nyilakkal jelolt teriileteken) csontfelritkuldsok lathaték

CBCT = kapsugaras CT

szakban, félresikeriilhet: a gyulladdsos tiinetek miatt a
kezdeti terdpia a legtobbszor a hossz tava antibiotikus
kezelés, tobbfajta gydgyszer alkalmazdsa (azok minden
mellékhatisaval) és a tobbszori biopszia.

A betegség okaval kapcsolatosan csak feltételezések
vannak. Hummell és misai [19] alacsony virulenciaja my-
coplasmafert6zésre gondolnak. King és mtsai [20], vala-
mint mdsok [21] genetikus okot feltételeznek. Eredete
bizonyos fokig Osszefligghet autoimmun betegségekkel.
Az érintettek csaladjanak 40%-aban talaltak ilyen elvalto-
zast [9].

A betegséy kezelésében mindenckel&tt a diagnézis sziik-
séges, ami a klinikai tiinetek (csontfijdalom, duzzanat,
jo dltaldnos allapot, a siillyedés enyhe emelkedése) és a
radiolégiai jelek (csontvel66déma, tobbszoros csontfel-
ritkulas, szkler6zis) alapjan lehetséges [22-24]. A csont-
biopszin nem mutat bakteridlis fert6zést, hypocellularis
fibroblastos stroma, szklerotikus csontgerendak litha-
tok.

Diffevencidaldiagnozisként a bakteridlis osteomyelitis,
osteosarcoma, Langerhans-histiocytosis johet szamitisba

[1].

Kezelés

Els@sorban a nemszteroid gyulladdscsokkentSk javasol-
tak. Ezek az esetek tobb mint felében hatdsosak. Ha a
fajdalom és a duzzanat nem viltozik, akkor szteroidkeze-
1és indikélt, amely a legtobb esetben gyors javulast ered-
ményez. Javasoljdk még a recidivik elkeriilésére, hogy
hosszabb ideig, fenntarthaté kezelésként alacsony dézis-
ban alkalmazzdk a szteroidot. Az antibiotikus kezelés al-
taldban hatastalan, vagy csak minimalis javulast eredmé-
nyez. Miatétet (excochleatio, dekortikicid) csak ritkdn
javasolnak [1].

Az cls§ esetben a dekortikiciot azért végezték, mert
csaknem minden gyokérestucs alatt felritkulds volt. A
Septopal-lancot pedig a feliilfert6zés elkeriilése miatt al-
kalmaztik. Felmertlt kés6bb az is, hogy szteroidkezelés-
sel talan a mUtét is elkeriilhetd lett volna.

ESETISMERTETES

Kovetkeztetés

A kronikus, nem bakteridlis, multicentrikus osteomyelitis
a mandibulaban ritkidn el6forduld, hosszan tartd beteg-
ség. Sokszor mis jellegli autoimmun betegséggel all kap-
csolatban. Sem az oka, sem a patofizioldgidja nem tiszti-
zott teljesen. A diagndzis a klinikai, radiologiai és
szovettani vizsgalatok alapjan dllithaté fel. Kezelésében a
nemszteroid vagy a szteroid gyulladascsokkentSk jonnek
szamitasba.

Anyagi tamogatds: A kézlemény megirdsa anyagi timo-
gatisban nem részesilt.

Szerzoi munkamegosztis: D. E.: Betegkezelés. P. G. T.:
Képalkot6 diagnosztika. K. M.: Irodalomkutatis.
Sz. Gy.: Témavezetés. A cikk végleges valtozatit vala-
mennyi szerzd clolvasta és jévahagyta.

Erdekeltségek: A szerz6knek nincsenek érdekeltségeik.
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