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Abstract

Introduction and purpose:

Sjogren's syndrome is an autoimmune disease affecting exocrine glands, mainly salivary
glands. A ranula is a type of retention cyst associated with salivary extravasation that develops
within the large salivary glands. The most common reason of developing ranula is trauma of
bottom of the oral cavity. Damaging the sublingual gland, due to changes in Sjogren’s
syndrome, may lead to the development of ranula. The aim of this review is to analyze the
possible impact of ranulas on early diagnosis of Sjogren's syndrome.

Material and method:

This review was based on articles collected in PubMed and published in the years 2003-2021
and books from 2009 and 2018. Articles were chosen using keywords such as "Sjogren's
syndrome", "ranula", “mucocele” and "early diagnosis".

Results:

Ranulas are considered to be early clinical signs of Sjogren's syndrome. Undergoing diagnostic
imaging in patients with ranulas allows to diagnose Sjogren's syndrome in early stage and
implement appropriate therapy.

Conclusion:

Identification of ranula should suggest implementation of diagnostics of Sjogren's syndrome
using imaging methods such as magnetic resonance imaging or ultrasonography. Early
diagnosis of Sjogren's syndrome is crucial to start the adequate treatment and get better results.
It is recommended to include imaging tests in the diagnostic criteria of adolescent and adult SS
in order to facilitate the diagnosis at an earlier stage of the disease.

Keywords:

Sjogren's syndrome; ranula; mucocele; early diagnosis.

Wprowadzenie

Zespot Sjogrena (SS) jest autoimmunologiczng przewlekta chorobg zapalng, w wyniku ktorej
dochodzi do zaburzenia zdolno$ci wydzielniczej gruczotow wydzielania zewngtrznego.

Zmiany dotycza glownie $linianek, gruczotéw tzowych i trzustki, jednak wystepuja tez w
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innych narzadach. Zesp6t Sjogrena stwierdza si¢ u 0,1-4% dorostych, z czego szacuje sig, ze
5-6% z tej grupy osob zachorowalo w wieku dzieciegcym, ale nie otrzymalo poprawnej
diagnozy. Szczyt zachorowan przypada po 40.r.z. Czesto$¢ wystepowania u dzieci nie zostala
okreslona. Kobiety choruja dziewigciokrotnie cze$ciej niz mezczyzni. Etiologia pozostaje

nieznana [1].

Poczatek choroby jest najczesciej skryty, powolny. U dorostych pierwsze objawy to przewlekte
zmeczenie z zaburzeniami snu, béle migsniowo-Stawowe i okresowe stany podgoraczkowe. U
dzieci zwykle obserwuje si¢ nawracajacy obrzek S$linianek, gtownie przyusznych oraz
nawracajace zapalenia spojowek. Objawy zespotu Sjogrena mozna podzieli¢ na te, zwigzane z
zaburzong czynnoscig gruczotow zewnatrzwydzielniczych, tj. zespot suchego oka, objawy
suchosci jamy ustnej (powodujace trudnosci w potykaniu, fonacji, a takze postepujaca
prochniceg), nawracajace powigkszenie S$linianek, sucho$¢ skory, zaburzenia motoryki
przewodu pokarmowego, sucho$¢ bton §luzowych narzadow ptciowych oraz te wynikajace z

zaj¢cia innych uktadow i narzadow wewnetrznych [1].

Zespol Sjogrena moze by¢ pierwotny lub wtéorny do innych chordob o podlozu
autoimmunizacyjnym. Leczenie postaci pierwotnej jest najczesciej zachowawcze. U dziecka z
rozpoznaniem pierwotnej postaci zespotu wskazana jest stala kontrola pediatryczna,
reumatologiczna, okulistyczna 1 stomatologiczna ze wzglgdu na ryzyko rozwoju chtoniakow

(ok. 5% chorych) [1].

Ranula

Ranula (zabka) jest to rodzaj torbieli retencyjnej, zwigzanej z wynaczynieniem $liny,
rozwijajacej si¢ w obrebie duzych gruczotow Slinowych. Chociaz wigkszo$¢ ranul (90%)
pochodzi z gruczoléw podjezykowych, moga one w rzadkich przypadkach rozwijaé si¢ z
gruczotu podzuchwowego. Najczestszg przyczyng powstawania ranul jest uraz, po ktorym §luz
wynaczynia 1 gromadzi si¢ w otaczajacej tkance. Inng droga prowadzaca do rozwoju tych
zmian jest niedrozno$¢ przewodu wydalniczego gruczotow §linowych wtorna do sialolitu,
bliznowacenia okotoprzewodowego, zwidknienia czy guza. Zmiany te wystepuja z czestoscia

0,2 przypadkéw na 1000 osob, gldwnie u nastolatkow 1 mtodych dorostych [2,3,4].

13



Wyr6zniamy dwa typy ranul: ranule jamy ustnej i ranule szyjne/nurkujace. Podczas gdy ranule
Ww jamie ustnej tworzg si¢ z powodu przecieku i nagromadzenia wydzieliny wigkszego gruczotu
slinowego powyzej migsnii zuchwowo-gnykowych, ranule nurkujace sa wynikiem
gromadzenia si¢ $luzu wzdluz plaszczyzn powigziowych szyi. Do ich powstania zwykle
dochodzi w wyniku urazu dna jamy ustnej, zabiegu chirurgicznego lub dentystycznego. U
pacjenta z ranulg w jamie ustnej najczgsciej wystepuje bezbolesny obrzek dna jamy ustne;.
Obrzegk moze zakldéca¢ mowe, potykanie, zucie, a nawet oddychanie, poniewaz przemieszcza
jezyk w gore i przysrodkowo. Czasami jezyk moze wywiera¢ nacisk na zmiane, utrudniajac
odptyw §$liny, co prowadzi do objawdéw obturacyjnych $linianek (b6l podczas jedzenia lub
zucia). Ranula jamy ustnej wyglada jak duzy, torbielowaty, przeswitujacy do niebieskiego
obrzek w dnie jamy ustnej, przypominajacy brzuch zaby. Ma migkka konsystencje i nie blednie
pod wplywem kompresji. Ranula nurkujaca przedstawia si¢ jako bezobjawowy guz na szyi,
wystepuje w postaci bezobjawowej, ruchliwej, ptynnej 1 powigkszajacej si¢ masy o migkkiej
konsystencji. Obydwa typy ranul wystepuja glownie jednostronnie, jednak moga przecinac

lini¢ posrodkows [3,5].

Rozpoznanie opiera si¢ gldéwnie na podstawie obrazu klinicznego. Leczenie polega na
chirurgicznym usunig¢ciu lub zdrenowaniu przez marsupializacje. W ostatnich badaniach

pediatrycznych czesto$¢ nawrotow po operacji waha sie od 6% do 8% [3,6,7].

Ranula a zespol Sjogrena

Istnieje kilka doniesien na temat zwigzku miedzy SS a ranulg. Naciek limfocytarny w zespole
Sjogrena moze uszkadza¢ przewody wyprowadzajace gruczotow Slinowych, powodujac
wynaczynienie 1 gromadzenie $liny. W zwigzku z powyzszym, uszkodzenie gruczotu
podjezykowego, wynikajace ze zmian zachodzacych w zespole Sjogrena, moze prowadzi¢ do

rozwoju ranuli [8,9,10,11].

Stawiajac hipotezg, ze zespo6t Sjogrena moze powodowaé rozwoj ranuli, Yukinori Takagi wraz
ze swoim zespolem przeanalizowali przypadki ranuli u pacjentdow poddanych rezonansowi

magnetycznemu (MRI) w ich szpitalu miedzy czerwcem 2008 a czerwcem 2020 roku [8].

Stwierdzili, ze 11 z 51 pacjentow (>20%) miato objawy sugerujace SS. U 7 z 11 pacjentow

reumatolodzy ostatecznie zdiagnozowali zesp6t Sjogrena. U 5 z tych 7 pacjentow badanie MRI
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pod katem ranuli doprowadzito do wykrycia SS. Pozostatych 4 z 11 pacjentow nie zostato
ostatecznie zdiagnozowanych, poniewaz odmowili niezbednych badan. Jednakze u tych

pacjentow wyniki MRI rowniez silnie sugerowaty zespot Sjogrena [8].

Ranule moga wystgpowaé w SS w kazdym wieku. Autorzy pracy sugerujg wystepowanie ranuli
glownie we wczesnych stadiach SS. Zaobserwowano bowiem, iz ranule pojawialy si¢ u
stosunkowo mlodych pacjentéw z podejrzeniem SS, a wyniki badan MRI wykazywaty

niewielki stopien zaawansowania choroby [8,10].

Obecnie diagnoza mlodzienczego pierwotnego SS (pSS) jest trudniejsza niz mtodzienczego
wtornego SS (sSS) lub dorostego SS. Wykorzystanie badan obrazowych, takich jak MRI i/lub
USG, w diagnostyce mtodzienczego pSS moze utatwi¢ przyspieszenie rozpoznania. Nalezy
zaznaczy¢, iz ranula moze by¢ jedyng wczesng manifestacja, umozliwiajaca wezesne wykrycie
SS. W zwigzku z powyzszym, obecnos¢ ranuli u pacjentow w kazdym wieku powinna sktania¢
do poszerzenia diagnostyki i doktadnej oceny $linianek podjezykowych, przyusznych i
podzuchwowych za pomoca MRI i/lub USG. Procedury te moga ulatwi¢ postawienie
weczesniejszej diagnozy, co z kolei przyczyni si¢ do wezesniejszego rozpoczecia leczenia SS
oraz moze zapobiec progresji zmian w gruczotach zewnatrzwydzielniczych i powiktaniom w

innych narzadach [8].

Na Chen w swojej pracy przytacza 17 pacjentow z pierwotnym SS i ranula, z czego az 15
stanowity kobiet. Frekwencja ta jest zgodna z wczesniejszymi doniesieniami, ze pSS jest
chorobg dominujacg u kobiet. Ranule wykryto przed rozpoznaniem pSS u 9 pacjentow, a
jednoczesnie z rozpoznaniem pSS u 6. Tylko u 3 pacjentow ranule wykryto po rozpoznaniu

pSS. Wyniki te sugeruja, ze ranule mogg by¢ wczesnymi objawami klinicznymi pSS [12,13].

Przedziat czasu od wykrycia ranuli do rozpoznania pSS wynosi od 0 do 7 lat, co wskazuje na
podstepny rozwoj pSS.

Poza jednostronnymi lub obustronnymi ranulami, u sze$ciu (6/17) pacjentow wystapity objawy
suchos$ci, w tym nawracajace zapalenie §linianki przyusznej, sucho$¢ oczu, sucho$¢ w ustach 1
prochnica zebow, a tylko w jednym (1/17) zgloszono zajecie uktadu pozagruczotowego (bol
stawow). U szeSciu pacjentow w chirurgicznych wycinkach, poddanych badaniu
patomorfologicznemu, wykazano nacieki limfocytarne. U wszystkich pacjentdéw wykryto
przeciwciala anty-ANA i anty-SSA [13].
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U 4 z 5 pacjentow, u ktorych réwnoczesnie postawiono diagnoze ranuli 1 SS, w wykonanych
badaniach MRI uwidoczniono przewlekte zapalenie $linianek przyusznych. Dodatkowo u 1
pacjenta wynik badania histopatologicznego wykazal obecno$¢ nacieku limfocytarnego.
Powyzsze znaleziska sktonily badaczy do poszerzenia diagnostyki w kierunku SS u

pozostatych pacjentéw, mimo braku wystepowania u nich objawéw klinicznych typowych dla

SS [13].

Kryteria diagnostyczne zespotu SS skupiajg si¢ na potwierdzeniu rozpoznania przy obecnosci
typowych objawdw, nie ulatwiajg natomiast identyfikacji wczesnych zmian chorobowych.
Wsrod dostepnych kryteriow nalezy wymienié: Kryteria Japonskiego Ministerstwa Zdrowia,
dotyczace diagnozy SS (JPN) z 1999 roku, Kryteria Klasyfikacyjne American-European
Consensus Group z 2002 roku, Kryteria Klasyfikacyjne ACR z 2012 roku i Kryteria
Klasyfikacyjne ACR-EULAR z 2016 roku. Ostatnio zidentyfikowano Kkilka cennych
biomarkerow do wczesnej, pomocniczej diagnozy SS. Wsrdd nich warto wymienic
autoprzeciwciata specyficzne tkankowo, takie jak biatko wydzielnicze $linianki przyusznej
(parotid secretory protein), biatko §liny-1 (salivary protein-1) czy anhydraze weglanowa 6,
ktére mozna wykry¢ wczesniej niz klasyczne autoprzeciwciata. Badania te nie sg jednak
rutynowo wykonywane. Roéznorodnos¢ objawow utrudnia rowniez wczesng diagnostyke i
interwencje w SS. W zwiazku z tym, wazne jest, aby wykry¢ wczesne objawy oraz jak
najszybciej rozpoczaé terapi¢ SS, co pozwoli osiagnag¢ lepsze wyniki kliniczne
[13,14,15,16,17].

Whioski

Pacjenci z ranulami zazwyczaj zglaszaja si¢ do lekarzy stomatologéw lub otolaryngologow.
Przy  braku  wspdélwystepowania  innych  objawow,  sugerujagcych  chorobeg
autoimumunologiczng, dalsza diagnostyka u takich pacjentow bywa czgsto zaniedbywana.
Niezwykle istotne jest podkreslenie wynikow przytoczonych prac, sugerujacych, ze ranule
moga by¢ wczesnymi objawami klinicznymi zespotu Sjogrena. Wezesna diagnoza i1 szybka
interwencja w SS sg bardzo wazne dla uzyskania lepszych wynikow leczenia. Konieczne jest
prowadzenie dalszych badan w tym zakresie, jednak juz na tym etapie poszerzenie diagnostyki
o pooperacyjne badanie histopatologiczne oraz badania obrazowe gruczotow

zewnatrzwydzielniczych wydaje si¢ uzasadnione, by umozliwi¢ wczesne wykrywanie SS.
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Ponadto zespot Yukinoriego Takagiego zaleca wiaczenie badan obrazowych do kryteriow
diagnostycznych mtodzienczego i dorostego SS, w celu ulatwienia diagnozy na wczesniejszym

etapie choroby.
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