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Det hen der at sår i munn hu len ikke vil gro av seg selv i lø pet av ri
me lig tid. Ofte har dis se voll for me de kan ter og tann le gen kan få 
inn trykk av at det kan være et plateepitelkarsinom. Det te kan være 
Trau ma tisk Ul ce rert Gra nu lom med Stromal Eeosinofili (TUGSE). 
Dis se to ka sus er eks emp ler. Skrift lig sam tyk ke til pub li se ring er 
inn hen tet fra beg ge pa si en ter

Pa si ent nr 1 var en 89 år gam mel kvin ne.
Pa si en ten var hen vist til Co los se um kli nik ken, avd. Tøns berg for ut
red ning og even tu ell be hand ling av et sår i ora le slim hin ne retro
molart i venst re over kje ve (fi gur 1). Så ret var sir ku lært og kro ne
styk kestort med voldformet pe ri fe ri. Ul ce ra sjo nen var lett fik sert 
mot un der laget. Pa si en ten had de mer ket så ret for ca en mnd si den, 
men tro lig had de det per sis tert len ger. Det kun ne ikke pal pe res for
stør re de sub man di bu læ re el ler cer vi ka le lym fe kjert ler.

Kli nisk dia gno se: Ma jor afte/Plateepitelkarsinom
For and rin gen ble opp da get av hen vi ser 3 uker før kon sul ta sjo

nen hos spe sia list og had de ikke for and ret seg i pe ri oden. Pa si en ten 
be skrev kun be skje d ne symp to mer i  form av sår het. Hun had de 
høyt blod trykk, var rev ma tisk og had de Dia be tes type 2. Hun bruk
te Arthrotec, Me to pro lol, Pa ra ce ta mol, Elocon, Travatan og Tra ma
dol.

Det ble tatt insisjonsbiopsi som ble sendt Cito for his to lo gisk 
un der sø kel se til Oslo Uni ver si tets sy ke hus HF Riks hos pi ta let, Av de
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ling for pa to lo gi. His to lo gisk dia gno se var TUGSE. Ved kon troll et
ter 2 uker var så ret blitt noe mind re frem tre den de. Kon troll hos 
hen vi sen de tann le ge to mnd. se ne re vis te at for and rin gen had de 
gått i re mi sjon. Det ble ikke fun net tegn til re si div 2 år et ter at det 
ble tatt bi op si.

Pa si ent nr. 2 var en 64 år gam mel mann.
Kli nikk
Pa si en ten var hen vist til Co los se um kli nik ken, av de ling Tøns berg 
for ut red ning og be hand ling av en ul ce røs for and ring sen tralt 
i venst re kinn slim hin ne (fi gur 2). Så ret ble opp da get av pa si en ten 
som selv had de tatt kon takt med hen vi sen de tann le ge. Han had de 
blitt klar over for and rin gen pga. for ut gå en de he vel se og noe ube hag 
i om rå det.

Ul ce ra sjo nen var ufor and ret et ter 3 uker vur dert hos spe sia list. 
Den var tri an gu lær, ca. 1,5 x 1 cm i stør rel se og fib rin kledd med lett 
voldformet pe ri fe ri. Det ble ikke re gist rert lym fa de no pa ti. Pa si en
ten var forøvrig frisk og bruk te in gen me di si ner.

Kli nisk dia gno se: Eosi no filt gra nu lom/Plateepitelkarsinom.
Det ble tatt insisjonsbiopsi hvor ve vet ble sendt CITO til his to lo

gisk un der sø kel se til Oslo Uni ver si tets sy ke hus HF Riks hos pi ta let, 
Avd for pa to lo gi. His to lo gisk dia gno se var TUGSE. Kon troll et ter 
en mnd vis te kun arr vev hvor så ret had de vært. Det ble ikke re gist
rert re si div et ter 6 mnd.

Mik ro sko pi
Det mik ro sko pis ke bil det var svært likt for beg ge pa si en te ne. Man 
fant en del vis ul ce rert plateepitelkledd slim hin ne (fi gur 3). Epi tel
kan te ne var litt for tyk ket inn mot ul ce ra sjo nen noe som kun ne gi 
kli nisk inn trykk av indurasjon. Un der ul ce ra sjo nen fant man et 
gra nu la sjons vev med tett in filt ra sjon av kro nis ke be ten nel ses cel ler 

samt man ge gra nu lo cyt ter, hvor av en god del var eosi no fi le. Be ten
nel sen strakk seg helt ned i  mus ku la tu ren mot den ba sa le del av 
bi op si en fra pa si ent nr. 1 (fi gur 4). I til legg til man ge eosi no fi le gra
nu lo cyt ter fant man en del sto re cel ler med re la tivt run de kjer ner 
slik det er van lig ved TUGSE (fi gur 5).

Im mun far ging vis te at de fles te lym fo cyt ter var CD3 po si ti ve T 
cel ler (fi gur 6). Vi de re fant man en del CD30 po si ti ve cel ler slik 
man ofte kan finne ved TUGSE (fi gur 7).

Dia gno ser: Del vis ul ce rert slim hin ne med pla te epi tel hy per pla si 
og med TUGSE

His to rie
En til stand med ul ce ra sjon i tun gen og som lig ner TUGSE hos små 
barn, helst un der 2 år og med ned satt smer te re ak sjon, ble be skre vet 
av Riga al le re de i 1881og har blitt kalt RigaFeds syk dom (1). Først 
i 1956 ble til stan den be skre vet hos voks ne av Popof (2). Her i Skan
di na via ble før s te ka sus be skre vet av HjørtingHansen og Schmidt 
i 1961 (3). Sha pi ro og Juh lin (4) var de før s te som i 1970 pek te på at 
det te var en egen syk dom. Det enes te pub li ser te til fel le fra Norge ble 
be skre vet på gin gi va av Tor nes og Bang i 1974 (2). De kal te til stan
den eosi no filt gra nu lom på gin gi va og trod de nok også at det var 
nett opp det.

Kli nikk
Våre pa si en ter var 89 og 64 år gam le, en kvin ne og en mann. De 
fles te pa si en ter er menn og oft est over 40 år (5) og de fles te mel lom 
41 og 60 år (6). Tor nes og Bangs pa si ent var imid ler tid kun 6 år (2)

Våre to til fel ler ble fun net i  kinn slim hin nen og retromolart. 
TUGSE kan fore kom me over alt i mun nen in klu si ve un der lep pen 
og gin gi va (2). Hyp pig ste lo ka li sa sjon er imid ler tid tun ge ryg gen og 
tun ge spis sen (6).

Fi gur 1. Pa si ent nr. 1 med ul ce ra sjon retromolart i venst re over kje ve.

Fi gur 2. Pa si ent nr. 2 med ul ce ra sjon i venst re kinn slim hin ne.
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Våre to til fel ler var ul ce ra sjo ner som ikke grod de et ter nor mal 
tid og både pa si ent og tann le ge ble uro lig for om det kun ne være 
noe mer enn en van lig ul ce ra sjon. Det er ty pisk for TUGSE at ul ce
ra sjon ikke gror på nor mal tid. Der som ul ce ra sjo nen ikke blir ek si
dert, vil den imid ler tid et ter hvert gro av seg selv (5). men det kan 
ta må ne der og opp til et år (6, 8).

Kan te ne av ul ce ra sjo ne ne er ofte indurerte, noe som le der kir ur
gen til å  mis ten ke plateepitelkarsinom (9,10). Slik var det også 
i beg ge våre to til fel ler. Det te er helt van lig og gjør at det som oft est 
tas bi op si av TUGSE.

Noen pa si en ter kan ha gjen tat te epi so der med ul ce ra sjon (11). 
Det hev des også at det kan opp tre en kul før det blir en ul ce ra sjon 
(12,9). I en un der sø kel se had de kun halv par ten av 38 pa si en ter ul
ce ra sjo ner (12). De and re had de har de ku ler. Fra vår bi op si tje nes te 
kjen ner vi kun et mu lig slikt til fel le. Vår ene pa si ent anga imid ler tid 
at det først var en he vel se i om rå det. Aty pis ke for mer som ma ni fes
te rer seg som røde flek ker, uspe si fikk erytroplaki og en dog leuko
plaki har vært be skre vet (8).

Våre pa si en ter anga at ul ce ra sjo ne ne føl tes som sår het el ler ube
hag. Smer te har vært an gitt som et hyp pig fore kom men de symp
tom, og i en un der sø kel se had de halv par ten av pa si en te ne smer ter 

(9) og i  Fon se ca et als ma te ria le had de de fles te av 19 pa si en ter 
smer ter (13).

Man tror TUGSE er un der rap por tert og kan skje fore kom mer 
hyp pi ge re enn man tror (5).

His to pa to lo gi
I til legg til ul ce ra sjo nen hvor det var nøytrofile gra nu lo cyt ter, fant 
man sto re meng der eosi no fi le gra nu lo cyt ter. Dis se fant man spe si elt 
dy pe re ned i pre pa ra tet og helt ned i mus ku la tu ren mot det ba sa le 
av bi op si en i det ene til fel le. Det er ty pisk funn ved TUGSE, men 
an tal let kan va ri e re fra til fel le til til fel le (7). Det er også be skre vet 

Fi gur 3. Pa si ent nr. 1 med mik ro sko pisk bil de av ul ce ra sjo nen. Ob jek tiv 4 
x. U= fibrindekt ul ce ra sjon. E = hyperplastisk epi tel inn mot ul ce ra sjo-
nen. M = tverr stri pet mus ku la tur. Vi ser også hvor Fi gur 4 og 5 er hen tet 
fra.

Fi gur 4. Pa si ent nr. 1 med mik ro sko pisk bil de av cel le in filt ra sjon dypt 
ned i mus ku la tur. Ob jek ti ve 10 X. M = mus kel fib re. K = kol la gen fib re 
i bin de vev. I = In fil trat av be ten nel ses cel ler, E = eosi no fi le gra nu lo cyt ter.

Fi gur 5. Pa si ent nr. 1 med mik ro sko pisk bil de av celleinfiltrat. Ob jek tiv 40 
X. S = Sto re cel ler med run de kjer ner. E = eosi no fi le gra nu lo cyt ter.
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de ge ne ra sjon av mus kel fib re ne med be ten nel ses cel ler og histiocyt
ter mel lom mus kel fib re ne (12,14).

De fles te kro nis ke be ten nel ses cel le ne var lym fo cyt ter og de fles te 
av dis se CD3 po si ti ve T lym fo cyt ter. I til legg er det vist at en del av 
lym fo cyt te ne er CD8 po si ti ve og alt så cy to tok sis ke Tlym fo cyt ter 
(6). Dis se kan bi dra til å opp rett hol de ul ce ra sjo nen.

I til legg til de eosi no fi le gra nu lo cyt ter fant man en del stør re mo
nonukleære cel ler. En del av dis se var CD30 po si ti ve. Dis se er 
svært mer ke li ge og man vet egent lig ikke hva slags cel ler det er, men 
fle re teo ri er ek si ste rer. Cel le ne var i en un der sø kel se kun vimentin 
po si ti ve (12). Det te men te de in di ker te at de egent lig var myofibro
blaster. Det er imid ler tid vist at de CD30 po si ti ve cel le ne ofte er T 
lym fo cyt ter (5). Ca 70 % av Tcel le ne var CD30 po si ti ve ved en 
un der sø kel se (11). Man har også ment at de kun ne være mak ro fa
ger el ler dendrocytter (9). I en un der sø kel se fant man sto re cel ler 
hos kun 7 av 12 pa si en ter og kun hos 5 av 12 fant man CD 30 po si
ti ve cel ler (7).

De CD30 po si ti ve cel le ne har TUGSE til fel les med en kel te ty
per lym fo mer (6). Det te har TUGSE også til fel les med pri mær ku
tan CD30+ lymfoproliferativ syk dom som også har ul ce ra sjo ner 
som til he ler et ter en tid (5). Elek tron mi kro sko pis ke stu di er syn tes 
å in di ke re at de CD30 po si ti ve cel le ne er ak tivt fagocyterende (11).

Fra 10 til 50 % av cel le ne er Ki 67 po si ti ve, noe som er ty pisk for 
ma lig ne svuls ter (1).

Etio lo gi
Etio lo gi en til TUGSE er ukjent, men man me ner trau me kan være 
en vik tig fak tor. Lo ka li sa sjon på tun gen hvor man ofte bi ter seg, er 

noe som støt ter den ne teo ri en. Ved RigaFeds syk dom er den ne 
utvil som og eks pe ri men telt på rot ter har Bhaskar og Lil ly (14) vist 
at trau mer kun ne gi ul ce ra sjo ner som var like TUGSE. Trau me kan 
ini tie re Tcel le me di ert im mun re spons (15). Tcel le me di ert im
mun re ak sjon kan spille en rol le ved å degranulere eosi no fi le gra nu
lo cyt ter (1, 12). Fon se ca et al (13) fant imid ler tid in gen klar sam
men heng mel lom trau mer og TUGSE.

Eosi no fi le gra nu lo cyt ter sy nes nor malt å kun ne være vik tig for 
til he lin gen for di de pro du se rer «Epi der mal Growth Fac tor» (EGF) 
og «Trans forming Growth Fac tor alfa» (TGF alfa) (16,17). Det er 
imid ler tid vist at de eosi no fi le gra nu lo cyt ter ved TUGSE pro du se
rer ver ken TGF alfa el ler TGF beta 1 hos 11 av 12 pa si en ter, og det 
kan for kla re den lang som me til he lin gen (17). Det er også hev det at 
eosi no fi le gra nu lo cyt ter pro du se rer «Tu mor Nek ro se Fak tor» 
(TNF) som fø rer til vevs ska de (1). Det kan være at cy to tok sis ke T 
cel ler og tok sis ke produker fra de gra nu le ring av eosi no fi le gra nu lo
cyt ter fø rer til for sin ket til he ling(18).

De ge ne ra sjon og tap av mus kel cel ler ble fun net i alt 38 til fel ler 
(12) og er blitt fore slått som år sak til eosi no fi li en, men Fon se ca et al 
(13) fant at det også var tett in filt ra sjon av eosi no fi le gra nu lo cyt ter 
ved TUGSE selv om det ikke fan tes mus kel vev i nær he ten. Det var 
også til fel le hos vår pa si ent nr. 2.

TUGSE har også blitt ob ser vert i en HIV po si tiv pa si ent (19). 
I en un der sø kel se fant man TUGSE på sam me sted hvor det før var 
ope rert bort et plateepitelkarsinom (6).

Kun 7 av 37 pa si en ter had de ge ne tis ke for and rin ger i Tcel le re
sep tor gam ma ge net, men det te syn tes ikke å ha noen be tyd ning for 
pro gno sen (20).

Fi gur 6. Pa si ent nr. 2 med far ging av CD-3 po si ti ve lym fo cyt ter Ob jek tiv 
40 X. Brun far ge = man ge CD-3 po si ti ve T lym fo cyt ter.

Fi gur 7. Pa si ent nr. 2 med far ging av CD-30 po si ti ve cel ler. Ob jek tiv 40 X. 
Brun far ge = CD-30 po si ti ve cel ler. Ikke så man ge
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Det har vært dis ku tert om TUGSE er en egen syk dom, men er 
best an sett som en re ak tiv til stand med uklar etio lo gi (8).

Diff e ren si aldia gno ser
Alle ul ce ra sjo ner som kan fore kom me i  munn slim hin nen ut gjør 
dif e ren si al dia gno ser. Spe si elt er pla te epi tel kar si nom en vik tig dif
fe ren si al dia gno se. I våre ka sui stik ker mis tenk te kli ni ke ren i beg ge 
til fel le ne at det kun ne være platepitelkarsinom. Un der sø kel ser har 
vist at i be hand ler ofte mis tenk te at det nett opp kun ne være kar si
nom (6,10).

Ved pa si ent nr 2 fore slo kli ni ke ren at det kun ne være eosi no filt 
gra nu lom. TUGSE har blitt kalt eosi no filt gra nu lom, men det te er 
uhel dig da den his to lo gisk kan lig ne intraossøst eosi no filt gra nu
lom el ler Langhans cel le syk dom, men det te er to dis tinkt for skjel li
ge syk dom mer (21).

And re dif e ren si aldia gno ser kan være Ma jor aft er, Wegeners 
gra nu lo ma to se, Sy fi lis, Histiocytose X, Dis coid lu pus erytematosus, 
Lym fom og Tu ber ku lo se (10). Pri mær sy fi lis, Sarcoidose og Lang
hans cel le histiocytose og Angiolymfoid hy per pla si med eosi no fi li 
er også fore slått i  en god dis ku sjon av uli ke dif e ren si al dia gno ser 

(8). En om fat ten de over sikt over dif e ren si al dia gno ser er også gitt 
av Ab delNa ser et al (15).

Be hand ling
Be hand ling er unød ven dig (21,5). Li ke vel er det å an be fa le bi op si 
si den ul ce ra sjo nen lig ner på det vi kan se ved plateepitelkarsinom. 
Et ter en ek si sjon gror så ret som re gel raskt (17).

Det har også vært an be falt å  bru ke an ti bio ti ka som pe ni cil lin 
(1). And re ty per be hand ling kan være triamcinolon acetonid 
munn skyl ling, stereoider, be strå ling og fly ten de nit ro gen.(15) Ste
reoidbehandling kan være et tvegget sverd idet det kan sin ke til he
lin gen, men en kel te har li ke vel rap por tert po si ti ve re sul ta ter med 
det te (5, 12), Man har også gitt in jek sjon av kortikostereoider di rek
te inn i ul ce ra sjo nen (8).

An ti bio ti ka sal ver, kryo te ra pi og rønt gen te ra pi har også vært an
vendt (8).

Det er en viss recidivfare og det an be fa les å føl ge opp pa si en ten 
i 2 år (1,12).
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A non-healing ulcer may be a «Traumatic Ulcerative Granuloma with Stromal Eosinophilia (TUGSE)»

Nor Tannlegeforen Tid. 2019; 129: 1008–13

Trau mat ic Ul cer ated Granuloma with Stromal Eosinophilia 

(TUGSE) is a reactive pro cess of ten pre senting as a sol i tary ul cer of 

weeks or months du ra tion. The bor ders are of ten indurated and 

the den tist fre quent ly sus pects a squamous cell car ci no ma. Con-

se quent ly, a bi op sy is per formed and the sur gi cal pro ce du re of ten 

induces a wound-hea ling re sponse. However, TUGSE will even tu-

al ly heal wit hout sur gery, but it may take sev er al months. Histo-

logically, an ul cer ated strat i fied squamous epithelium with in filt-

ra ti on of eo sin o phil ic granulocytes in ad di ti on to other 

in flam ma tory cells is seen. The eosinophils are char ac ter is tic for 

TUGSE in ad di ti on to lar ge cells with pale nu cle us and usu al ly a 

nu cle o li re sem bling mac ro phages, al though, their or i gin is not 

clear. The in flam ma tory cells of ten infiltrate deep into the mus cu-

lar tis sue.

Here, we pre sent two pa ti ents with TUGSE, an 89-year-old 

wom an and a 64 year-old male. They both had a non-hea ling ul cer 

with indurated bor ders. In both cases, the sur geon suspected a 

squamous cell car ci no ma and a bi op sy was per formed. The le sion 

healed two months af ter the bi op sy in the first case and one 

month af ter the bi op sy in the sec ond case. Du ring fol low-up for 

two years and six months, re spec tive ly, no re cur rence is reported. 

TUGSE may be more fre quent than pre vi ous ly as sumed.




