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Souhrn

Lichen amyloidosus: klinick˘ pfiípad a nové moÏnosti terapie

Autorka popisuje pfiípad 50leté Ïeny s nûkolik let trvajícími svûdiv˘mi drobn˘mi tuh˘mi hyperkerato-
tick˘mi papulami barvy kÛÏe na extenzorov˘ch plochách pfiedloktí, paÏí, stehen, laterálních stranách hrud-
níku a hyperpigmentovan˘mi papulami v oblasti bércÛ. Vzácná koÏní diagnóza lichen amyloidosus byla
u ní stanovena na základû histopatologického a pfiímého imunofluorescenãního vy‰etfiení.

Autorka uvádí nové poznatky z oblasti etiopatogeneze, diagnostiky a moÏnosti terapie lichen amyloido-
sus.
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Summary

Lichen Amyloidosus: Case Study and New Therapeutic Options

The author presents a case of a 50-year-old woman with a few years lasting pruritic small stiff hyperke-
ratotic skin-coloured papules on the extensor surface of the forearms, arms, thighs and the lateral sides of
the thorax and with hyperpigmented papules on the legs. A rare diagnosis of lichen amyloidosus was estab-
lished on the base of histopathological examination and direct immunofluorescence. The author presents
an update of etiopathogenesis, diagnostics and treatment possibilities of lichen amyloidosus.
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ÚVOD

Lichen amyloidosus (LA) patfií do skupiny primárnû
lokalizovan˘ch koÏních amyloidóz (PLCA) keratinové-
ho pÛvodu. LA pfiedstavuje chronické, svûdivé koÏní
onemocnûní s histopatologicky prokazateln˘mi depozi-
ty amyloidu v papilární dermis bez systémového (orgá-
nového) postiÏení. Vzhledem k tomu, Ïe se jedná
o pomûrnû vzácné onemocnûní, uvádíme pfiípad na‰í
nemocné.

POPIS P¤ÍPADU

Pacientkou byla 50letá Ïena odeslaná k pfiijetí na koÏní
oddûlení pro asi ãtyfii roky trvající intenzivnû svûdivé

papulózní projevy na extenzorov˘ch plochách horních
a dolních konãetin a laterálních stranách hrudníku.

V rodinné anamnéze pacientka udávala u otce i matky
úmrtí na infarkt myokardu. V osobní anamnéze prodûlala
v dûtství bûÏné dûtské nemoci, v posledních letech byla
opakovanû hospitalizovaná na neurologickém oddûlení pro
vertebrogenní algick˘ syndrom a prolaps lumbálního inter-
vertebrálního disku. Z operací prodûlala roku 1973 porod
císafisk˘m fiezem, roku 1998 rozru‰ení srÛstÛ po pfiede‰lé
operaci. Gynekologická anamnéza udávala menopauzu
v 50 letech, jeden spontánní porod, jeden porod císafisk˘m
fiezem, toho ãasu bez gynekologick˘ch obtíÏí. Celková
medikace zahrnovala uÏívání analgetika tramadolu 50 mg
dennû. Pacientka udávala alergie na benzododecin, ampi-
cilin, piroxikam, po kter˘ch se objevil koÏní exantém.

Pacientka byla vdaná, nekufiaãka, abstinentka
a pracovala jako ‰vadlena.

První koÏní potíÏe se objevily asi pfied ãtyfimi lety ve
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formû intenzivnû svûdiv˘ch drobn˘ch papulózních aÏ
verukózních loÏisek na pfiedloktích, s následn˘m rozsevem
na paÏe a bérce, rezistentní na lokální terapii. Po celkové
antibiotické léãbû penicilinem pro fokus v krku do‰lo pfie-
chodnû k v˘raznému zlep‰ení koÏního nálezu. Ambulant-
nû se opakovanû provedlo histologické vy‰etfiení, poprvé
se závûrem oplo‰tûlá seboroická veruka a podruhé
s nepatognomick˘m nálezem, lichenu neodpovídajícím.

Status localis pfii pfiijetí vykazoval mnohoãetn˘ v˘sev
drobn˘ch, velmi tuh˘ch papul velikosti 1–3 mm barvy
kÛÏe na extenzorov˘ch plochách pfiedloktí, paÏí (obr. 1),
stehen a laterálních stranách hrudníku (obr. 2), ojedinûle
s drobn˘mi ‰upinami na povrchu. Na bércích dominovaly
drobné velmi tuhé hyperpigmentované papuly velikosti
2–3 mm s maximem na mediální stranû. Subjektivnû paci-
entka udávala intenzivní pruritus.

Vzhledem k lokálnímu nálezu byla provedena proba-
torní koÏní excize z loÏiska na levé paÏi s histologick˘m
nálezem popisujícím v krátkém úseku hyperkeratózu,

akantózu, papilomatózu a v dermálních papilách mnoÏství
amorfních eozinofilních globulí pfiibarvujících se konÏ-
skou ãervení (obr. 3, 4). Kolem cév byly zachyceny malé
infiltráty z lymfocytÛ a nemnoho melanofágÛ. Vzorek byl
podroben i pfiímému imunofluorescenãnímu vy‰etfiení:
v místû morfy (papuly) byl nalezen masivní shluk globu-
lární pozitivity IgA v horním koriu, globulární pozitivita
IgG tamtéÏ, nesouvislá lineární pozitivita IgM, C3
a fibrinogenu na bazální membránû epidermis. Nález
odpovídal diagnóze lichen amyloidosus.

V laboratorních vy‰etfieních byla zji‰tûna zv˘‰ená sedi-
mentace FW 19/36, hypercholesterolémie 5,94 mmol/l.
Ostatní laboratorní v˘sledky byly v normû. Ze stûru z krku
byl vykultivován Streptococcus agalactiae. Stomatologic-
ké vy‰etfiení odhalilo neléãen˘ kariézní chrup.

Pro opakovanû zachycené elevované hodnoty krevního
tlaku (TK) bûhem hospitalizace byla internistou zavedena
antihypertenzní terapie zahrnující trandolapril 2 mg dennû
a metipamid 2,5 mg dennû s úpravou hodnot TK. Rentge-

Obr. 1. Lichen amyloidosus – laterální strana levého pfied-
loktí a paÏe.

Obr. 2. Lichen amyloidosus – laterální strana hrudníku.

Obr. 3. Histopatologick˘ obraz LA – hyperkeratóza, hyper-
granulóza, akantóza, dilatované dermální papily díky shlu-
kÛm amorfního nefibrilárního materiálu (HE, zvût‰.100x).

Obr. 4. Detail dilatované dermální papily s amorfními glo-
bulemi pfiibarvujícími se konÏskou ãervení, apoptotické
keratinocyty v epidermis (Kongo ãerveÀ, zvût‰.400x).
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nové vy‰etfiení srdce a plic ani dynamická scintigrafie led-
vin nevykazovaly patologick˘ nález.

Pfii dvout˘denní lokální terapii kortikosteroidy (dexa-
methason, betamethason) nedo‰lo k v˘znamnûj‰ímu oplo‰-
tûní papul. Subjektivnû pacientka udávala zmírnûní pruri-
tu. Na plánované dal‰í koÏní kontroly se pacientka jiÏ
nedostavila.

DISKUSE

Lichen amyloidosus (LA) je vzácné perzistující koÏní
onemocnûní provázené siln˘m pruritem. Patfií mezi nej-
ãastûj‰í formu PLCA keratinového pÛvodu bez systémové-
ho (orgánového) postiÏení. Onemocnûní se vyskytuje spo-
radicky pfieváÏnû u dospûl˘ch, bez predilekce pohlaví (4).
âásteãnû se pfiedpokládá i genetická predispozice (11, 16).
Zv˘‰ená incidence je uvádûna v jihov˘chodní Asii (etniã-
tí âíÀané ve vûku 40–60 let) a JiÏní Americe (11).

Etiologie zÛstává dosud neobjasnûna. V patogenezi hra-
je roli pÛvod amyloidu (12). U LA je amyloid epidermál-
ního keratinocytového pÛvodu, vznikl˘ cestou filamentóz-
ní degenerace keratinu. Fokálnû zaniklé apoptotické
keratinocyty jsou v nekrotickém stavu vylouãeny pfies
bazální membránu do papilárního koria, kde dochází
k pfiemûnû cytokeratinov˘ch filament na fibrilární struk-
tury amyloidu (1, 7, 12). V normální kÛÏi jsou degenero-
vané keratinocyty, vylouãené do papilární dermis, fagocy-
továny makrofágy, ale u LA je tento odstraÀující
mechanismus nedostateãnû úãinn˘. To vede k perzistenci
amyloidové substance v papilární vrstvû dermis.
Z rozpadl˘ch keratinocytÛ je fagocytován pouze melanin
s histologick˘m obrazem inkontinence pigmentu. Pfii záni-
ku keratinocytÛ hraje velkou roli apoptóza, která je prav-
dûpodobnû iniciována mechanick˘mi podnûty typu tfiení
nebo chronického ‰krábání, UV záfiením, virovou infekcí,
endokrinologick˘m onemocnûním nebo chorobami poji-
vové tkánû (1). Chronické ‰krábání zpÛsobující zánik kera-
tinocytÛ (17) ãasto pfiedchází vzniku koÏních lézí, a proto
se pfiedpokládá jeho rozhodující vliv pfii rozvinutí obrazu
LA a moÏná souvislost s dal‰ími asociovan˘mi koÏními
diagnózami (atopická dermatitida, chronická urtikárie,
lichen planus). Apoptotické keratinocyty jsou u LA pfií-
tomny ve stratum basale a spinosum na rozdíl od normál-
ní epidermis, kde fiízená bunûãná smrt probíhá ve stratum
granulosum (1).

Klinicky se LA projevuje svûdiv˘mi mnohoãetn˘mi
drobn˘mi (2–3 mm) hyperkeratotick˘mi tuh˘mi papulami
rÛÏovo‰edé aÏ hnûdoãervené barvy s lichenoidním leskem,
nejãastûji postihující extenzorové plochy bércÛ. Ménû
ãasté lokalizace jsou extenzorové plochy paÏí, pfiedloktí,
stehen, hrudníku, bfiicha a horní ãásti zad. Hustû uspofiáda-
né papuly mohou nûkdy spl˘vat do loÏisek nebo vzácnû
generalizovat (15). Mezi vzácné formy fiadíme i bulózní
lichen amyloidosus s amyloidov˘mi depozity v papilární
dermis a souãasnou pfiítomností intraepidermálních

a subepidermálních puch˘fiÛ (10). Bifázická amyloidóza
pfiedstavuje kombinaci LA a makulózní amyloidózy (MA)
u stejného pacienta. Byla popsána asociace LA s atopickou
dermatitidou (3), chronickou urtikárií (18), lichen planus
(12), mycosis fungoides, Kimurovou chorobou (angiolym-
foidní hyperplazie s eozinofilií) (14) ãi s mnohoãetnou
endokrinní neoplazií typu 2A (MEN2A) (16).

Histopatologicky nacházíme v papilární dermis amylo-
idová depozita, epidermální zmûny typu hyperkeratózy,
nepravidelné akantózy, papilomatózy. V okolí depozit je
nepatrn˘ zánûtliv˘ infiltrát. Histopatologická diferenciál-
ní diagnostika zahrnuje lichen simplex chronicus, prurigo
nodularis, lipoidní proteinózu (8). Klinicky odli‰ujeme
lichen planus hypertrophicus (verrucosus), lichen simplex
chronicus, verrucae vulgares.

Pfiímá imunofluorescence vykazuje fluorescenci IgM,
C3 a IgA v zónû bazální membrány podél depozit
v papilární dermis.

Imunohistochemicky je v depozitech amyloidu proká-
zována imunoreaktivita s monoklonálními anticytokerati-
nov˘mi protilátkami, coÏ opût potvrzuje epidermální
pÛvod amyloidu. Cytokeratiny patfií do rodiny intermedi-
árních filament vyskytujících se v cytoplazmû epitelov˘ch
bunûk. Cytokeratinová filamenta jsou tvofiena heterogen-
ní skupinou polypeptidÛ a jsou dûleny do dvou subtypÛ,
typ I – kyselé CK (CK9-20) a typ II – zásadité CK (CK1-
8). V amyloidov˘ch depozitech byly prokázány pouze
cytokeratiny zásaditého typu (typ II) a uÏiteãnost CK-5
v diagnostice LA a MA (1).

Kauzální terapie dosud není známá. Kortikosteroidy se
pouÏívají v zevní ãi intralezionální aplikaci pravdûpodob-
nû nejãastûji, av‰ak údaje o jejich úspû‰nosti se v literatufie
li‰í (5, 7, 9, 13). Pfii lokální aplikaci dimetylsulfoxidu
(DMSO) ve formû 50% vodného roztoku ve skupinû dese-
ti pacientÛ do‰lo k rapidnímu ústupu pruritu jiÏ bûhem prv-
ního t˘dne terapie (2). Klinicky zfietelné zlep‰ení oplo‰tû-
ním papul bylo zfiejmé pozdûji, bûhem 11 t˘dnÛ, jako
v˘sledek zamezení pruritu a ‰krábání. Histologicky v‰ak
pfietrvávala amyloidová depozita i po léãbû. Následnû byly
popsány relapsy svûdûní s tvorbou papul. Izrael‰tí autofii
interpretují u muÏe s LA pozitivní odezvu na hydrokoloid-
ní krytí Granuflex (7). Okluze tímto krytím po dobu 1–2
t˘dnÛ pÛsobí preventivnû a terapeuticky tím, Ïe mechanic-
ky zamezuje ‰krábání kryt˘ch oblastí. Bûhem ‰esti t˘dnÛ
od poãátku aplikace dochází k signifikantnímu oplo‰tûní
papul a zmírnûní pruritu. Léãba byla hodnocena jako kos-
meticky pfiijatelná, nicménû s relapsy po jejím pfieru‰ení.
Dal‰ími lokálnû pouÏívan˘mi látkami jsou takrolimus (5),
kalcipotriol (13), retinoidy a emoliencia (7). Pfii nûkolika-
mûsíãní fototerapii úzkopásmov˘m UV-B spektrem bylo
zaznamenáno signifikantní zmírnûní pruritu a vymizení
projevÛ LA s v˘sledn˘mi pozánûtliv˘mi pigmentacemi
(11). Nûmeãtí autofii ve svém ãlánku vyzdvihují dlouhotr-
vající (8mûsíãní) efekt kombinace koupelové PUVA foto-
chemoterapie s acitretinem bez relapsu (5). Pacienti pod-
stoupili 20minutovou koupel o teplotû vody 37 °C
obsahující 0,5 mg 8-methoxypsoralenu v litru roztoku
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následovanou ozáfiením v UVA kabinû, a to 3–4x t˘dnû.
Souãasnû uÏívali acitretin v iniciální dávce 0,5 mg/kg/den.
Kombinovaná léãba trvala tfii aÏ sedm mûsícÛ. Samotná
léãba retinoidy (acitretin, etretinát) je u LA popisovaná
jako úspû‰ná (9). Acitretin patfií do druhé generace aroma-
tick˘ch retinoidÛ (derivátÛ vitaminu A) pouÏívan˘ch nej-
ãastûji pro choroby s poruchou keratinizace (napfi. psoria-
sis vulgaris), kde ovlivÀuje proliferaci a diferenciaci
epitelu. Iniciální dávka 0,5 mg/kg/den je postupnû redu-
kována na dávku udrÏovací, s délkou léãby pohybující se
v rozmezí nûkolika mûsícÛ. Léãba je vût‰inou dobfie tole-
rovaná s minimálním v˘skytem neÏádoucích úãinkÛ typu
suchosti oãí, praskání rtÛ a profiídnutí vlasÛ. Bûhem léãby
jsou nutné pravidelné laboratorní kontroly. U Ïen ve fertil-
ním vûku je souãasnû podávána hormonální antikoncep-
ce, která pokraãuje je‰tû dva roky po skonãení léãby. U LA
byl pfii tfií- aÏ sedmimûsíãní léãbû acitretinem pozorován
ústup pruritu a oplo‰tûní papul (9). Remise trvala dva aÏ tfii
roky. Z imunosupresiv se pfii léãbû LA uÏívá cyklosporin
A (3, 5) a cyklofosfamid, kter˘ se u této diagnózy pouÏí-
vá téÏ v kombinaci s dexamethasonem formou pulzní tera-
pie (DCP). Ta pfiedstavuje intravenózní infuzi 100 mg
dexamethasonu v 500 ml 5% glukózy aplikovanou 3 dny
po sobû. První den léãby je pfiidán cyklofosfamid v dávce
500 mg a následnû je podáváno dennû 50 mg cyklofosfa-
midu do dal‰ího sezení (6). DCP terapie probûhla v 9 seze-
ních opakujících se jednou mûsíãnû. Relaps nebyl zazna-
menán bûhem následujících 30 mûsícÛ. V celkové terapii
se s mal˘m efektem pouÏívají i antihistaminika (7), podle
nûkter˘ch pramenÛ jsou úãinnûj‰í sedativní antihistamini-
ka. Kryoterapie (7), dermabraze (5, 13) a laser [585 nm
pulzní barvivov˘ laser (13), CO2 laser] patfií mezi korek-
tivnû dermatologické metody pouÏívané v léãbû LA.

ZÁVùR

Lichen amyloidosus je relativnû vzácné, sporadicky se
vyskytující onemocnûní dospûl˘ch, patfiící mezi nejãastûj-
‰í formu primárnû lokalizované koÏní amyloidózy, vychá-
zející z keratinu, bez systémového postiÏení. Klinick˘
obraz u LA je dosti charakteristick˘, ale definitivní diag-
nózu je moÏno stanovit aÏ na základû histopatologického
vy‰etfiení. Roz‰ífiené metody diagnostiky LA zahrnují pfií-
mou imunofluorescenci, imunohistochemické vy‰etfiení
s pozitivní reaktivitou monoklonální anticytokeratinové
protilátky CK-5. Kauzální terapie dosud není známá
a pouÏívané terapeutické moÏnosti stále nejsou uspokoji-
vé.
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