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Souhrn

Lichen planus a lichenoidni reakce

Autori shrnuji soucasné poznatky o onemocnéni lichen planus. Uvadéji prehled jeho Klinickych forem,
histopatologickych rysi a prehled terapie, v niZ zminuji 1éCebné postupy bézné, méné obvyklé, ale

i vyzkumné.
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Summary

Lichen Planus and Lichen-like Reactions

The authors give a current knowledge review of lichen planus. They describe clinical variants, histopa-
thological features and present an overview of therapeutical apporaches including common, less frequent

and experimental methods.
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UVOD

Leichen = recké slovo, s ptivodnim vyznamem olizo-
vat; pozdéji se v rectiné i latiné timto slovem zacal ozna-
Covat liSejnik a posléze také kozZni choroba.

Lichen planus pfedstavuje velmi zajimavou a unikétni
dermatézu pro svij nezaménitelny a charakteristicky
morfologicky a histologicky obraz. Prvni klinické popisy
se datuji do 19. stoleti a i pozdé&ji lichen (ruber) planus
pfitahoval pozornost vyznamnych dermatologt (tab. 1).
Vyzkum jeho etiopatogeneze a terapie neni vSak tak
pokrocily, jako je tomu u Castych dermatdz, jako jsou
napf. psoridza ¢i atopickd dermatitida.

Definice popisuje lichen planus (LP) jako svédivou
papulézni dermatézu, postihujici kiiZi, vlasy, nehty i sliz-
nice. Pes 50 % pacientli s LP ma projevy v ustni dutiné
apfes 10 % pacientl md nehtové zmény (32). Onemocné-

Tab. 1. Chronologie popisu LP

cca 1860 Hebra lichen ruber
1869 Wilson lichen planus
1892 Kaposi lichen pemphigoides
1895 Wickham striae
1909 Darier histologicka kritéria
1919 Lasseur-Graham syndrom s folikuldrnim VLP
1930 Little a postizenim a kStice
a intertrig
1973 Pinkus definovéni lichenoidni reakce

ni se vyskytuje na celém svét€ a incidence se pohybuje
pod 1 % populace. Neni rozdil mezi rasami, i kdyZ napf.
v Nigeru je incidence uddvéina vyssi, okolo 1-2 %. Jde
o onemocnéni dospélého véku, vétSina piipadii vznika
okolo 40. roku, v rozmezi 30-70 let. U Zen se vyskytuje
LP Castéji a vznika spiSe aZ po 50. roce, kdeZto u muzl se
objevuje i diive. Mladi a stafi jedinci onemocni fidce.
Priib&h LP nelze zcela piedvidat, obvykle se viak po
tydnech aZ mésicich progrese hoji, a to hyperpigmentace-
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mi. Doba hojeni zavisi na formé LP, rozsahu a lokalizaci.
Zpravidla to byva do 1-2 let (5, 10, 32). LP v8ak muze
i po letech recidivovat, a to az u 20 % pacientti s ptivod-
né téZkym generalizovanym LP. Generalizované formy
paradoxné ustupuji rychleji nez lokalizované. Protrahova-
ny, chronicky pribéh ma forma hypertrofickd a oralni.
Nepfiznivym prognostickym znamenim jsou velké anu-
larni projevy. Lichen planopilaris je vétSinou progresivni
a Casto vede k jizvici alopecii. Recidivy se popisuji asi
u 1/5 pacientl s koZnimi projevy, u slizni¢niho postiZeni
pak cCastéji (23).

Etiopatogeneze choroby neni piesné zndma. Pro
ndpadnou klinickou, histologickou a imunologickou
podobnost s reakei Sté€pu proti hostiteli se uvazuje prede-
v§im o faktorech imunologickych, dile pak virovych
a lékovych. Obecné se LP povaZuje za dermatézu zpro-
sttedkovanou T-lymfocyty, vznikajici v disledku interak-
ce endogenniho antigenu s exogennimi vlivy prostfedi.
Klasifikuji se 3 typy (10):

* idiopaticky — zahrnujici vétSinu piipadil,

e asociovany s jinymi chorobami,

* polékovy, chemicky.

Imunologické déje charakterizujici LP jsou patrné
sekundarni. Pro manifestaci LP je nejdulezitéj$i imunita
bunécnd. V humorilni imunité nejsou zjevné odchylky.
Na pocatku stoji poSkozeni keratinocytll navozené roze-
zndnim antigenni struktury (modifikovany antigen, auto-
antigen?) buiikami pfedkladajicimi antigen (v Casnych
loziskach jsou cetnéjsi Langerhansovy buriky), které ji
predkladaji T-lymfocyttim. Ty se aktivuji, migruji do epi-
dermis, secernuji cytokiny, pfedevSim IFN 7 a rozviji se
cytotoxicka reakce, kdy za prispéni kostimula¢nich mole-
kul se exprimuji metaloproteindzy, dochazi k poSkozeni
proteini matrix a k indukci apoptézy. Apoptotické kerati-
nocyty se meéni na dyskeratotické a jako koloidni (cytoid-
ni, Civatteho) téliska se dostdvaji do papilarni dermis.
Dale dochézi k disrupci bazdlni membrany, jeji reduplika-
ci a remodelaci. Keratinocyty se na zdnétu aktivné podi-
leji expresi adhezni molekuly ICAM-1 a chemokinu
RANTES, které vedou k chemotaxi dalSich lymfocyt do
loZiska. Podobné jako T-lymfocyty produkuji také kerati-
nocyty prozanétlivé cytokiny: IL-1B, IL-4, IL-6, 1L-8,
TNF-0, GM CSF (5, 10, 32). Déle dochézi k poruse jejich
diferenciace, exprimuji se cytokeratiny CK 6, 17, 16
a dokonce i fetdlni dediferencované CK 13 a CK 8/18, jez
se prokdzaly v suprabazilnich keratinocytech a koloid-
nich téliskach (3). Neni zcela jasné, zda porucha diferen-
ciace je primdrni (vede k atrahovani T-lymfocytl
s néslednou sekreci cytokind a rozvojem cytotoxické
reakce) nebo jde, coZ je pravdépodobnéjsi, o proces
sekundarni v disledku primérnich imunologickych zmén
(podobné jako u psoridzy, kdy prozanétlivé cytokiny
vedou k poruSe diferenciace). V imunologické reakci je
pfevaha cytotoxickych CD8 T-lymfocytii (produkuji per-
forin a granzym B), ale jsou zde t€Z zastoupeny T},-lym-
focyty, resp. CD45 ROT pamétové buiiky, zejména v epi-
dermis. Cytotoxické T-buiiky atakuji keratinocyty, které

exprimuji HLA II., ale i I. tfidy. Dochézi k poSkozeni
keratinocytl, k jejich apoptéze (4) a vyvoji lichenoidni
reakce. Novéji byly v loZiskdch LP detekovany autocyto-
toxické klony T-lymfocytl, které rozeznévaji jako cizoro-
dé keratinocyty exprimujici pravé MHC 1. tiidy (36). Ulo-
hu primarniho poskozeni keratinocytd jako spoustéciho
momentu vzniku lichenoidni reakce podporuji i nékteré
klinické, kazuistické udaje, napf. spontanni transformace
psoridzy v lichen anebo néasledkem 1é¢by PUVA. Klinic-
ky i histologicky doslo v loZiscich psoridzy po Smési¢ni
16¢bé (45 sezeni) ke vzniku lichenu, ktery se do 1 mésice
po ukonceni fotochemoterapie zhojil (26). U lichenu se
téZ Castéji setkdvame s autoimunitnimi chorobami, jako
jsou alopecia areata, vitiligo, m. Crohn, autoimunitni
hepatitida, primérni bilidrni cirh6za, thymon a myasthe-
nia gravis, prekryvny syndrom s LE (37). Asociace
s tumory, tedy LP jako projev paraneoplazie, nebyla
prokézana.

K dalSim etiopatogenetickym a provoka¢nim vliviim
patfi dédi¢nost, sezona, kontaktni alergeny a infekce (5,
10, 32).

Genetika ovliviiuje predispozici, expresi a zavaZnost
LP. Asociace s HLA zavisi na metodice studie, vybéru
klinickych forem a etniku studované populace. Obvykle
se udavaji asociace s HLA A3, A5, A28, B3, B5, B7, BS,
B16, Bw35. U erozivniho ordlniho LP pak s HLA B27.

Pacienti mladsiho v&ku a s pozitivni rodinnou anamné-
linedrni, t€Z na sliznicich a nehtech. Také sezona je pova-
Zovéana za provokacni faktor. Vysevy jsou ¢astéjsi v obdo-
bi zimy a jara. Mezi kontaktnf alergeny (hapteny) s vaz-
bou na LP patii rtuf v amalgdmu, zlato, chrom, nikl,
kobalt, stiibro, paladium a stomatologické fotokompozit-
ni materidly s formaldehydem. OdliSeni lichenu induko-
vaného kontaktni alergii od lichenoidni kontaktné alergic-
ké reakce je pfedmétem stéle probihajici diskuse.

Velkou kapitolu suspektnich provokac¢nich faktort tvo-
i infek¢ni choroby, jako jsou scabies, lues, uroinfekce,
amébidza, infekce virem herpes simplex (HSV), infekce
virem varicella zoster (VZV), virem lidského imunodefi-
citu (HIV), virem hepatitidy B (HBV) a virem hepatitidy
C (HCV). Od doby moznosti detekovani viru HCV v roce
1989 se zkouma jeho ucast v etiopatogenezi fady chronic-
kych chorob, veetng LP. Uloha HCV u LP v3ak neni jed-
noznac¢nd. Pacienti s chronickym LP maji sice vysokou
prevalenci HCV RNA, soucasné se u nich vSak nachézeji
i dal$i autoimunitni choroby (tyreoiditida, dermatomyozi-
tida, CREST syndrom, antifosfolipidovy syndrom)
a obecné mivaji zvySené titry fady autoprotilitek. HCV
primarné nezpiisobuje LP, coZ nepiimo dokumentuje fakt,
Ze 1écba HCV ribavirinem vede sice k tspéSné eliminaci
viru, ale ne ke zhojeni LP. Zd4 se, Ze HCV puisobi spise
jako provokacni faktor, ktery u disponovaného jedince
indukuje imunologickou dysregulaci a vede ke vzniku
lichenoidni reakce (15). Tato hypotéza koreluje s nilezy,
kdy u zdravych dobrovolnikl a pacienti s hepatitidou C
byl HCV v keratinocytech detekovan v 69 %, u pacientli
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s LP sérologicky HCV pozitivnich to bylo ve 100 % pii-
padi, ale HCV nebyl detekovan u Zadného pacienta s LP
sérologicky HCV negativniho (22). Predpoklada se, Ze
jde o urcity podtyp (,,subset™) LP, coZ by vysvétlovalo
i geograficky rozdilnou incidenci — vyS8i vyskyt v Italii
(8). Dalsi hypotéza vychazi z principu zkfiZené autoimu-
nity, kdy hepatitidou poSkozené hepatocyty indukuji tvor-
bu autoprotilatek, které zkiiZené reaguji s proteiny bazél-
ni membrany (5).

Podobné je referovano o ptipadech exacerbace ¢i prvo-
vysevu LP pfi 1é¢bé interferonem o u hepatitid, lymfo-
proliferativnich chorob ¢i melanomu (11). Obdobné patr-
né plasobi i HBV, kdy po ockovani proti HBV doslo
k prvovysevu LP (35).

Negativni vlivy koufenf a stresu nebyly jednoznacné
potvrzeny. Signifikantnéj$i tdaje jsou vSak k dispozici
u ordlniho LP, kdy se prokazala korelace mezi klinickou
fazi LP a dysregulaci v HPA ose (hypotalamus-hypofyza-
nadledviny) a naruSenou funk¢ni reaktivitou naivnich
CD4* T-lymfocyti (31).

LICHENOIDNI REAKCE

Lichenoidni reakci definoval Pinkus (viz tab. 1) jako
modelovou reakci kiiZe, kterd primarné€ zac¢ind posSkoze-
nim bazélnich bunék a pokracuje fetézcem histobiologic-
kych zmén. Jde o obecnou reakci se zménami, které jsou
histopatologicky plné vyvinuty pravé u lichen planus.
Termin lichenoidni reakce je tedy spiSe histologicky,
nejde o jednotku jako takovou. Jsou tak oznacovany koZz-
ni projevy rizné etiologie, které klinicky i histologicky
napodobuji lichen planus (lichen-like reactions). Nékteré
klinické a histologické odli$nosti lichenoidni reakce od
LP jsou uvedeny v tabulce 5. Z hlediska etiologie je 1ze
rozdélit na polékové, kontaktni a zv1astni formu predsta-
vuje reakce S$tépu proti hostiteli (GVHD).

Polékové lichenoidni reakce mohou vzniknout per-

Tab. 2. Abecedni ptehled 1€kl asociovanych s LP (2)

oralné, inhala¢né€ i kontaktni cestou. UvaZuje se o uloze
alterovaného metabolismu 1éku v disledku genetické
variace cytochromu P450 (21). Klinicky miZe latence
mezi expozici 1éku a manifestaci LP trvat mésice aZ roky,
zavisi na dévce. Morfologicky mivd aZ psoriaziformni
charakter. Po vynechani 1éku se hoji velmi pomalu, pra-
mérné do 3—4 mésich (po zlaté ale aZ 2 roky). Pozorova-
nych provokac¢nich 1€kt je nepfeberné mnozstvi (tab. 2)
(2). Podle cetnosti vzniku po ur¢itém 1éku 1ze polékové
lichenoidni reakce roz¢lenit na casté, méné Casté a spora-
dické (31) (tab. 3).

K 1éktim vyvolavajicim lichenoidni fotodermat6zy
patii 5-flurouracil, karbamazepin, chlorpromazin, diaze-
poxid, chinin, tetracyklin, thiazidova diuretika, furose-
mid, etambutol.

Kontaktni lichenoidni reakce jsou zndmé po parafeny-
lendiaminu v barevnych filmovych vyvojkéich. Probihaji
jako subakutni kontaktné alergicka reakce — akutni reak-
ce ma morfologii ekzémovou. Nékdy se objevuje téZ po
parfémech (musk ambrette). MlZe se §ifit i mimo lokali-
zaci ptvodniho kontaktu. Hoji se pomalu, fadové se jed-
nd o mésice. Pravdépodobné jde o kontaktni provokaci
latentniho LP.

KLINICKY OBRAZ

Primérni eflorescenci LP jsou Cervené aZ lividné nafi-
alovélé ploché papule (obr. 1). Nékdy mivaji centrdlni
vkleslinu (umbilikaci) a jemnou Supinu. Papule jsou ohra-
ni¢eny pribéhem koZnich linii, a proto maji polygonalni
tvar. Velikost miZe byt variabilni. Mohou splyvat v loZis-
ka nebo se vyskytovat izolované a diseminované. Charak-
teristické jsou Wickhamovy strie patrné okem ¢&i pii
vySetfeni lupou jako bélavé sifovani (Zilkovani) povrchu
papul ¢i loZisek. Predilekéni lokalizaci pro LP jsou flexo-
rové strany zapésti, dorza nohou a perimaleoldrni oblast
(3, 10, 32). LP se muZe ale vyskytnout kdekoliv — na tru-

alopurinol, aminofenazon, aminosalicylova a acetylsalicylova kyselina, arzén,

benoxaprofen, bismut, dapson, demeklocyklin, diflunisal,

enalapril, etambutol, eklofenak, flurbiprofen, furosemid, griseofulvin,

hydrochlorothiazid, chinin, chinidin, chlorochin, chlorpropamid,

ibuprofen, kaptopril, karbamazepin, ketokonazol,

labetazol, levamizol, levopromazin, lorazepam,

mepakrin, merkaptopropionylglycin, metylDOPA,

naproxen, penicilamin, praktolol, probenecid, propranolol, spironolakton,

soli zlata, streptomycin (i kontaktné), tetracyklin, tolazamid, tolbutamid.

Tab. 3. Cetnost polékovych lichenoidnich reakci

Casté

soli zlata, betablokdtory, antimalarika, thiazidova diuretika, furosemid, spironolakton, penicilamin

Mén¢ Casté

fenothiaziny (levopromazin), pyrimetamin

inhibitory ACE, blokétory kalciovych kandld, chinidin, PAD — derivéty sulfonylmocoviny, nesteroidni
antiflogistika (aminofenazon, kyselina acetylsalicylovd), ketokonazol, tetracyklin v kombinaci s UV zafenim,

Sporadické

metylDOPA, antituberkulotika (PAS, INH), sulfasalazin, rtut, arzén, lithium, jod
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Obr. 1. Lichen planus — papuly — priméarni eflorescence.

pu, krku, bércich, hyzdich ¢i v inverzni lokalizaci (30).
PostiZeni byva symetrické. Nejsou uSetfeny ani sliznice
ustni dutiny a genitdlu — ten nebyva postizen u déti. Na
sliznici ustni dutiny byvaji Sedobé&lavé Wickhamovy strie
v oblasti bukdlni sliznice, patra nebo za Cerveni rtll, na
jazyku pak jsou bélavé, ostfe ohrani¢ené a lehce pod nivo.
Tyto bilé retikularni 1éze tvoii cca 30 % LP v tstni duti-
né, zatimco zbylych 70 % piedstavuji projevy atrofické
nebo erozivni (2).

Oblicej byva obvykle usetfen. Vzacné miZe byt posti-
Zen i jicen se strikturami.

V akutni fazi LP rychle diseminuje (eruptivni, exante-
maticky LP — obr. 2) a md a7z gutitni vzhled. Diferencidl-

Obr. 2. Lichen planus eruptivni s Koebnerovym fenoménem
v jizve.

né diagnosticky pfipadd v ivahu gutitni psoridza, pityri-
asis rosea Gibert, ekzémy, lichenoidni polékové reakce.
Akutni LP muZe pfejit i do erytrodermie. Podobné jako
u psoridzy se i u LP vyskytuje Koebneriv fenomén, kte-
ry 1ze vyvolat zejména v akutni, aktivni fazi (obr. 2). LP
se hoji hyperpigmentaci rtizné barvy — od ¢ervené a riizo-
vé pfes modravou az do tmavé hnédé i Cernavé barvy.
Subjektivné je charakteristicky pruritus riizné intenzity,
ktery roste s rozsahem postizeni. Naprosto typicky
a intenzivni byva u hypertrofického LP. Bolestivost je pii-
tomna u erozivni a ulcerézni formy.

Nasledkem postiZeni kStice dochdzi k jizvici alopecii —
pseudopeladé. Papuly zde obvykle pfitomny nejsou. Neh-
ty byvaji postizeny cca v 10 %, a to riznymi dystrofiemi,
jako jsou ryhovani, subungvalni hyperkeratdza, onycho-
lyza, pterygium. Objevuji se zejména na palcich dolnich
koncetin. U ulcerujicich 1ézi v ustech existuje urcité rizi-
ko kancerogeneze, incidence se udiva okolo 1-10 %,
udaje se rizni (24). V kazdém piipadé€ je Zadouci peclivé
monitorovani. Rizikovéjsi se z tohoto pohledu zda unila-
terdlni atroficky i erozivni LP v ustni dutiné (17).

Podle konfigurace, morfologie a lokalizace 1ze rozliSit
nékolik variant LP odliSnych od klasické formy lichen
planus (tab. 4).

Anularni LP (obr. 3) se vyskytuje Cast€ji u muzi. Jde
o velkd loziska na trupu ¢i penisu, event. na skrotu, hlav-
né u ¢ernochil. Centrum projevil byva vkleslé, az atrofic-
ké, s aktivnim lemem. Objevit se miZe po ozifeni UV
svétlem jako forma aktinického LP. Diferencidlné dia-
gnosticky je tfeba pomyslet na granuloma anulare.

Tab. 4. Klasifikace klinickych variant lichen planus (LP) (31)

Klasifika¢ni kritérium | Nazev LP
Konfigurace anuldrni
line4rni
hypertroficky
atroficky
vezikulobul6zni

Morfologie

erozivni a ulcerativni
folikularni

aktinicky

pigmentovany

jiné: gutatni, perforujici, jizvici,
exfoliativni

Lokalizace palmoplantarni

slizni¢ni

nehty

kstice

inverzni

LP polékovy

LP-lupus erythematosus
prekryvny syndrom

LP pemphigoides
keratosis lichenoides chronica
LP s maligni transformaci
lichenoidni reakce
GVHD

lichenoidni dermatitidy a keratozy

Zvlastni formy LP
a lichenoidni
dermatozy
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Obr. 3. Anularni lichen planus.

Linearni LP vznika spontdnné nebo jako koebnerizace,
zejména na hornich a dolnich koncetinach. U déti posti-
huje koncetiny celé, kdy nabyva az névoidniho vzhledu.
Diferencidlné diagnosticky je tfeba odliSit: inflamatorni
linedrni verukdzni epidermdlni naevus (ILVEN), linedrni
psoridzu, lichen striatus, neavus unius lateralis.

Hypertroficky (verukéznf) LP (obr. 4) postihuje kon-
Cetiny, hlavné dolni, a to interfalangedlni klouby, narty,
bérce. Typickd je indurace a az ,kiidova“ deskvamace.
Pribéh byva vyslovené protrahovany. Diferencidlné dia-
gnosticky je tfeba odliSit: lichen simplex, lichenoidni der-
matitidy, prurigo nodularis, lichen amyloidosus.

Atroficky LP vznikd po zhojeni anuldrniho ¢i hyper-
trofického LP. Jde o bélavé papuly s centrdlni atrofii,
lokalizované na trupu a koncetinach. Diferencidlné dia-
gnosticky tfeba odliSit: lichen sclerosus et atrophicus,
morfeu.

Vezikulobul6zni LP (obr. 5) vznikd nahle v akutni,
exantemické fazi LP. Puchyfe jsou napnuté, subepider-
malni a vznikaji na postiZzené kiZi de novo. V ustech je
malokdy zachytime, patrné jsou eroze. Diferencidlné dia-
gnosticky je tfeba odliSit: lichen pemphigoides — puchyfie
vznikaji na nepostizené kiZi, pozitivni IF s depozity IgG
a C3. U klasického pemfigoidu se imunogloubliny vdZou
na jiné cilové antigeny neZ u lichen pemphigoides (23).
Néktefi autofi vSak lichen pemphigoides povazuji za
vysledek prekryvného projevu LP a bulézniho pemfigoi-
du. Jde o kontroverzni a heterogenni jednotku, nebot jsou

Obr. 4. Verukézni lichen planus.

Obr. 5. Vezikulobul6zni lichen planus.

zde pfitomny riizné cilové antigeny. LP patrné indukuje
rtzné bulézni autoimunitni dermat6zy.

Erozivni, ulcerativni LP ma chronicky pribéh. Posti-
huje plosky, kde dochézi k ulceracim a jizveni. V této
lokalizaci a u této formy existuje riziko vyvoje spinalio-
mu. Casto byvé postiZena sliznice Gst a jicnu, déle nehty
(onycholyza) a kstice (alopecie). V ustni dutiné je tfeba
odlisit: leukokeratdézu, kandidozu, LE, lues II, morsus
a téZ paraneoplasticky pemfigus.

Folikul4rni LP (planopilaris, accuminatus) ma plastic-
t&j8i kuZelovité papuly s vazbou na folikul, coz vede
k struhadlovitému vzhledu a raSplovitému pohmatovému
vjemu (obr. 6). Vyskytuje se samostatné ¢i s jinymi for-
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Obr. 6. Folikularni lichen planus.

mami. Postihuje trup a flexury na hornich koncetinich, ve
kstici vede k jizvici alopecii — pseudopelade Brocq. Dife-
rencidlné diagnosticky je tfeba odlisit: lichen nitidus ¢i
spinulosus, keratosis pilaris, m. Darier, folikularni psori-
dzu, mucinosis follicularis, lichen scrophulosorum (tbc),
lichen trichophyticus, lichen syphiliticus, lupus erythe-
matosus. K folikularnimu LP se fadi LP tumidus, ktery
vytvaii aZ pseudotumordzni projevy na processus masto-
ideus. Folikularni LP je soucasti Grahamova-Littleova
syndromu. Jde o soucasny vyskyt s jizvici alopecii kstice
a nejizvici alopecii axilarni a pubickou.

Pigmentovany LP (obr. 7) postihuje hlavné flexury

Obr. 7. Lichen planus pigmentosus.

a fotolokalizaci. Vyskytuje se u fototypt III-IV a u Indi.
Diferencidlné diagnosticky je tfeba odliSit: erythema dys-
chromicum perstans (ashy dermatosis).

Aktinicky ,,tropicky* LP se omezuje na fotolokaliza-
ci, resp. oblicej, krk, paze, hibety nohou. Jde o numulér-
ni loZiska s hyperpigmentovanym centrem a depigmen-
tovanym lemem. Pruritus byv4 minimdlni. Cast&ji jsou
postiZzeny déti a mladistvi, a to v slune¢né sezoné. Geo-
graficky jde o Stfedni vychod, Indii, Afriku. Patogene-
ticky se uvaZuje o fotosenzitivni form& LP anebo
o lichenoidni formé& polymorfni svételné erupce. Podle
lokalizace 1ze rozliSit téZ n€kolik variant LP — ve kStici,
na nehtech, sliznicich, na ploskéch a dlanich a v inverz-
ni lokalizaci.

LP k3tice (viz obr. 6) se objevuje az u 30 % pacienti
s LP. Folikularni forma LP je provazena perifolikuldrnim
erytémem a keratotickymi Cepy (foliculitis decalvans et
atrophisans). PostiZeni jsou spiSe mladsi jedinci, Zeny
Castéji nez muzi. Dusledkem je jizvici alopecie. Diferen-
cidlné diagnosticky je tfeba vyloucit kozni lupus erythe-
matosus, jizvici pemfigoid, ale i areatni alopecii.

Obr. 8. Lichen planus bukalni sliznice.

Slizni¢ni LP (obr. 8) se objevuje az u 60 % pacientl
s koZnimi projevy LP. Bez postiZeni kiiZe pak aZ v 25 %.
Toto izolované postiZzeni se objevuje prevazné na rtech
nebo vi¢kdch. Na sliznicich nabyva LP rtiznych forem —
retikularni, loZiskové, atrofické, papuldrni, bulézni. VEtSi-
na projevii ma erozivni charakter. Casto postizenymi mis-
ty jsou nos, spojivky (jizvici konjunktivitida), jicen, ure-
tra, anus (fisury, hyperkerat6zy), tstni dutina (bukalng,
gingivalné, lingvalng) a genital. Diferencidlné diagnostic-
ky je tfeba vyloucit: leukoplakii, bakteridlni plak, bily
sponge naevus, gingivitidu, kandidézu, IgA linearni der-
matézu, pemfigoid, karcinom, lichenoidni kontaktni aler-
gickou dermatitidu.

Na genitdlu mivd LP formu anuldrni, mohou vznikat
leukoplakie i erytroplakie. Genitdl je Castéji postiZen
u muzi. Diferencidlné diagnosticky je tfeba odlisit: bala-
nitis plasmacelullaris Zoon, erytroplasia Quyerat, lues II.
Pfi soucasném postiZeni vulvy a ddsni se hovoii o vulva
— gingiva syndromu. Projevy zde jsou obtiZné 1é¢itelné,
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Obr. 9. Lichen planus nehti.

jizvici. Tyto pacientky je tfeba dispenzarizovat pro riziko
kancerogeneze.

LP nehtil (obr. 9) se nachazi u 10-15 % pacientd, a to
hlavné na hornich koncetindch. Dystrofie maji podobu
zteneni, ryhovani, $tépeni nehtu, u ulcerativni formy
muZe dojit aZ ke ztraté nehtd. Typické je pterygium, tedy
preriistini eponychia na nehtovou ploténku. PostiZeni
vSech nehtt, trachyonychie, spadd pod tzv. ,.twenty nail
dystrophy*. Diferencidlné diagnosticky je tfeba odliSit:
psoridzu a onychomykozy.

Inverzni LP postihuje intertriga, tedy axily, submamér-
ni, umbilikalni partie a ingviny.

Obr. 10. Lichen planus dlani.

Palmoplantirni LP (obr. 10) se vyskytuje fidce. Papu-
le jsou Zlutavé, tuhé, nékdy se jednd aZ o noduly. V late-
ralnich okrajich prstil a dlani maji vzhled jako mozoly se
zanétlivym halo. Ulcerujici varianta se objevuje na plos-
kach. Vznik je postupny, dochdzi ke splyvéani loZisek.
Onycholyza je trvald. LP v této lokalizaci je vyrazné
bolestivy a terapeuticky refrakterni. Diferencidlné dia-
gnosticky je tfeba odliSit: otlaky, mozoly, vulgarni veru-
ky, palmoplantiarni hyperkeratozy, porokeratézu, tinea
pedum hyperkeratotica, lues II.

DIAGNOSTIKA

Klinickou diagnézu lichenu potvrdi histopatologické

a imunofluorescenéni vySetfeni kiZe. Jina specifickda
laboratorni diagnostickd vySetieni nejsou k dispozici.
Nicméné vySetieni jaternich test muze pfispét k diagno-
ze hepatitidy provazejici LP ¢i k detekci provokacnich
faktord. V histologickém ndlezu (32) centrum papule
koresponduje s oblasti nepravidelné akantézy epidermis
s hypergranulézou a ortohyperkeratézou — parakeratéza
svédci spise pro lichenoidni reakci. Fokalni roz§ifeni stra-
tum granulosum s buné&¢nym infiltrdtem klinicky odpovi-
da Wickhamovym striim (obr. 11). V bazalni vrstvé epi-
dermis, jejiz dolni okraj je rozruSen pronikajicim
zanétlivym infiltratem, nachdzime vakuoldrni degeneraci
keratinocytl se vznikem aZz shlukd koloidnich télisek
(apoptotickych, zanikajicich keratinocytl) (obr. 12). Ta
vede k tvorbé supepidermdlnich S$té€rbin aZ puchyfa
a inkontinenci pigmentu, kdy melanin ,,vypadava“ do
koria a tam je pohlcovian makrofagy (melanofagy). V hor-
nim koriu je patrny pruhovity Iymfohistiocytarnf infiltrat.
Proniké do epidermis, rozrusuje jeji spodni hranici a epi-
dermis nabyva pilovitého charakteru — pfipomind zuby
pily. U déletrvajictho onemocnéni dochdzi k tbytku
infiltratu, nékdy i ke vzniku fibr6zy, a spolehlivé odliSeni
od erytematodu nemusi byt mozné. U hyperkeratotické
formy nabyva epidermis vzhledu aZ pseudoepitelioma-
tézni hyperplazie. U folikularniho LP jsou zmény vazany
na vlasové folikuly a pfi jizvici alopecii jsou v misté vla-
sovych folikult pfitomny fibrotické pruhy. U bul6zniho
LP nachazime puchyft lokalizovany v oblasti mezi bazal-
ni membrinou a bazilnimi butikami, resp. junk¢né.

VySetieni pfimou imunoflourescenci (IF) (obr. 13)
vykazuje subepidermdlné pfitomnost az shlukd cytoid-
nich (koloidnich) télisek se zavojovitou — ziclonkovitou
imunofluorescenci v oblasti IgM a fibrinogenu. Nékdy
jsou zachytitelnd zavojovitd ¢i globuldrni depozita IgG.
Fluorescence odpovidad apoptotickym keratinocytim
s navazanymi protilatkami.

Lichen planus je v histopatologické terminologii ozna-
Covan jako prototyp interface dermatitidy, kde je epider-
mélni maturace naruSena cytotoxickym puasobenim T-
lymfocytl, tedy po imunologickém traumatu. Urychleni
termindlni diferenciace je zde ddno poSkozenim fibronek-

Obr. 11.
téza, hypergranuléza, nepravidelna akantéza, pruhovity
infiltrat pod epidermis.
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Obr. 12. Histologicky obraz lichen planus — vakuolarni
degenerace a naruSeni bazalnich keratinocyti, koloidni
(Civatteho) téliska, inkontinence pigmentu, infiltrat proni-
kajici do spodnich vrstev epidermis.

tinovych receptorti. Za fyziologickych podminek podob-
na situace nastava v hyperplastické fazi hojeni ran, tedy
po mechanickém traumatu (23). Interface neboli junk&ni
dermatitida je obecné jakdkoliv dermatitida postihujici
dermoepidermdlni junkci, kdy v dasledku poSkozeni
bazélnich keratinocytli dochazi k jejich apoptéze, dyske-
ratoze a vakuolarni degeneraci podél junkce. Junkéni der-
matitidy se podle histologickych kritérii rozdéluji v zésa-
dé na vakuoldrni — s malym infiltritem a vakuolarnimi
zménami, kdy prototypem je erythema exsudativum mul-
tiforme, a dile na lichenoidni — s intenzivnim, pasovym
infiltrdtem, kdy prototypem je lichen planus. A¢ maji
podobnou patofyziologii, je klinicky obraz junk&nich der-
matitid velmi pestry — v zdvislosti na epidermalni reakci.

A tak se v histologickém algoritmu rozli§uji celkem 4

skupiny junkénich dermatitid (23):

* s poruchou termindlni diferenciace — napf. lichen pla-
nus a lichenoidni reakce, keratosis lichenoides, chro-
nickd GVHD, diskoidni lupus erythematosus, lichen
striatus;

e akutni cytotoxicky typ — napf. erythema exsudativum
multiforme, polékové a virové exantémy, akutni
GVHD, iritativni a fototoxické dermatitidy, toxicka
epidermalni nekrolyza;

e s psoriaziformni ¢i s nepravidelnou hyperplazii — napf.
lichenoidni purpury, inicidlni stadium lichen sclerosus
et atrophicus, pityriasis lichenoides et varioliformis,
bul6zni pemfigoid, porokeratosis, mycosis fungoides,
lues II; hypertroficky lichen planus, verukézni diskoid-
ni lupus erythematosus;

s atrofii epidermis — napt. atroficky lichen planus, acro-
dermatitis chronica atrophicans, koncové stadium lichen
sclerosus et atrophicus, dermatomyositis, poikilodermie.
Vzhledem k zaméfeni ¢lanku na LP uvadime stru¢né

pouze jednotky z prvni skupiny:

Keratosis lichenoides chronica Nekam. Na hornich,
dolnich koncetinich a hyZdich se tvoii papule aZ noduly
v linedrni ¢i retikularni konfiguraci. Projevy jsou ale
i v seboroické lokalizaci, kstici a téZ na sliznicich.

Obr. 13. Imunofluorescen¢ni obraz lichen planus — fibrino-
gen — ,,zaclonkovity typ* imunofluorescence.

Etiologie je neznama, fadi se k poruchdm keratinizace.
Terapeuticky je refrakterni, ur¢itého efektu 1ze dosdhnout
s antipsoriatiky, resp. s kalcipotriolem a fototerapii (32).

Reakce Sté€pu proti hostiteli (GVHD) vznikaji pfi trans-
plantacich kostni diené jako obraz chronické reakce
GVHD. Reakce se vyviji cca do 100 dnti po transplanta-
ci. Rizikovi jsou pacienti vys§iho véku, zvlasté€ muZi jako
piijemci organi od Zenskych darct. Na kiZi je obraz
generalizovaného LP, sliznice maji erozivni projevy
a postiZeny jsou i nehty. Pozdé&ji se morfologie miZe
zménit do obrazu pfipominajictho generalizovany lichen
sclerosus et atrophicus nebo sklerodermii (32).

Lichen nitidus je nékdy povazovan za variantu LP, jini
ho fadi jako samostatnou jednotku. Klinicky je sice
podobny LP, ale histologicky se nachdzeji granulomy.
Typické jsou husté, lesklé mikropapulky na penisu, krku,
ve flexurach, které na rozdil od LP nesvédi. MuZe se
objevit i ve fotolokalizaci jako aktinicky lichen nitidus.
Vyskytuje se sporadicky, postiZeni jsou spiSe mladi a pri-
béh byva chronicky (5).

Lichen striatus ma nejasnou etiologii. Uvazuje se
o virech, traumatu; castéji se vyskytuje u atopikd. Proje-
vuje se linedrné uspofddanymi papulami na dolnich kon-
Cetinach, v pruhu o délce 2-20 mm. Tato distribuce byva

Tab. 5. N&které odli¥nosti lichenu a lichenoidni reakce (10)

Rozdily Lichen planus| Lichenoidni reakce
Projevy malé vétsi, deskvamace
Wickhamovy strie + -
Hyperpigmentace + +
Alopecie + +
Predilekce + ne, event. fotolokalizace
Sliznice Casto ne; resp. méné ¢asto
Cytoidni téliska

Vv Str. corneum nikdy nékdy
Parakeratéza - +

IF + -+
Eozinofily,

plazmocyty - +
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oznacovana jako ,.blaschkitis“, tedy v linii embryondlni
migrace keratinocytil. Projevy jsou unilaterdlni a nesvédi.
Hoji se spontanné v pribéhu mésict az let (5).

Lichen planus — lupus erythematosus piekryvny syn-
drom (overlap) se vyskytuje fidce. Jde o lividni projevy
na dolnich koncetinich s atrofii, hypopigmentacemi,
angiektdziemi, folikuldrni hyperkerat6zou, nékdy i s bula-
mi, svédici a provazené fotosenzitivitou. Klasické papuly
¢i loZiska LP nebyvaji zastiZitelné. Pribéh je prolongova-
ny, rezistentni na terapii. Histologicky i v IF nese rysy
obou téchto dermatéz (32).

Diferencidln® diagnosticky u LP je tfeba ptredeviim
odliit: psoridzu, alopecii, onychomykoézy, seboroickou
dermatitidu, lues II., line4rni epiderméalni névus, prurigo,
lichen sclerosus et atrophicus, lichen amyloidosus, liche-
noidni polékové reakce, kontaktni alergické reakce po
foto vyvojkach, verrucae planae, ekzémy s lichenifikaci.
A dalsi jednotky ze skupiny lichenoidnich junkénich der-
matitid.

TERAPIE

Je symptomatickd a obtiznd. Literdrnich odkazl je
mnoho, vét§ina 1é¢ebnych doporuceni se vak zaklada na
osobnich zkuSenostech nebo na viceméné kazuistickych
pracich. Skute¢nych EBM (evidence based medicine) stu-
dii zabyvajicich se 1é¢bou LP je doposud minimum.
Z dostupné literatury vyplyva, Ze 1€Ky prvni linie pro koZz-
ni LP jsou acitretin a celkové kortikosteroidy. Pro slizni¢-
ni LP to jsou kortikosteroidy lokdlni (9). Nemélo by se
ale zapominat i na edukaci a omezeni provokac¢nich fak-
torti, zejména lékovych a mechanickych, tedy na farma-
kologickou anamnézu a prevenci traumatizace kiZe.

Mistni lécba

V lokalni 1é¢bé (5, 10, 32) se voli jednak léky prvni
linie a u refrakternich pfipadl lze pouzit i 1éky méné
obvyklé.

K 1€ktim prvni volby patii Kortikosteroidy (KS). Voli-
me KS halogenované, a to silné a velmi silné (3. a 4. sku-
pina). Pfi postiZeni sliznic se KS inkorporuji do vhodné-
ho vehikula: triamcinolonacetonid v orabazi, flutikason
ve spreji, betametason ustni voda (16), klobetasol v hyd-
roxycelul6zovém gelu (6), 0,1% fluocinolonacetonid
v roztoku ¢i gelu, v CR je dostupny dexametazonacetat
v pasté (Dexaltin, oral pasta); pfi vulvovaginalnim posti-
Zeni jej lze inkorporovat do vaginalnich ¢ipka. U nodulér-
nich a hypertrofickych forem je vhodné KS aplikovat for-
mou okluze ¢i pfimo intraleziondlné. Perspektivni
skupinou jsou lokdlni imunomodulancia (topical immu-
nomodulators, TIM). Zejména takrolimus vykdzal velmi
dobry efekt v gelu ¢i roztoku pro ordlni LP, resp. slizni¢-
ni LP, v masti pro genitdlni LP (18, 27). Mén¢ tcinny je
lokalni cyklosporin A. Klasicka externa dehty, ichthamol
a leukichtyol nachazeji uplatnéni hlavné k dohojovani ¢i

stabilizaci, ke zmirnéni pruritu a u hypertrofickych forem.
Lokalni anestetika se pouzivaji k potlaceni bolesti a pru-
ritu. Magistraliter 1ze pfedepsat tetrakain a benzokain,
ddle se pouzivaji tekuté pudry a lotia s polidokanolem,
mentolem, kafrem.

Stomatologick4d externa k vyplachim a potirdni se
pouzivaji u ordlniho LP. Kromé lokalnich kortikoidi
a imunosupresiv jde o fytofarmaka, jako jsou napf. aloe,
dobromysl, dubova kura, hefmanek, kostival, mata, mési-
¢ek, myrha, pfesli¢ka, febficek, fepik, Salvéj, tymidn,
vilin; fytosmési jako Herbadent liq., Parodontal F5 liq,
Gingival C gel. Diéle jsou to anestetika v kombinaci
s antiseptiKy: tetrakain s rivanolem (Tonexol lig.), lidoka-
in s chlorhexidinem (Instillagel gel), trimekain s karbeto-
pendecinem (Mesocain gel). Z Cistych antiseptik pro pou-
ziti v ustni duting jsou v CR k dispozici jodpolyvidon
(Jodisol lig. a Betadine gel), karbetopendecin (Paradentol
gel), roztoky organickych barviv v 0,5-1% koncentraci,
3% roztok peroxidu vodiku a antimykoticky pusobici
natrium tetraboricum v 5-20% koncentraci. Z antimyko-
tik je ve vhodné galenické form& mikonazol (Micetal
gel), ktery se osvédcil i v kombinaci s kortikoidy a chlor-
hexidinem (7), z chemoterapeutik pak metronidazol (Gri-
nazol stom. pasta), z antibiotik neomycin + bacitracin
(Pamycon sol.). Praktické jsou i kombinace antiseptic-
kych a antiflogistickych ucinkti: benzydaminhydrochlo-
rid (Tantum verde sol.), azulen s tokoferolem (Vitazulen
gel). Také epitelizancia jsou prospé€$nd, napi. Chlorofyl
spray nebo Solcoseryl adhesivni dentdlni pasta, obstahu-
jici plazmatické proteiny, dexpantenol a anestetikum
polidokanol.

Dalsi mén& obvykld externa nachazeji uplatnéni pri
selhani predchozich a efekt je popisovéan jen u mensiho
procenta pacientl. Z aminosalicylatii je perspektivni
mesalazin, ktery byl podle studie u ordlntho LP stejné
acinny jako klobetasol (33). Analogy vitaminu D3, resp.
kalcipotriol, mél efekt jen u 25-30 % pacientt (1); nové
imunosupresivni analogy jsou perspektivni (14). Retinoi-
dy, tedy retinaldehyd, tretinoin, tazaroten, se pouZivaly
(29) u slizni¢niho LP; nutno prekonat irita¢ni reakce.

K lokalni 1é¢bé samoziejmé patii podpiirnd komple-
mentarni lé¢ba — emoliencia.

Celkova lécba

V systémové terapii se klasicky pouZzivaji kortikoidy,
novéji retinoidy, event. i jejich kombinace. Retinoidy
mivaji dobry efekt na koZni, slizni¢ni i nehtové postiZeni.
Lékem prvni volby je acitretin, pocate¢ni davka 25 az
50 mg/den, u ordlniho LP postacuje i 10-20 mg/den. Pri-
mérnd terapeutickd davka se pohybuje okolo 30 mg po 2
mésice. Torpidni pfipady vyZzaduji davku az 75 mg/den
a celkova doba podavéni byva az 6 mésict. U lichen pla-
nopilaris 1ze pouZit i izotretinoin v ddvce 0,3-0,5 mg/kg/d
(10). Kortikosteroidy jsou vhodné pro t&€zké piipady,
s ulceracemi sliznic. Pocate¢ni davka prednizolonu ¢ini
vice nez 20 mg/den (primérné 50 mg/den) do néstupu
klinického efektu, pak se postupné sniZzuje podle obvy-
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klych pravidel. KS Ize pouZit i v pulznim reZimu (triam-
cinolonacetonid nebo betametazondipropionat) 1-2krat
mési¢né i.m. Pfi malém efektu se KS kombinuji
a azathioprinem anebo 1épe s acitretinem (19). Dalsi imu-
nosupresiva, reprezentovana predevsim cyklosporinem A,
nachézeji uplatnéni u lichen planopilaris s jizvici alopecii
v davce 3-5 mg/kg/den po 3-5 mésict. Nastup efektu lze
ocekavat po 2 mésicich 1éCby, efekt pretrvava 12 mésict
po skonceni 1€¢by (13).

Dale se v odborné literatufe objevuji léky, kde bud nel-
ze odliSit ptimy 1écebny tcinek od soucasného spontanni-
ho néastupu remise nebo je jejich efekt jen kazuisticky.
Navic fada z nich miZe sama LP dokonce provokovat.
K relativné znamym patii antimalarika. Hydroxychloro-
chin se podava u erozivniho LP ¢i LP kStice s jizvici alo-
pecii, a to ddvce 200-400 mg/den po 3-5 mésici (25).
7. modifikdtorti imunologické odpovédi (Immune Res-
ponse Modifiers, IRM) jsou nej¢astéji zmiflovany nizko-
molekularni hepariny (enoxaparin nebo sulodexid), kte-
ré maji antiproliferativni a imunomodulacni ucinky.
Pouzivaji se v nizké davce, lkrat tydné, celkem 4-6
aplikaci. O velmi dobrém efektu je referoviano u koZni-
ho LP, kde hojeni nastava v intervalu 2—10 tydna (12,
28). K dal$im 1éktim z této skupiny patii staronovy tha-
lidomid (6), cyklofosfamid a metotrexit, z cytokind pak
IFEN ¢, pouzivany u HCV pozitivnich pacienti. Také
imidazolové chemoterapeutikum metronidazol se zkou-
Selo u orédlniho LP v davce 2krat 400-500 mg/den po
1-2 mésice se slusSnym efektem. Sulfony, resp. dapson,
jsou doporucovany v pocateni ddvce 150 mg/den se
sniZovanim na udrZovacich 50 mg denné. Empiricky se
pouZivaji i antimykotika pro své antiflogistické a patrné
i vazodilatacni tc¢inky — griseofulvin (neni jiZ na trhu)
a itrakonazol. Sedativni antihistaminika a trankvilizéry
maji obvykle na pruritus ¢i pribéh choroby maly efekt.

Fyzikalni 1écba

Sv&tlolétba. Cetné reference jsou u rozsdhlejsich,
generalizovanych forem s fotochemoterapii PUVA.
Doporucuji se nizké davky, celkova kumulativni se pohy-
buje v rozmezi 20-40 J/cm2. Jako u kazdé fototerapie je
tteba napted vyloucit fotosenzitivitu, tedy fotosenzitivni
LP! Z novéjsSich zafich se zkouSela s urcitym efektem
uzkospektrd fototerapie 31/ nm UVB ve frekvenci
3-5krat tydné, celkem 30-50 sezeni. Primérnd kumula-
tivni davka Cinila 17 J/cm?2 (34). Antiprurigindzné, av§ak
bez vétSiho vlivu na hojeni, I1ze pouzit t€Z SUP foto-
terapii.

Z koherentnich zdroji se u ordlniho LP pouZivi UVB
excimerovy laser, z dalSich laserti pak CO, laser. Efekt je
popisovan u 50 % pacientt (20). Z fyzikalni 1é¢by pada
v tvahu opatrnd kryoterapie (cave Koebnertiv fenomén),
a to u verukozniho LP na bércich. Bucky terapie se v sou-
¢asnosti povazuje za obsolentni.

Chirurgické 1éc¢ba prichazi v Gvahu u torpidnich 1ézi
LP, zejména v Gstni dutin€. V praxi to znamend provede-
né stomatochirurgické excize loZiska.

ZAVER

Lichen planus predstavuje pro dermatology a dermato-
logy urcité mystérium, ale soucasné i stlou vyzvu. S far-
makologickym vyzkumem a vyvojem novych farmak
modulujicich imunitni odpovéd se hledaji i dalsi potenci-
alni indikace, ke kterym lichen bezesporu patii. A tak
v blizké budoucnosti miizeme ocekavat cilenéjsi a speci-

v

lichenu.
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