LICHEN PLANUS JAKO MOZNA
VZACNA PRICINA OCNiHO
ONEMOCNENH

SOUHRN

Lichen planus (LP) je autoimunitni zanétlivé papuloskvamoézni onemocné-
ni neznamé priciny. Manifestuje se dvéma formami, kozni a slizni¢ni. O¢ni
projevy zahrnuji nejcastéji chronické, na lécbu refrakterni, jizvici se blefaro-
konjunktivitidy a jizvy rohovky, které mohou zpUsobit az ztratu vidéni. Lékem
volby LP jsou steroidy. V terapii o¢niho onemocnéni je mozno pouzit také
cyklosporin A v lokalni formé.

Predstavujeme kazuistiku 79leté Zeny |écené roky pro tézké zanétlivé
onemocnéni povrchu odi, které vedlo ke slepoté jednoho oka a k tézké-
mu postiZzeni oka druhého, u niZ byla stanovena diagnosa diky shodé
vysledkl biopsie z loZiska dutiny Ustni a ze vzorku vicka. Nasledné byla
u pacientky diagnostikovana dfive nepoznana stfedné tézka demence,
kdy zvazujeme i negativni efekt steroidl na zhorSeni mentalni kondice,
stejné tak negativni vliv samotné demence na dodrZovani doporuceného
[éCebného rezimu.

Chronicka zanétlivda onemocnéni predniho segmentu oka vyZaduji ¢asto
dlouhodobou terapii, kterd ne vidy vede k ocekdvanym vysledklim. Od-
haleni etiologie onemocnéni predstavuje prioritu k zacileni naslednych
terapeutickych krokl. Upozoriiujeme také na fakt, Zze i celkova zdravotni
a psychicka kondice hraje klicovou roli ve zvladnuti neptiznivych stavl
oka.

Kli¢ova slova: lichen planus, jizvici se blefarokonjunktivitidy, steroidni te-
rapie

SUMMARY
LICHEN PLANUS AS A POSSIBLE RARE CAUSE OF AN
OCULAR DISEASE

Lichen planus is a relatively common mucocutaneous papulosquamous
disorder of unknown etiology that is thought to be immunologically
mediated. Ocular involvement of lichen planus (LP) is a rare event, which
can lead to irreversible damage to the ocular surface and loss of vision from
cicatrizing blepharoconjunctivitis and corneal scarring. Steroids are the first
treatment choice. Treatment with topical ciclosporin A is also a possible
treatment.

We report a case of 79-year-old woman who was treated for long lasting
severe inflammatory disease of a ocular surface. It led to blindness of one
eye and low vision of the second eye. The diagnosis was made thanks to
correlation of biopsy results from oral and ocular surface. The patient was
also diagnosed with middle-stage dementia. Negative impact of steroid
therapy on mental condition of this patient was considered. On the
other hand, dementia could cause worse compliance with recommended
treatment regime.

Chronic inflammatory disease of ocular surface requires long lasting
treatment very often and it is sometimes not as effective as expected.
Discovering etiological causes of the disease is a priority for the right
treatment. We emphasize also the key role of physical and mental condition
in management of ocular surface disease.
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uvoD

Lichen planus (LP) je autoimunitni zanétlivé papulosk-
vamdzni onemocnéni neznamé priCiny. Manifestuje se
dvéma formami, kozni a slizni¢ni. O¢ni projevy jsou vzac-
né a malo znamé, avsak v diferencialni diagnostice téz-
kych a Spatné zvladatelnych blefaritid je nutno pomyslet
i na tuto etiologickou jednotku. Kromé vickovych projevi
zpUsobuje i tézké, casto jizvici se, keratokonjunktivitidy
[2,6,7,15]. Predstavujeme kazuistiku 79leté Zeny lécené
roky pro tézké zanétlivé onemocnéni povrchu odi, které
vedlo ke slepoté jednoho oka a k téZzkému postizeni oka
druhého, u niZ byla stanovena diagndza per exlusionem,
také diky shodé vysledk(l biopsie z loZiska dutiny Ustni a ze
vzorku vicka (Obrazek 1 a 2). Nasledné byla u pacientky
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Obrézek 1. Histologicky vzorek z loZiska v dutiné ustni

u pacientky, odbér v roce 2011. DlaZdicobunécny epitel
sliznice dutiny Ustni s vrstvou parakeratdzy, vakuolarni
degeneraci, v subepitelovém pojivu pasovity lymfocytarni
infiltrat typicky pro lichen planus
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Obrézek 2. Histologicky vzorek z vickového okraje levého
oka, ktery odebran pfi parcialni tarsorafii v roce 2017.
Podobné histologické rysy svédcici pro lichenoidni zmény
jako na obrazku 1, s lymfocytarni infiltraci subepitelového
pojiva
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diagnostikovéna dfive nepoznand stifedné tézkd demence,
kdy zvaZzujeme i negativni efekt steroidl na zhorseni men-
talni kondice, stejné tak negativni vliv samotné demence
na dodrzovani doporuceného IéCebného rezimu.

KAZUISTIKA

Pacientka, ro¢nik 1939, uddvala z celkovych onemoc-
néni arteridlni hypertenzi, fibrilaci sini, aortalni, mitralni
a trikuspidalni insuficienci a varixy dolnich koncetin. Méla
v anamnéze dva stavy kratkodobé poruchy védomi. Od
roku 2011 se pacientka lécila pro lichen planus bukalni
sliznice. Z loZiska na sliznici dutiny Ustni byla provedena
biopsie s potvrzenim diagnosy (Obrazek 1). Lé¢ba lokalnimi
preparaty byla vedena stomatology. Nebyly pfitomny Zad-
né znamky systémového buldézniho onemocnéni.

Oc¢ni obtiZe pacientky zacaly v dubnu 2015, kdy se nejpr-
ve dostavila se zarudnutim oci ke spadovému ocnimu |é-
kafi, byla 1éCena standardné antibiotiky a steroidy lokalné,
ménéna terapie, kterd obtize mirné zlepsila. Jeji zrakova
ostrost (ZO) byla v té dobé v rozmezi 0,6-0,4 na levém oku,
vpravo norma.

Zhorseni ocnich obtiZi nastalo zacatkem cervna 2015,
kdy byla spadovym oc¢nim Iékafem diagnostikovana herpe-
tickd keratitida oka levého a nasazena antiherpeticka tera-
pie, ZO poklesla na 0,2. Klinicky nalez vSak herpetické etio-
logii neodpovidal, proto byla tato Ié¢ba nésledné na nasem
pracovisti po ¢ase vysazena. Pro drazdéni levého bulbu,
periferni vaskularizaci a velkou bolestivost z nehojiciho se
defektu epitelu velikosti 3x2mm jsme doporucili aplikaci
ocnich kapek z autologniho séra do levého oka. | presto ZO

Obrézek 3. Levé oko pacientky s tézkou jizevnatou blefa-
rokonjunktivitidou, vaskularizovanym leukomem, na povr-
chu perzistentni bolestivy defekt epitelu rohovky. Bélavé
plaky na okrajich vicka pfipominaji lichenoidni loZiska
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zacatkem Eervence 2015 poklesla na 3/50 a trvalo drazdéni
oka, proto jsme pacientku pfijali na oddéleni. S intenzivni
antiinfekcni, a hlavné lubrikacni terapii, doslo ke zlepseni
stavu. V pribéhu dalsSich pobytd pacientky v nemocnici se
vidy jeji obtize prechodné zlepsily, ustoupila velka, kvali-
tu Zivota ovliviujici bolest, nicméné po nékolika tydnech
znovu doslo ke zhorseni a potrfebé dalSich hospitalizaci.
Na levém oku se jiz v té dobé utvoril leukom a do zkalené
rohovky zacaly prorustat novotvorené cévy, nicméné sta-
le pretrvaval defekt epitelu, ktery nemocnou velmi bolel
(Obrazek 3). Drazdéni se zlepsilo po plastické operaci nové
vzniklého entropia dolniho vic¢ka vlevo, zidkrok jsme pro-
vedli v listopadu roku 2016. Delsi ulevy od bolesti a stabi-
lizace oc¢niho nélezu se podafilo dosahnout aplikaci deseti
davek Cacicolu. Nicméné ani tento stav nebyl trvaly. Od
fijna 2017 doslo k vyraznému zhorseni, které si vyzadalo
dalsi dvé hospitalizace. Pfi prvni byla nasazena celkova
terapie doxycyclinem pro tézkou zadni blefaritidu, kterou
jsme doporucili uzivat dlouhodobé. Nicméné ani tato léc-
ba nebyla dostatecné efektivni. Pfed posledni hospitalizaci
se u nemocné zacaly objevovat i jizevnaté zmény spojivek
pravého oka (Obrazek 4) a zakalena rohovka levého oka se
zacala v misté defektu epitelu jesté rozpoustét (Obrazek
5). Pokus o nasazeni lokalniho cyklosporinu A v prepara-
tu lkervis gtt ophth selhal, pacientka |Iék nesnesla, nebot
ji velmi stipal. Byly provedeny celkové odbéry k vylouceni
onemocnéni zplsobujicich jizevnaté konjunktivitidy, hlav-
né puchyfnatych onemocnéni. Vsechna byla negativni.
Déle jsme provedli parcialni tarsorafii levého oka a od-
stfizenou cast vicka poslali na histologické vySetreni. Na
pravém oku se zhorSoval nélez tézké keratokonjunktivitidy
se zméléenim fornixd a symblefary a zrakovou ostrosti je-

Obrazek 4. Pravé oko pacientky- jizevnata blefarokonjunk-
tivitida, bélavé plaky na okrajich vicek, pozdéji vznikla
symblefara
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diného vidouciho oka 0,05. Pacientce jsme proto podali 3
infuze solumedrolu 1g, nasledovanym peroralni steroidni
terapii v davce 80 mg Prednisonu s postupnym sniZzovanim
na 20 mg. A7 tato lécba byla Uc¢inna a upravila lokalni stav
odi i subjektivni velké obtize nemocné. Pfi pokusu o reduk-
ci davky dochdazelo k reaktivaci onemocnéni.

BohuzZel se koncem ledna 2018 zhorsil celkovy psychic-
ky stav nemocné, prestala uzivat vsechny léky, nedokazala
si vzpomenout témér na nic, udavala i pad. Pro amentni
stav byla hospitalizovana na neurologické klinice, kde bylo
provedeno podrobné celkové vySetreni véetné magnetické
rezonance mozku s negativnim vysledkem a pacientce byla
diagnostikovana stredné tézka demence. Dale jiZ pacientka
nebyla schopna pobytu v domacim prostredi a byla prijata
na lizko nasledné péce. Po dobu ustavni |éCby se stav po-
vrchu obou odi vyrazné zlepsil pti pravidelné aplikaci kapek
z autologniho séra, o¢niho gelu a Fluconu 4x denné a pero-
ralni 1é¢bé Prednisonem v davce 20 mg za den. Visus paci-
entky byl pfi posledni kontrole vpravo 0,6 a vlevo svételna
projekce spravna, byla bez bolesti, relativné spokojena.

V pribéhu péce o nemocnou s tézkou blefarokonjunk-
tivitou a keratitidou bylo provedeno mnozZstvi diagnostic-
kych testl. Samozrejmosti byly testy Schirmer(iv a break
time (BUT), které ukazovaly stfedni postiZzeni. Vytéry ze
spojivkového vaku byly opakované negativni, ojedinéle
se zachytem staphylococcus epidermidis a jedenkrat byl
ve vytéru objeven v oku pravém Corynebacterium pro-
pinquum (6/2015). Odbéry k potvrzeni primarniho Sjo-
grenova syndromu byly negativni (ENA SS A, ENA SS B,
ANA, RF), stejné tak odbéry pro diagnostiku puchyrnatych
onemocnéni (imunoglobuliny v séru: hodnoty IgD, IgAl
a IgA2), vSe v mezich normy. Imunohistochemické vyset-

Obrazek 5. Levé oko pacientky- pocinajici lyza rohovkové-

ho leukomu, stav po parcialni tarsorafii, oko drazdéno
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feni krve na anti-desmosomy, nepfima imunofluorescence
a anti-mezibunécény tmel vysly také negativni.

Histologicky byla vySetfena sestfiZzenda ¢ast z marga dol-
niho vicka vlevo pfi provadéni parcialni tarsorafie na konci
roku 2017 (Obrazek 2). Excize byla délky 7 mm, Sitky 2 mm,
povrch epidermis byl pfimérené vyzravajici, pod ni nalezen
pasovity chronicky zanét, ktery minimalné pronikal do ba-
zélnich vrstev epidermis a mél lichenoidni charakter. Dale
byla ve vzorku pfitomna histiocytarni reakce okolo drob-
nych prazdnych prostor( (CD68), kdy tyto zmény pripomi-
naly lipofagicky granulom. Nékteré prazdné prostory byly
reprezentovany dilatovanymi lymfatickymi cévami (CD31,
D2-40). Barveni na mykdzy a BK bylo negativni. Patolog na-
lez uzavrel jako chronicky zanét a histiocytarni reakci s di-
lataci lymfatickych Stérbin. V dodaném materidlu nebyly
zmény, které by byly typické pro Sjégrenliv syndrom, ne-
nalezeny znamky puchyrfnatého onemocnéni, véetné pfi-
mé imunofluorescence. S ohledem na lichenoidni vzhled
a anamnézu lichen planus v dutiné dstni u pacientky jsme
kontaktovali histologa a doslo ke srovnani preparatd ze
spojivky a uchovaného vzorku tkané z levé bukalni sliznice,
ktera byla odebrana na zacatku akutnich obtiZzi nemocné
z jeji erozivni léze s bélavou retikularni 1ézi v okoli v dutiné
ustni v roce 2011 (Obrazek 1). Mikroskopicky se jednalo
o tukové vazivovou ¢astici s ojedinélymi snopci pri¢né pru-
hované svaloviny, ktera byla na povrchu kryta pravidelné
vyzravajicim dlazdicobunéénym epitelem se zvySenym re-
generacnim Usilim v bazalni zoné. Subepitelové byl patrny
pasovité usporadany lymfocytarni zanétlivy infiltrat, jehoz
elementy loZiskové pronikaly do bazalnich partii epitelu.
Mikroskopicky nalez byl kompatibilni s klinickou diagnézou
lichen planus. Presvédcivé dysplastické zmény ani maligni
nadorové struktury v rozsahu vySetfeného materialu ne-
byly zastiZzeny. Patologické zmény v obou preparatech byly
shodné, a proto jsme stav uzavreli jako oc¢ni projev lichen
planus.

DISKUSE

Diferencialni diagnostika jizvicich se onemocnéni pred-
niho segmentu oka je dosti sloZitd. Spravna diagnosa se
stanovi ¢asto pozdé, jiz v pokrocilych stadiich onemocnéni.
Klinicky obraz mizZe byt v té dobé modifikovan predchozi,
necilenou, terapii. Na prvnim misté jsme u této pacientky
zvazovali ocni jizevnaty pemfigoid (OCP). Jednd se o au-
toimunitni subepitelové puchyrnaté onemocnéni na pod-
kladé precitlivélosti 2. typu. Ta je charakterizovana linear-
nimi depozity imunoreaktantl podél bazalni membrany
epitelu. Negativni testy i nepfitomnost typickych znamek
onemocnéni tuto diagnosu vsak nepotvrdily. Jsme si védo-
mi toho, Ze v nékterych pracich [5,12,14] autofi stanovili
diagnosu OCP i pres negativitu v téchto vySetreni. Nékteri
autofi, jako napfiklad Thorne a kol., zaradili naopak do své
studie pouze pacienty, ktefi méli pfimou imunofluorescen-
ci pozitivni [14,16]. U nasi pacientky byl vySetfen vzorek
marga pri tarsorafii, neodebirali jsme dalsi vzorek spojivky
z dQivodu rizika aktivace jizevni a ani jsme neodebirali novy
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vzorek bukalni sliznice k vySetfeni pfimou imunofluores-
cenci.

Nemocna neméla zadné dalsi znamky puchyrnatého
onemocnéni na kazi, genitaliich ani jinych sliznicich, mimo
jiz zminéného nalezu LP v dutiné Ustni.

Vétsina praci zabyvajicich se o¢nimi projevy lichen pla-
nus jsou souborem kazuistik a ve vSech je zminovan raritni
vyskyt tohoto onemocnéni. Na rozdil od mimo ocnich pro-
jevd, které jsou naopak pomérné béznym nalezem. Lichen
planus se vyskytuje ptiblizné u 0,9-1,2 % populace, nej¢as-
téji mezi treti a Sestou dekadou, obé pohlavi jsou postizena
stejné [4]. Ma rlznorodé klinické manifestace, nejcastéji
na klzi a sliznicich ast ¢i genitalu [3,13]. Lichenoidni 1éze
maji charakteristicky vzhled a chovani. Jsou to recidivuijici,
vétSinou malé, polygonalni nafialovélé papuly plochého
povrchu, na kterém je viditelnd povrchova sit bilych linek
(Wickhamovy strie). Mohou se vyskytnout prakticky po ce-
Iém téle, ale Castéji jsou symetricky umistény na kdZzi nad
flexory na koncetinach anebo na trupu, ¢asto svédi. Sliznic-
ni LP vypada jako bélavé retikularni makuly. Léze jsou ne-
prenosné, subakutné ¢i chronicky probihajici. O¢ni lichen
planus mUze vést k ireverzibilnimu poskozeni povrchu oka
a ztraté vidéni. Zpusobuje nejcastéji tézky syndrom suché-
ho oka s velkou dysbalanci slzného filmu, jizvenim spoji-
vek a rohovek a chronickym zanétem vicek. Typicky Spatné
reaguje na jakoukoliv lokalni oc¢ni terapii [9,10]. Uvadi se,
Ze lichen mlze byt napfiklad i pavodcem skleritidy [13].
Pri¢inou tohoto onemocnéni je T burikami mediovany au-
toimunitni zanét. Zmény postihujici oblast bazalni mem-
brany se vysvétluji apoptdozou keratinocytll, kterd vznika
plUsobenim CD8+ T-lymfocytl. Tyto bunky jsou aktivovany
tumor nekrotizujicim faktorem alfa. Odumfrelé keratinocy-
ty narusuji pevnost bazalni membrany, ktera se stépi. Do
tohoto procesu se zapojuje i matrixovd metaloproteinaza
9 [3].

Stejné jako v uvedenych svétovych kazuistikach
[6,7,9,15], i u nas jsme dosli k diagnose az po svizelné
dlouhodobé |écbé tézké keratokonjunktivitidy, ktera pro-
bihala asymetricky na obou ocich, diky shodé histologic-
kych vysledkl patologickych lézi bukalni sliznice a vickové
spojivky a negativité ukazateld pro OCP. Obé klinické jed-
notky, LP i OCP, jsou podobné, vykazuji patologii v oblasti
BM a obdobny klinicky obraz, stejné tak i nasledna tera-
pie se pfilis nelisi. V histologickém obraze LP ale dominu-
je infiltrace subepitelového pojiva lymfocyty, ktera je pro
lichen typicky v pasu, pricemz nékteré lymfocyty mohou
zasahovat i do bazalnich vrstev dlazdicobunééného epite-
lu, v jehoz bazalnich vrstvach se nachazi vakuolarni dege-
nerace, ktera patfi také mezi obecné znaky lichenoidnich
zmén. Na povrchu se nachazi nepravidelna akantéza epi-
dermis s hypergranulézou a kompaktni hyperkeratézou
[4]. V histologickém obraze ve vzorku tkané povrchu oka
u nasi pacientky jsou pfitomny i eozinofily, coZ mize uka-
zovat na tzv. lichenoidni reakci, kterd mliZe byt navozena
mnohaléky, jimiz jsou napriklad beta-blokatory, thiazidova
diuretika, kaptopril, soli zlata, antimalarika, cinnarizin,
lithium, penicilamin [17], avSak pacientka Zadny ze zmi-
nénych lékl neuzivala.
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Terapie jizvicich se onemocnéni povrchu oka je rozma-
nita. Lokalni léc¢ba je brana jako podplirna. S ohledem na
charakteristiku onemocnéni je nutna dlouhodob3, ¢i do-
konce trvald, lubrikacni |éCba preparaty bez konzervacnich
latek. Dale se pouZiva terapie steroidni, jeZz u nasi nemocné
nemeéla vétsiho efektu. V soucasné dobé je mozné nasadit
i lokalni cyklosporin A v kapkach, ktery pacientka pro velky
ocni diskomfort nesnesla. Celkova imunosupresivni lécba
je zasadni. Metodou volby je steroidni terapie [2,6,9,10],
avsak pfi nedostatecné kontrole onemocnéni anebo potre-
bé vyssich KS davek s rizikem vzniku nezadoucich ucink
je mozno pfristoupit i k dalsim imunomodulujicim latkam,
jako napfiklad cyclofosfamid, azathioprin, sulfapyridin
a hlavné pak mykofenolat mofetil, ¢astéji v kombinaci s 1é¢-
bou KS. Nase pacientka byla nespravné dlouho lé¢ena pou-
ze lokalnimi KS a antiinfekénimi Iéky, pfiznivé zareagovala
aZz na pulsy steroidl intravendzné, nasledované dlouhodo-
bou Iécbou peroralnim prednisolonem (Prednison) v davce
20 mg. Pfi pokusech o redukci davky dochazelo k reaktivaci
onemocnéni. BohuZel u této nemocné neni mozné nasaze-
ni jinych imunosupresiv s ohledem na jeji soucasny velmi
Spatny stav zabranujici pravidelnym a ¢astym kontrolam.
V priibéhu onemocnéni nemocna trpéla velkymi bolestmi
né dobre. Jeji psychicky stav se po relativni stabilizaci stavu
a Ustupu bolesti paradoxné rapidné zhorsil. Prestala upl-

né kapat a uzivat Iéky a byla u ni diagnostikovana stfredné
tézka demence, ktera se pfi predchozich castych navsté-
vach nijak neprojevovala. Zvazujeme tedy i nepftiznivy vliv
razantni steroidni terapie na zhorSeni psychické kondice
nemocné. Tento jev je v literatufe zminovan [1,8,11]. Nic-
méné i opacna interpretace, kdy pacientka kvali své jesté
nepoznané demenci, zapominala kapat a neuzivala lécbu
tak, jak byla doporucena, je nutno uvazit. K tomuto zavéru
nas vede fakt, Ze po hospitalizacich, stejné jako pfi Ustavni
lécbé, kdy byla zajisténa spravna terapie, se stav povrchu
obou odéi pacientky velmi zlepsil a nyni zlstava s nastave-
nou lécbou stabilni.

ZAVER

Chronicka zanétliva onemocnéni predniho segmentu oka
vedou Casto k frustracim jak na strané pacienta, tak Iékare.
Lécba je dlouhodoba a ne vidy vede k ocekdvanym vysled-
klim. Odhaleni etiologie onemocnéni predstavuje prioritu
k zacileni naslednych terapeutickych krokl. V nasem sdé-
leni jsme predstavili ne tolik znamou pficinu jizvicich se
chronickych, na lé¢bu refrakternich, blefarokonjunktivitid.
Upozorniujeme také na fakt, Ze i celkova zdravotni a psy-
chicka kondice hraje kli¢ovou roli ve zvladnuti nepfiznivych
stavll oka.
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