Lichen amyloidosis

Liszaj amyloidowy

CAsE REPORT/OPIS PRZYPADKU

Justyna Milewska, Urszula Matachowska, Joanna Czuwara, Lidia Rudnicka, Malgorzata Olszewska

Department of Dermatology, Medical University of Warsaw, Warsaw, Poland

Katedra i Klinika Dermatologiczna, Warszawski Uniwersytet Medyczny, Warszawa, Polska

Dermatol Rev/Przegl Dermatol 2023, | 10, 37-42
DOI: https://doi.org/10.51 14/dr.2023.127656

CORRESPONDING AUTHOR/

ADRES DO KORESPNDENC]I:

lek. Justyna Milewska

Katedra i Klinika Dermatologiczna
Warszawski Uniwersytet
Medyczny

Warszawa, Polska

e-mail: jmrowczynska@hotmail.
com

ABSTRACT

Introduction: Lichen amyloidosis is the most common form of primary
localized amyloidosis of the skin. Typical lesions are hyperpigmented
and hyperkeratotic papules with a predilection for the extensor surfa-
ces of lower extremities. Histopathology reveals amyloid material in
papillary dermis.

Case report: We present the case of a 63-year-old woman with hyper-
keratotic papules located on her lower extremities with accompanying
pruritus, lasting for about 10 years. She had a history of, inter alia, cho-
ledocholithiasis and liver cirrhosis. Based on the clinical, dermoscopic
and histopathological presentation, the diagnosis of lichen amyloidosis
was established. The patient was treated with 0.05% clobetasol propio-
nate ointment and salicylic acid in combination with urea with impro-
vement.

Conclusions: Lichen amyloidosis is a rare disease with characteristic
clinical, dermoscopic and histopathological findings. It may be associa-
ted with internal diseases. Treatment options are based on case reports,
with no definitive recommendations of treatment available.
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STRESZCZENIE

Wprowadzenie: Liszaj amyloidowy jest najczestsza forma pierwotnej
zlokalizowanej amyloidozy skéry. W typowym obrazie klinicznym wi-
doczne sa hiperkeratotyczne grudki na powierzchni wyprostnej kon-
czyn dolnych. W badaniu histopatologicznym stwierdza sie obecnos¢
materialu amyloidowego w warstwie brodawkowatej skéry wlasciwe;j.

Opis przypadku: Przedstawiamy przypadek 63-letniej kobiety, u ktorej
wystepowaly hiperkeratotyczne grudki zlokalizowane na podudziach,
z towarzyszacym Swiadem, utrzymujace sie od okolo 10 lat. W wywia-
dzie stwierdzono m.in. kamice przewodu zélciowego wspélnego oraz
marsko$¢ watroby. Na podstawie obrazu klinicznego, dermoskopowe-
go i histopatologicznego rozpoznano liszaj amyloidowy. W leczeniu za-
stosowano 0,05% propionian klobetazolu w masci z okluzjg oraz kwas
salicylowy z 10% mocznikiem, z poprawa kliniczna.

Whnioski: Liszaj amyloidowy jest rzadka choroba o charakterystycz-
nym obrazie klinicznym, dermoskopowym i histopatologicznym.
Chociaz jest to forma pierwotnej amyloidozy skéry, moze wspoélistnie¢
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z chorobami autoimmunologicznymi, alergicznymi lub endokrynolo-
gicznymi. Metody leczenia oparte sa na opisach przypadkéw, brakuje
wytycznych dotyczacych preferowanego leczenia.

Stowa kluczowe: liszaj amyloidowy, amyloidoza, liszaj.

INTRODUCTION

WPROWADZENIE

Lichen amyloidosis is the most common form of
primary localized amyloidosis of the skin. Typical
lesions in lichen amyloidosis are hyperpigmented
grouped papules with a predilection for the extensor
surfaces of lower extremities. Histopathology reveals
amyloid material in papillary dermis, which can be
confirmed by direct immunofluorescence and immu-
nohistochemistry. Treatment options are based on
case reports, with no definitive recommendations of
preferable treatment available.

CASE REPORT

A 63-year-old woman was admitted to the der-
matological out-patient clinic due to hyperkeratotic,
hyperpigmented papules located on extensor surfaces
of her lower extremities with accompanying pruri-
tus (fig. 1). The patient has presented with lesions for
about 10 years. She had a medical history of diabetes
type 2, hypertension, cholangitis, common bile duct

Figure |. Hyperkeratotic, hyperpigmented papules located sym-
metrically on extensor surfaces of the lower extremities

Rycina |. Hiperkeratotyczne, przebarwione grudki umiejscowione
symetrycznie na powierzchniach wyprostnych koficzyn dolnych
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Liszaj amyloidowy jest najczestsza postacia pier-
wotnej zlokalizowanej (posta¢ grudkowa). Innymi,
rzadziej opisywanymi odmianami sa amyloidoza
plamista i guzkowa. Niekiedy rézne postacie moga
wspétwystepowad. Na typowy obraz kliniczny liszaja
amyloidowego skladaja sie skupiska hiperpigmenta-
cyjnych grudek, ktére umiejscawiaja sie zazwyczaj
na powierzchniach wyprostnych koriczyn dolnych.
W obrazie histologicznym stwierdza sie obecnos¢
materiatu amyloidowego w warstwie brodawkowatej
skory wlasciwej, co znajduje potwierdzenie w bada-
niach z zastosowaniem immunofluorescencji bezpo-
$redniej i metod immunohistochemicznych. Nie ma
obecnie wytycznych dotyczacych metod leczenia.

OPIS PRZYPADKU

Kobieta 63-letnia zglosita sie do poradni dermatolo-
gicznej z powodu hiperkeratotycznych, przebarwionych
grudek umiejscowionych na powierzchniach wyprost-
nych koniczyn dolnych (ryc. 1). Zmianom towarzyszyt
$wiad. Zmiany utrzymywaly sie od okolo 10 lat. W wy-
wiadzie chorobowym stwierdzono cukrzyce typu 2,
nadciénienie, zapalenie drég zétciowych, kamice prze-
wodu zélciowego wspdlnego, stan po endoskopowej

Figure 2. Dermoscopy image of lichen amyloidosis: white central
hub surrounded by brown-to-greyish dots and erosions revealed
in dermoscopy

Rycina 2. Obraz dermatoskopowy liszaja amyloidowego: biata,
centralnie umiejscowiona zmiana oghiskowa otoczona brazowo-
-szarawymi kropkami i nadzerkami
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Figure 3. Histopathology of lichen amyloidosis: eosinophilic amor-
phous deposits in the papillary dermis, subepidermal vesicles and
epidermis with features of chronic rubbing in histopathological exa-
mination

Rycina 3. Obraz histopatologiczny liszaja amyloidowego: amor-
ficzne eozynofilowe zlogi w warstwie brodawkowatej skéry wia-
Sciwej, podnaskédrkowe pecherzyki oraz cechy przewlekiego draz-
nienia mechanicznego w naskoérku

stones, endoscopic retrograde cholangiopancreatog-
raphy with stent placement, and liver cirrhosis.

In the dermoscopic image we have found a white
central hub surrounded by brown-to-greyish dots
and erosions (fig. 2).

The skin biopsy revealed eosinophilic amorphous
deposits in the papillary dermis, subepidermal vesi-
cles and epidermis with features of chronic rubbing
(fig. 3).

The clinical presentation, dermoscopic image and
histopathology were consistent with the diagnosis of
lichen amyloidosis.

The patient was treated with 0.05% clobetasol
propionate ointment with occlusion, salicylic acid in
combination with 10% urea with significant improve-
ment and cessation of pruritus (fig. 4).

DISCUSSION

Lichen amyloidosis represents the most common
form of primary localized amyloidosis of the skin [1].
It is a disease resulting from extracellular deposition
of amyloid in the skin, without any involvement of
internal organs [2]. The association with multiple en-
docrine neoplasia type 2A (MEN2A), atopic derma-
titis, thyroid disorders, hepatitis C and chronic renal
failure has been reported in the literature [3]. There
is also a report on primary cutaneous amyloidosis as-
sociated with autoimmune hepatitis-primary biliary
cirrhosis (PBC) overlap syndrome and Sjogren syn-
drome [4]. Our patient had a medical history of liver
cirrhosis most likely secondary to cholecystectomy
due to cholelithiasis, thus she was not diagnosed
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Figure 4. Post inflammatory hyperpigmentation after treatment

Rycina 4. Przebarwienia pozapalne po zastosowanym leczeniu

cholangiopankreatografii wstecznej z wszczepieniem
stentu oraz marskos¢ watroby.

W obrazie dermoskopowym uwidoczniono bialg,
centralnie umiejscowiong zmiane ogniskowa otoczona
brazowo-szarawymi kropkami i nadzerkami (ryc. 2),

W wycinku skéry pobranym do badania stwierdzono
amorficzne, eozynofilowe ztogi w warstwie brodawko-
watej skéry wlasciwej, podnaskérkowe pecherzyki oraz
w naskoérku cechy przewleklego draznienia mechanicz-
nego (ryc. 3).

Obraz kliniczny, dermoskopowy i histopatologiczny
wskazywaly jednoznacznie na rozpoznanie liszaja amy-
loidowego.

W leczeniu pacjentki zastosowano 0,05% propionian
klobetazolu w masci z okluzja oraz kwas salicylowy
z10% mocznikiem. Uzyskano znaczng poprawe stanu
klinicznego i ustgpienie swigdu (ryc. 4).

OMOWIENIE

Liszaj amyloidowy stanowi najczestsza postac pier-
wotnej zlokalizowanej amyloidozy skéry [1]. Choroba
rozwija sie wskutek odkladania sie amyloidu w skérze
inie zajmuje narzadéw wewnetrznych [2]. W pidmien-
nictwie opisywano zwigzek schorzenia z zespolem mno-
gich nowotworéw ukladu wydzielania wewnetrznego
typu 2A (MEN2A), atopowym zapaleniem skory, zabu-
rzeniami czynnosci tarczycy, zapaleniem watroby ty-
pu C oraz przewlekla niewydolnoscia nerek [3]. Znane
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with PBC. Further investigations would be needed
to define if there is any association or coincidence
with lichen amyloidosis and cholelithiasis and liver
cirrhosis.

The exact etiology of lichen amyloidosis remains
unknown. Nonetheless, the most frequent triggering
factors are friction and chronic scratching [5]. Chron-
ic scratching induces keratinocyte degradation and
amyloid formation from cytokeratin by cutaneous
macrophages and fibroblasts [1, 6]. There are reports
on the possible involvement of IL-31 in the intense
pruritus associated with primary localized cutaneous
amyloidosis [6].

Lichen amyloidosis occurs more frequently in men
than in women, usually in the fifth or sixth decade of
life, and is more common in Asians, while it is ob-
served less frequently in Caucasian patients [7, 8].

Typical manifestations include hyperpigmented,
hyperkeratotic multiple papules with a predilection
for the pretibial area, but dorsa of the feet, thighs
and forearms can also be affected [9]. Progressively,
the papules can form thickened plaques. The patient
usually experiences intense pruritus, which may also
precede the onset of skin lesions [1].

In dermoscopy Moscarella et al. revealed a white
central hub surrounded by brown-to-greyish dots in
a linear fashion [10, 11]. Other less prominent struc-
tures include shiny white streaks seen under polar-
ized light and white collar-shaped exfoliation [12-14].
However, the literature lacks data on the clinical and
dermoscopic presentation of lichen amyloidosis
in patients with skin phototype I or II. In the cases
described in the literature, compared to the derma-
toscopic features of lichen amyloidosis in patients
with a darker skin phototype, Caucasian patients
presented less pronounced pigmentation and more
prominent vascular structures [7].

The differential diagnosis of lichen amyloidosis in-
cludes especially hypertrophic lichen planus, lichen
simplex chronicus, and lichen striatus. Other condi-
tions that can mimic lichen amyloidosis include pru-
rigo nodularis, pretrial myxedema, papular amyloi-
dosis and elephantiasis nostras verrucosa [15]. A skin
biopsy is typically required to confirm the diagnosis
of lichen amyloidosis and distinguish it from other
conditions.

Histopathological examination using hematoxylin
and eosin (H&E) staining shows eosinophilic amor-
phous deposits in the papillary dermis, which can
be confirmed by Congo red staining [16]. In the epi-
dermis there can be seen features of chronic rubbing,
such as acanthosis and orthohyperkeratosis. In direct
immunofluorescence, amyloid deposits in papillary
dermis are seen as green stained oval amyloid depos-
its, meanwhile in immunohistochemistry it is stained
positive with CK34pE12 [10, 16, 17].
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jest réwniez doniesienie dotyczace pierwotnej amyloido-
zy skoéry zwigzanej z zespotem nakladania sie autoim-
munologicznego zapalenia watroby i pierwotnej z6icio-
wej marskosci watroby (primary biliary cirrhosis - PBC)
oraz zespotem Sjogrena [4]. U opisywanej pacjentki
w wywiadzie stwierdzono marskoé¢ watroby, najpraw-
dopodobniej wtérng do cholecystektomii z powodu
kamicy zélciowej. Z tego wzgledu nie ustalono rozpo-
znania PBC. Konieczne sa dalsze badania, aby okresli¢
zwiazek liszaja amyloidowego z kamicg z6lciowq oraz
marskoscia watroby.

Etiologia liszaja amyloidowego nie jest w pelni po-
znana. Stwierdzono jednak, ze do najczestszych czynni-
kéw wyzwalajacych nalezy przewlekle draznienie me-
chaniczne [5]. Prowadzi to do degradacji keratynocytéw
i tworzenia amyloidu z cytokeratyny przez skérne ma-
krofagi i fibroblasty [1, 6]. Istniejg doniesienia, wedlug
ktérych IL-31 odgrywa role w rozwoju nasilonego §wig-
du zwigzanego z pierwotng, zlokalizowana amyloidoza
skory [6].

Liszaj amyloidowy czeéciej dotyczy mezczyzn niz
kobiet, zazwyczaj w piatej lub szostej dekadzie zycia.
Choroba wystepuje typowo u pacjentéw z fototypem
-1V, jest opisywana najczesciej w Azji i Ameryce Po-
tudniowej. Rzadziej obserwuje sie ja u 0séb rasy kauka-
skiej [7, 8].

Charakterystyczne objawy obejmuja mnogie przebar-
wione, hiperkeratotyczne grudki, ktére maja tendencje
do wystepowania na przedniej powierzchni podudzi,
ale moga réwniez pojawiac sie na powierzchniach
grzbietowych stép, udach i przedramionach [9]. Z cza-
sem grudki moga tworzy¢ pogrubiate blaszki. Chorzy
zwykle odczuwajg intensywny $wiad, ktéry moze takze
poprzedzac pojawienie sie zmian skérnych [1].

W pracy Moscarella i wsp. w obrazie dermoskopo-
wym uwidoczniono biala, centralnie umiejscowiona
zmiane ogniskowa otoczona linijnie rozmieszczonymi
brazowo-szarawymi kropkami [10, 11]. Do innych, mniej
widocznych struktur naleza blyszczace, biate smugi wi-
doczne w $wietle spolaryzowanym oraz kolnierzykowa-
te zluszczanie w postaci biatej fuski [12-14]. W pi$mien-
nictwie brakuje danych na temat obrazu klinicznego
i dermoskopowego liszaja amyloidowego u pacjentéw
z fototypem skoéry 1 lub II. W przedstawionych w lite-
raturze przypadkach w opisie cech dermoskopowych
liszaja amyloidowego wskazywano, Ze u pacjentow rasy
kaukaskiej wystepuje mniej wyrazna pigmentacja oraz
bardziej widoczne struktury naczyniowe w poréwnaniu
z pacjentami o wyzszym fototypie skory [7].

W diagnostyce réznicowej liszaja amyloidowego
uwzglednia sie zwlaszcza przerostowy liszaj plaski, li-
szaj prosty przewlekly i liszaj pasmowaty. Do innych
schorzen, ktére moga nasladowac cechy kliniczne liszaja
amyloidowego, naleza: §wierzbiaczka guzkowa, obrzek
§luzowaty przedniej powierzchni podudzi, amyloidoza
plamkowata oraz stoniowacizna brodawkowata [15].
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Case reports on the treatment of lichen amyloido-
sis are available in the literature, but there is a lack
of standardization of therapeutic methods. Reducing
pruritus seems to be the most important aim [15].
Retinoids, glucocorticosteroids, cyclophosphamide,
cyclosporine, amitriptyline, colchicine, calcineurin
inhibitors, dimethyl sulfoxide, vitamin D, analogs,
capsaicin, menthol, hydrocolloid dressings, surgical
approaches, laser treatment and phototherapy have
been used [9, 18-20].

Potential therapies for lichen amyloidosis, espe-
cially with disseminated skin lesions, may include
dupilumab and Janus kinase inhibitors [5, 15, 21].

In our patient, treatment with 0.05% clobetasol
propionate ointment with occlusion and salicylic acid
in combination with 10% urea resulted in significant
improvement and cessation of pruritus.

CONCLUSIONS

Lichen amyloidosis is a rare disease with charac-
teristic clinical, dermoscopic and histopathological
findings. Although it is a form of primary cutaneous
amyloidosis, it may be associated with autoimmune,
allergic or endocrinological diseases. Treatment op-
tions are based on case reports, with no definitive
recommendations of preferable treatment available.
Reducing pruritus seems to be the most important
aim to break the itch-scratch cycle and manage the
disease.
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W wiekszosci przypadkéw w réznicowaniu liszaja amy-
loidowego konieczne jest badanie histologiczne.

W obrazie histopatologicznym z barwieniem he-
matoksylina i eozyng (H&E) widoczne sa amorficzne,
eozynofilowe zlogi w warstwie brodawkowatej sko-
ry wlasciwej, co znajduje potwierdzenie po barwieniu
czerwienig Kongo [16]. W obrebie naskérka widoczne
sa cechy przewleklego draznienia mechanicznego, m.in.
akantoza i ortohiperkeratoza. W badaniu metoda im-
munofluorescencji bezposredniej material amyloidowy
w warstwie brodawkowatej skory wilasciwej widoczny
jest w postaci zielono zabarwionych, owalnych ztogéw,
natomiast w ocenie immunohistochemicznej stwierdza
sie dodatnig reakcje na CK34pE12 [10, 16, 17].

W piSmiennictwie dostepne sa opisy przypadkow le-
czenia liszaja amyloidowego, brakuje jednak rekomen-
dacji terapeutycznych. Wydaje sie, ze podstawowym
celem leczenia jest zmniejszenie nasilenia Swiadu [15].
W literaturze opisywano skuteczne zastosowanie sto-
sowanych miejscowo i w iniekcjach doogniskowych gli-
kokortykosteroidéw, miejscowo stosowanych analogéw
witaminy D, inhibitoréw kalcyneuryny oraz ogdlnie
acytretyny, cyklosporyny, cyklofosfamidu i kolchicyny.
Stosowano réwniez leczenie chirurgiczne, laserowe oraz
fototerapie [9, 18-20].

Do dostepnych metod leczenia liszaju amyloidowego,
zwlaszcza z rozsianymi zmianami skérnymi, zalicza sie
dupilumab oraz inhibitory kinazy janusowej [5, 15, 21].

W terapii naszej pacjentki zastosowano 0,05% pro-
pionian klobetazolu w masci z okluzjg oraz kwas salicy-
lowy z 10% mocznikiem. Osiggnieto znaczng poprawe
stanu klinicznego i ustapienie $wigdu.

WNIOSKI

Liszaj amyloidowy jest rzadko wystepujaca cho-
roba o charakterystycznym obrazie klinicznym,
dermoskopowym i histopatologicznym. Jest posta-
cig pierwotnej amyloidozy skéry, ale moze wsp6t-
wystepowac z chorobami autoimmunologicznymi,
alergicznymi lub endokrynologicznymi. Nie istnieja
rekomendacje terapeutyczne dotyczace tej jednostki
chorobowej. Wydaje sie, ze gléwnym celem leczenia
jest zmniejszenie §wiadu. Przerwanie blednego kota
,$wiad-drapanie” sprzyja poprawie stanu pacjenta.
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