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緒 言

　 口 腔 扁 平 苔 癬（oral lichenplanus: OLP） は，WHOの
Histological Typing of Cancer and Precancer of the Oral 
Mucosa （second edition: 1997）において，臨床的に次の
６タイプに分類されている1）．

　①　Papular type（丘疹型）
　②　Reticular type（網状型）
　③　Plaque-like type（白斑型）
　④　Atrophic type（萎縮［紅斑］型）
　⑤　Erosive （Ulcerative） type（糜爛［潰瘍］型）
　⑥　Bullous type（水疱型）

このように水疱型はOLPの一つに分類されているが，日常
臨床でわれわれが遭遇する機会はほとんどない2,3）．文献
を渉猟しても，本邦では皮膚科領域からの報告4-6）は散見
されるが，歯科領域からの報告はみられない．今回われわ
れは，口腔内病変を初発症状とした水疱性扁平苔癬
（bulluous lichen planus: BLP）の１例を経験したので，
その概要に文献的考察を加えて報告する．

症 例

患　者：73歳，女性

初　診：2009年12月
主　訴：口腔内に水疱ができて痛い
既往歴：Ｃ型肝炎，高血圧症
常用薬：�ニソルジピン（バイミガードR），ウルソデオキシ

コール酸（ウルソR），オメプラゾール（オメプラー
ルR），酪酸菌配合剤（ビオスリーR），ロスバス
タチンカルシウム（クレストールR），トラネキサ
ム酸（トランサミンR），エチゾラム（デパスR），
ロキソプロフェンナトリウム水和物（ロキソニ
ンR），アンプラゾラム（ソラナックスR）

現病歴：�2007年３月頃，口腔内がしみるのを自覚した．そ
の後，下唇粘膜や口底に小水疱が出現し，つぶれ
て痛いことを主訴に近医病院歯科口腔外科を受診
した．両側頬粘膜に網状の白斑（図１－Ａ），左
下小臼歯部頬側歯槽粘膜に１個の小水疱を（図１
－Ｂ）認めた．左頬粘膜より生検が施行され，扁
平苔癬（LP）として矛盾しない病理組織診断で
あった（図２）．その後，水疱形成はほとんどみ
られず，同年６月末で一旦通院終了となった．

　2008年７月，頬粘膜，歯槽粘膜，下唇粘膜に小水疱がで
きて痛いとの主訴で同科を再診した．再診時，口腔内に多
発性の小水疱を認めたが，頬粘膜の白斑はほとんど消失し
ていた．デキサメタゾン（デキサルチン軟膏R），アズレン
スルホン酸ナトリウム・炭酸水素ナトリウム（含嗽用ハチ
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抄　録：口腔内病変を初発症状とした水疱性扁平苔癬の１例について報告する．患者は73歳の女性，口腔内の水疱
と疼痛を主訴に当科を受診した．当科受診の約３年前に前医で頬粘膜より生検が行われ，扁平苔癬と診断された．
　当科初診時，両手首に皮疹，口蓋に小水疱・糜爛，左頬粘膜に紅斑・白斑の網状病変，舌に発赤・糜爛を認めた．
当院皮膚科に対診し，臨床所見・病理組織学的所見より水疱性扁平苔癬と診断された．治療により，小水疱の減少，
症状の軽快を認めている．
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アズレR）を処方し経過をみていたが，徐々に症状が悪化
し，2009年８月には小水疱が持続的に出現するようになっ
た．その頃より，頭皮・両手首・胸部・腹部に水疱性湿疹
が，肛門・外陰部の粘膜に糜爛様変化がみられるように
なったため，同病院皮膚科に対診を行った．血液検査で抗
デスモグレイン抗体１，抗デスモグレイン抗体３ともに陰
性であったため，天疱瘡は否定された．さらに腹部病変の
生検において，真皮上層に帯状リンパ球浸潤を認めたこと
から，LPとして矛盾しない病理組織診断であった（図３）．
　その後，口腔内病変に対してベクロメタゾンプロピオン
酸エステル（サルコートR）を処方し経過をみていたが，
軟口蓋にも多数の水疱形成が認められるようになった．皮

膚科から皮膚病変に対してタクロリムス水和物（プロト
ピック軟膏R）が処方された．精査・加療を目的に2009年
12月，当科を紹介受診した．

現 症

全身状態：概ね良好
口腔外所見：両手首に多数の皮疹を認めた（図４）．
口腔内所見：
　�　硬口蓋後方から軟口蓋にかけて，直径３～５mmの多

数の小水疱と糜爛を認めた（図５）．また，舌尖部には
発赤・糜爛，左頬粘膜には紅斑・白斑の混在病変を認め
た．

図２　左頬粘膜のＨ－Ｅ染色所見
　上皮に異型はなく，上皮下にリンパ球の帯状浸潤を認め，
扁平苔癬と診断された．

A B
図１　2007年３月，近医口腔外科初診時の口腔内所見

両側頬粘膜に網状の白斑（Ａ：左頬粘膜），左下小臼歯部頬側歯槽粘膜に１個の小水疱を認めた（Ｂ）．

図３　近医皮膚科で行った腹部病変のＨ－Ｅ染色所見
　真皮上層にリンパ球の帯状浸潤を認め，扁平苔癬と診断
された．また，表皮に水疱形成と思われる所見も認めた．
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臨床診断：BLPの疑い，口腔カンジダ症の疑い
処置および経過：
　�　当科初診時よりデキサメタゾン（デキサルチン軟膏R）

の塗布を開始した．ステロイドを長期間使用しており，
舌の所見から口腔カンジダ症が疑われたため，舌よりカ
ンジダ培養検査を施行した．その結果，多数のCandida 
albicansとCandida glabrataが検出されたため，デキサ
メタゾンを一旦中止し，抗真菌剤であるミコナゾール（フ
ロリードゲル経口用R）の投与を開始した．

　当院皮膚科に対診を行ったところ，前医の腹部病変の生
検結果より，皮疹はLPとして典型的な病理組織像を示し
ており，原因としてＣ型肝炎ウイルス関連，薬剤性，金属

アレルギーなどが考えられた．血液検査（表１）にて肝機
能は正常範囲内（AST：24 U/L，ALT：21 U/L，γ-GTP：
21 U/L） で あ っ た が，HCV抗 体 は14.07 S/CO，HCV-
RNAは5.4 LogIU/mlと 高 値 を 示 し て い た． ま た， 抗
BP180NC16a抗体は陰性であったことから，水疱性類天疱
瘡は否定された．
　病理組織学的所見および臨床所見より，BLP，口腔カン
ジダ症と確定診断した．
　当院皮膚科で，薬剤について近医内科と相談し，変更・
中止を行った．具体的には，ニソルジピン（バイミガードR）
をバルサルタン（ディオバンR）へ変更し，エチゾラム（デ
パスR）を中止した．近医皮膚科にて施行した金属パッチ
テストの結果はすべて陰性であった．その後，舌からのカ
ンジダ培養検査において，少量ながらもCandida albicans
とCandida glabrataの複数菌が検出されたため，イトラコ
ナゾール（イトリゾール内用液R）に変更した．その他，
薬剤の内服やステロイド軟膏などの塗布は行わず，経過観
察を継続した．
　2010年４月再診時，両手首の皮疹は消退傾向であった．
硬口蓋後方から軟口蓋，および下唇粘膜に３～４個の小水
疱を認めたが，左頬粘膜の紅斑・白斑や，舌尖部の発赤・
びらんは軽快傾向を認めた．
　その後も近医口腔外科で口腔ケアを行いながら，半年ご
とに当科でも経過観察を行っている．水疱形成の頻度は減
少してきたものの，口腔内では依然として繰り返しており
（図６－Ａ・Ｂ），自潰してびらんとなったときに強い痛
みを伴う状態であった．現在のところ，症状の増悪は認め
ず，今後も経過観察を継続していく予定である．
蛍光抗体法：
　�　蛍光抗体法には，直接法と間接法がある．生検で採取

した患者皮膚の基底膜に結合した自己抗体の沈着を観察
するのが直接法，健常人皮膚を用いて，採取した患者血
清を反応させて患者の血中に存在する抗基底膜抗体を検
出するのが間接法である．

図４　当科初診時の皮膚所見
両手首に多数の皮疹を認めた．

図５　当科初診時の口腔内所見
　硬口蓋後方から軟口蓋にかけて直径３～５mmの多数の
小水疱，糜爛を認めた．

表１　初診時血液検査結果

末　　梢　　血 生　　　化　　　学

赤血球（×106/μl） 4.56　　 AST（U/L） 24   　　

ヘモグロビン（g/dl） 14.1　　 ALT（U/L） 21   　　

ヘマトクリット（％） 42.4　　 γ-GT（U/L） 21   　　

血小板（×103/μl） 197   　　 尿素窒素（mg/dl） 14   　　

白血球（×103/μl） 6.1　　 血清クレアチニン（mg/dl） 0.6　　

好中球（％） 57.3　　 血清総タンパク（g/dl） 6.5　↓

　好酸球（％） 9.4　↑ s-アルブミン（g/dl） 3.9　↓

　好塩基球（％） 0.7　　 血　清　学

　単球（％） 5.3　　 CRP 0.02＞ 　

　リンパ球（％） 27.3　↓ 免　疫　学

　異型リンパ球（％） 0   　　 HCV抗体（s/co） 14.07 ↑

HCV-RNA/TaqMan（Log IU/ml） 5.4   ↑

HCVコア抗体（U） 105.4   ↑

抗BP180 NC16a抗体 陰性 　
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　今回，遠方からの通院であり，口腔内や皮膚からの生検
は前医にて施行されていたため，患者は当院皮膚科および
当科での生検を拒否した．そのため，直接蛍光抗体法は施
行できず，健常人皮膚と採取した患者血清を用いて間接蛍
光抗体法を施行した（図７－Ａ）．基底膜に抗体の沈着を
認めなかったため，表皮基底膜を抗原とする自己免疫水疱
症は否定された．一方，同一の健常人皮膚と水疱性類天疱
瘡患者血清を用いた間接蛍光抗体法では，図７－Ｂのよう
に基底膜への患者抗体の沈着を認めた．

考 察

　LPは日常臨床でよくみられる，比較的頻度の高い皮膚
および粘膜の炎症性角化病変である．皮膚病変を有する患
者の約半数は口腔粘膜病変も有するとされ，LP患者の約

25％は口腔のみに症状が出現すると報告されている7,8）．
性別では女性に多く，40～70歳代に好発する7-9）．LPの一
表現型として水疱形成を伴うものがあり，BLPと呼ばれて
いる．BLPは非常にまれであるという報告は散見される
が，渉猟し得た限りでは，皮膚病変と口腔粘膜病変を有す
るBLPや口腔粘膜病変だけのBLPの頻度についての詳細な
報告はない．
　LPは皮膚と口腔粘膜ではまったく異なる病態を呈する．
皮膚での典型例は紫紅色で扁平な，やや光沢のある丘疹か
らなり，四肢や外陰部に好発する6）．口腔粘膜での典型的
な所見は角化異常を示す細かな線状の白苔であり，好発部
位は頬粘膜であるが，舌や歯肉，口唇粘膜などにも多発性
に生じることが多い．このような炎症性角化が生じる原因
はいまだ不明であるが，Ｃ型肝炎ウイルス，金属アレル

A B

図６　2012年５月，当科再診時の口腔内所見
Ａ：以前より口腔内の水疱は減少しているが，左軟口蓋に小水疱を認めた．
Ｂ：右下唇粘膜に１個の水疱を認めた．

A B
図７　間接蛍光抗体法の所見

　健常人皮膚と採取した本症例の患者血清（Ａ）・水疱性類天疱瘡患者血清（Ｂ）を用いて間接蛍光抗体法を施行し，患
者の血中に存在する抗基底膜抗体の有無を比較した．
　Ａ：�本症例の所見．基底膜に患者血清中の抗体の沈着を認めなかったため，水疱性類天疱瘡やLPPの可能性は低いと

考えられた．
　Ｂ：水疱性類天疱瘡の場合の所見．基底膜に水疱性類天疱瘡患者血清中の抗体の沈着を認める．
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ギー，ストレスなどが関与していると言われている7,10,11）．
また，LP発症には，アンジオテンシン変換酵素阻害薬の
１つであり，高血圧やうっ血性心不全に使用されるカプト
プリル12）やラミプリル13），解熱・鎮痛薬，抗炎症薬とし
て使用されるNSAIDs14），高脂血症の治療薬であるシンバ
スタチン13），脳循環代謝改善薬であるシンナリジン13），
ループ利尿薬であるフロセミド13），慢性肝疾患・初期老
人性皮質白内障・水銀中毒・シスチン尿症に使用されるチ
オプラニン15），重金属中毒などに使用されるＤ-ペニシラ
ミン15）といった薬剤の関与も報告されている．
　BLPの診断は「水疱形成を認めること」，かつ，「病理組
織学的にLPの所見を認めること」が要件となる．しかし
ながら，皮膚病変が全くなく口腔内病変のみの場合，水疱
は自潰して糜爛や潰瘍になるため診断は難しくなる．鑑別
診断として，天疱瘡・類天疱瘡・多形紅斑・ヘルペス性口
内炎・口唇ヘルペス・帯状疱疹などの疾患が挙げられる．
　また，その他の鑑別点として，水疱を伴うLPは臨床的
および免疫組織学的に，bulluous lichen planus （BLP）と
lichen planus penphigoides （LPP）の２型に分類されてい
る．BLPはLPの皮疹がある部位にのみ水疱を生じ，抗基
底膜抗体が証明されないことから，LPの液状変性が高度
な結果，水疱化したものと考えられている16,17）．一方で，
LPPは臨床的にLPの皮疹部以外にも水疱を認め，抗基底
膜抗体が存在する．最近の研究では，LPPの自己抗体とし
て 水 疱 性 類 天 疱 瘡（bulluous penphigoid: BP） の 抗 体
（BP180）が証明されており，そのため免疫組織学的に
BPに類似した特徴をもつと考えられている18-20）．さらに，
近年ではBP180以外にも，200kDaの蛋白も抗原とすると
いう報告21,22）もあり，まだ明確な病態解明には至っていな
い．
　BLPは他の型のLPと比較して，ステロイドの含嗽剤や
軟膏などの局所投与が奏功しない症例が多く，全身的なス
テロイド投与（内服）によって症状の改善がみられたとい
う報告がある2）．しかし，ステロイドや免疫抑制剤の内服
加療でも奏効せず，免疫グロブリンの静脈内投与でようや
く改善したという報告23）があり，難治性であることがう
かがえる．その結果として，治療期間や観察期間も長期に
わたる．しかしながら，渉猟し得た文献では，治療による
症状改善後，４週～３年間の経過観察を行っているが，再
発の記載はみられなかった．
　本症例において，当初，水疱性病変は口腔内にのみ認め
られた．口腔内の症状の悪化，水疱性病変の増悪とともに，
全身の皮膚に水疱性湿疹や糜爛様変化が認められたことよ
り，口腔内病変が初発症状であると思われた．当科初診時，
全身状態は概ね良好であったにもかかわらず，水疱出現が
月に４回程度と頻度が高く，前駆症状はなく経過が長いこ
とより，ウイルス性疾患は否定的であったため，天疱瘡，
類天疱瘡を疑った．しかし，前医皮膚科にて施行された血

液検査にて，抗デスモグレイン抗体１，抗デスモグレイン
抗体３が陰性であったことから天疱瘡は否定的であった．
また，血液検査にて抗BP180NC16a抗体が陰性であったこ
と，免疫染色（間接蛍光抗体法）で抗基底膜抗体が証明さ
れなかったことから，水疱性類天疱瘡やLPPも否定された．
患者が希望しなかったため，当院皮膚科および当科での生
検は施行しなかったが，前医での口腔内，皮膚（腹部）の
病理組織学的所見，および臨床所見より，BLPと確定診断
した．内服薬の変更・中止によって症状に軽快がみられた
ことから，BLPの原因として薬剤の可能性が考えられた．
しかし，症状の頻度は減少してきたものの，依然として水
疱形成時の疼痛，水疱が破れた後の疼痛・しみる感じは継
続しており，必要に応じてステロイドの全身投与（内服）
を検討しながら，今後も定期的に経過をみていく予定であ
る．

結 語

　今回われわれは，口腔内病変を初発症状としたBLPの１
例を経験したので，その概要に文献的考察を加えて報告し
た．
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CASE REPORT

Oral lesion as a first symptom of bullous lichen planus: report of a case

Tsubasa Murata1）, Mayumi Wada1）, Yutaka Yamazaki2）, Jun Sato1）,
Takuya Asaka1）, Hironobu Hata1）, Hideaki Kitada3） and Yoshimasa Kitagawa1）

ABSTRACT : We report a rare case of bullous lichen planus. Oral manifestations might be the first symptoms in this case. 
A 73-year-old woman visited our department complaining of oral bullous lesions and pain. The bullous lesion first 
occurred on the buccal surface of the left lower gingiva as the first symptom about three years ago. Then, the biopsy 
from buccal mucosa performed at the other hospital showed lichen planus. The patient had hepatitis C and hypertension 
as past medical history. On the first examination, the patient presented with bullous lesions and erosions on the palate, 
erosions and erythematous lesions on the left buccal mucosa and tongue, as well as a lot of eruptions on both wrists. We 
consulted with dermatologist. Based on the clinical and histopathological findings, the diagnosis of bullous lichen planus 
was made. The symptoms have been improving with reduced oral bullous lesions.

Key Words : bullous lichen planus, oral lesions, drugs
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