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OSSZEFOGLALAS

A phaeohyphomycosist olyan, pigmentaltfonalt penészek
okozzak, melyek a szovettani készitményben nem a chro-
moblastomycosisra jellemz6 muriform sejteket és nem a
val6di gombas eredet(i mycetomara jellemzé granulumo-
kat hoznak létre. A leggyakoribb bdrjelenségek lokalizalt
cutan-subcutan abscessusok, granulomak, cysték. Az im-
munszupprimalt betegek szdamanak gyarapodéaséaval a fa-
kultativ patogén penészek kore folyamatosan bévil. Ezek
kozul kiemelkedd szerepe van éghajlatunkon az Alterna-
riafajoknak. Intézetinkben eddig 6t esetben igazoltak &l-
taluk okozott b6rfolyamatokat. Az eseteknek szamos ko-
z6s vonasa, ugyanakkor sok jellemz6 kiillénbsége is van,
mind afert6zések eredetét, mind pedig a klinikai képet il-
letéen. Ezért célszer(i ezt a ritka korképet részleteiben
elemezni és ismereteinket a nemzetkdzi adatokkal 6ssze-
hasonlitani.

Kulcsszavak:
phaeohyphomycosis - Alternaria - diagnozis
kezelés

A cutan és subcutan gombas fertézéseket az International
Society for Human and Animal Mycology ajanléasa szerint
csoportositjuk. Természetesen vilagszerte kiemelkedd sze-
replik van a dermatophytonoknak, de a tébbi gomba ég-
hajlati, foldrajzi szempontbhol kiilénbdz6 mértékben ve-
szélyezteti a velUk kontaktusba keriil§ személyeket. Ezért
szamit ritkasagnak Magyarorszagon a sporotrichosis, a
phaeohyphomycosis és a hyalohyphomycosis, mig chro-
moblastomycosist, gombéas eredetli mycetomat, lobomy-
cosist és rhinosporidiosist még nem diagnosztizaltak ha-
zankban. Ugyanakkor kénytelenek vagyunk felkészilni
ezen betegségek diagnosztizalasara és kezelésére is, hi-
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SUMMARY

Phaeohyphomycosis as clinical entity was introduced to
cover all ofthose diseases caused by pigmentedfungi that
do notfit into the classic concepts of chromoblastomyco-
sis and eumycotic mycetoma which can characterized
histopathologically by muriform cells and granules. The
most common lesions ofphaechyphomycosis are localized
cutaneous or subcutaneous abscesses, granulomas or
cysts. With the increasing number of immunocompromised
patients, the number of genera and species offacultative
pathogenic fungi causing phaeohyphomycosis has been
increasing. In the Hungarian climatic conditions species
of Alternaria genus have a prominent role. So far, five
cases of phaeohyphomycosis caused by Alternaria spp.
have been diagnosed at the Mycological Department of
our institute. These cases have numerous common
characteristics as well as differences regarding the source
ofinfection and the clinical pictures. For this reason, au-
thors discuss this rare entity and compare the Hungarian
observations to the international ones.

Key words:
phaeohyphomycosis - Alternaria - diagnosis -
therapy

szen az utébbi évtizedben jelent6sen megndvekedett mig-
raciéo mar eddig is korabban nem latott betegségek felbuk-
kanéaséhoz vezetett.

A sporotrichosis, a lobomycosis és a rhinosporidiosis
adott kdrokozokhoz kothet6, szemben a tébbi, polietiolo-
gias mikdzissal. A chromoblastomycosist Cladosporium,
Fonsecaia, Phialophora és Rhinocladiella nemzetségbe
tartozo, pigmentalt fald penészek okozzak. Trépusi, szub-
tropusi krénikus bdrbetegség, a korokozdk a tenyészetben
sOtét, sziirkés, zoldes, barna vagy fekete, barsonyos felszi-
ni telepeket alkotnak. Histopathologiai jellemzé&je az n.
muriform sejtek jelenléte (korabbi nevik: szklerotikus tes-



tek). A mycetomat baktériumok (,,sugargombak”) és pe-
nészek is okozhatjak, kozoés jellemzojuk a histopathologi-
ai kép: sargas, rozsaszin(, fehér, barna vagy fekete granu-
lumok kialakulasa. Szintén a meleg éghajlatl tertletek
(India, Afrika és Azsia tropusi teriletei. Kozép- és Dél-
Amerika) fertdzése.

A tobbi, penészek okozta cutan-subcutan mycosisokat
szintén histopathologiai jellemzé&jik alapjan kilonitette el
Ajello (1). Az elkilonités - elvben - rendkivil egyszerd: a
hyalin tipusq, livegszer(en attetsz6 fonalakkal, szeptalt hi-
fakkal jellemezhetd szovettani kép a hyalohyphomycosis,
a pigmentalt, sotét fonalakkal jellemezhet§ forma a phae-
ohyphomycosis elnevezést kapta. EI6bbinek legfébb kor-
okozéi a Pseudallescheria boydii, szdmos Fusarium és
Acremonium faj, utébbinak pedig az Exophiala jeanselmei
és a Wangiella dermatitidis, tovabbéa olyan, hazénkban is
mindennapos penészek, mint pl. az Alternaria (A.) nem-
zetség egyes tagjai.

A fert6zés klasszikus mddja a tropusokon a traumas
inokulécié, mégpedig immunkompetens egyéneknél.
Nem véletlen, hogy a mycosis f6leg a végtagokra, vala-
mint a ruhdval fedetlen teriiletekre lokalizalédott, mez6-
gazdasaggal foglalkoz0, rossz szocio-6konomiai helyzet-
ben lévd, higiéniai szempontbdl rosszul ellatott szemé-
lyeknél. Napjainkban azonban a mindennapossa valt
gyogyszeres immunszuppresszio, valamint egyéb okok-
bl kialakult immundeficiencia is fontos szerepet jatszik
e mycosisok kialakulasaban. igy magasabb rizikojua, alap-
jaban véve beteg egyéneknél éghajlati viszonyoktdl,
munkavégzéstél, ruhdzkodasi szokasoktol, tarsadalmi-
gazdasagi hattértdl fiiggetlentl barhol felléphet e beteg-
ség, ha mikrosériilések révén a fakultativ patogén pené-
szek inokulalddni tudnak.

A phaeohyphomycosis hazankban val6szinileg nem
volt, és nem is lesz gyakori gombas betegség. Eddig 6t
esetben sikerult diagnosztizalni. Korokozéja minden alka-
lommal Alternaria faj volt. Mivel az esetek egy részét
csak nehezen elérhet6 kongresszusi 0Osszefoglalokban
publikaltak, roviden valamennyi esetet ismertetjik.

Esetismertetések

1. beteg.

Magyarorszdgon Galgéczy és mtsai irtak le az elsé cutan altemari-
osist (2). Az 55 éves gydgyszerész férfi jobb nagylabujjanak talpi
felszinén fajdalmatlan, enyhén viszketd, kissé infiltralt, parakera-
totikus hamlast mutat6 elvaltozas alakult ki, mely 9 hénap alatt fo-
lyamatosan ndvekedett, kiillénbdzd lokalis antimikrébas kezelések
ellenére (1. dbra). A paciensnek semmilyen egyéb ismert betegsé-
ge nem volt, laboratériumi leletei normal értékeket adtak. Mik-
roszképos vizsgalattal szdmos barna, szeptalt, torz lefutasu fonalat
lehetett talalni. Emellett muriform, ovoid, ellipszoid, helyenként
szeptumokkal osztott conidiumokat mutatott a KOH-os prepara-
tum (2., 3. dbra). A tenyésztés eredménye Sabouraud glucose aga-
ron és éleszt6kivonatos agaron A. alternata volt. Az ismételt vizs-
gélat 7 nap elteltével ugyanilyen eredménnyel zarult. A beteg loka-
lis imidazol + pentachlorphenol hatasara 5 hét alatt tlinetmentese-
den. Alaposabb kikérdezése soran elmondta, hogy viszonylag nagy
teriileten szélészkedik, egyéb hobby-szintli mez6gazdasagi munkat
is végez, gyakran visel gumicsizmat, ill. nyaron zokni nélkili, nyi-
tott sarut. Feltehet6leg mikrosériilés volt a gomba inokulaci6janak
alapja.
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1. abra
Az 1. sz. beteg klinikai tinetei

2. &bra
KOH preparatum fenti beteg hamkaparékabal:
torz, szeptalt hifak

2. beteg.

A zalaegerszegi megyei kérhdz bérosztalyan fekvé beteghez kér-
tek konziliumot 1987-ben, ahol addig nem latott gombas fert6zés,
chromoblastomycosis klinikai képét észlelték (3). Az 52 éves né-
beteg kérel6zményében szamos betegség szerepelt, melyek koziil
az opportunista gombas fert6zés szempontjabdl fontos volt syste-
maés lupus erythematodese, diabetes mellitusa, phlegmasia coeru-
lea dolense, ill. azok kezelésére kapott gydgyszerei. Napi fenntar-
t6 steroid adagja 12 mg triamcinolon volt, mellette Heparint, majd
Syncumart kapott. Jobb alkarjan l1évé bérelvaltozasa rézsatovis
szUrasat kovetéen alakult ki. A szirkésfekete, hyperkeratoticus,



3. 4bra
KOH preparatum fenti beteg hamkaparékabdl:
fonalak és szeptumokkal osztott conidiumok

4. é&bra
A 2. sz. beteg klinikai tiinetei

5. dbra
PAS preparatum: torz hifak

verrucosus elvaltozas mintegy 2 hénap alatt nétt tenyérnyivé. A
névedék 0,5 cm magasan kiemelkedett, 1 cm széles, barnasvoros
szegély vette korul (4. dbra). A szdvettani prepardtum a verruco-
sus névedék széli részébdl késziilt. A jellemz6 kép a dermis tome-
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6. dbra
KOH preparatum fenti beteg hdAmkaparékabdl: helyenként
pigmentalt. irregularis gombafonalak

7. dbra
A. alternata telepe Sabouraud glucose agaron

ges gyulladasos besz(ir6dése volt, epidermalis hyperplasia mel-
lett. PAS festéssel a granulomékban szdmos gombaelem volt lat-
hat6 (5. abra). A KOH-os vizsgélat helyenként attetsz6, mashol
pigmentalt fonaltoredékeket, csirdz6 conidiumokat mutatott (6.
abra). Rutin taptalajokon A. alternata tenyészett (7., 8. dbra). A
beteg rossz altalanos allapota miatt — az akkor egyediil hozzafér-
het6 ketoconazol oralis kezelés mellett - lokélis gombaellenes ke-
zelésben részesult. 3 hetes kezelés utan a beteg légzési és keringé-
si elégtelenség miatt exitalt. Bértiinetei ezen révid id6 alatt nem
javultak.



A. a/iernaia jellegzetes conidiumai

3. beteg.

A 65 éves férfibeteg bal sarkan 1956 oktdberében sériilt meg repesz-
szilanktol. A sebészi beavatkozas sordn calcaneus eltavolitas tortént,
nem steril korilmények kozétt. A seb rossz gyégyhajlamot mutatott,
fistulaképz6dés mellett folyamatosan véaladékozott. 1969 és 1973 ko-
z0Ott sarkat 3 esetben ismételten megmuitotték, valtott antibiotikumok-
kal tortént kiegészité kezelés mellett. Tlinetei azonban nem javultak,
fokozatosan alakult ki granulomatosus, gyulladt szegéllyel 6vezett el-
valtozasa, melynek kdzponti részén necrotizald, fistuldkon &t gennyet
Urit6 tertlet volt lathat6 (9. dbra). 1992-ben bérgydgyaszati jarébeteg-
rendelésen meriilt fel gombas fert6zés lehetdsége (4). Az intézetiink-
ben elvégzett bakteriolégiai vizsgalat Staphylococcus aureust mutatott

9. abra
A 3. sz. beteg klinikai tlinetei

10. 4bra
KOH preparatum fenti beteg hamkaparékabol:
torz, szeptalt hifak

11. 4bra
GOmori-Grocott festés: szabalytalan lefutasu
gombaelemek a granulomaban

ki, a KOH-os vizsgalat pedig barnan pigmentalt szabalytalan gomba-
fonalakat igazolt (10. abra). A histopathologiai vizsgalat PAS és Go-
mori-Grocott festéssel a dermisben, a subcutisban torz, s(r(in szeptalt,
tobbszorosen elagazo, helyenként er6sen megvastagodott falt fonalts-
redékeket, valamint — a metszési siknak megfeleléen - kerekded-ova-
lis gombaelemeket mutatott (11. 4bra). Mind a granulomatosus teri-
letrél nyert felszini hamkaparékb6l, mind pedig a biopszias anyaghél
A. alternata tenyészett ki. Tovabbi két mintavétel soran ugyanez az
agens volt kimutathatd. A beteg bérfolyamata intrafocalis amphoteri-
cin B steril injekci6-kara és 6 honapig tartd, napi 200 mg itraconazol
kezelés hatésara Iényegesen javult, a granulomatosus gyulladas és va-
ladékozas megsz(int, a fistulak zarédtak.

4. beteg.

A 60 éves ndbeteg cadaver vesetranszplantacion esett 4t 2001. no-
vemberében. Napi 4 mg Medrol, 125 mg Sandimmun és 2 g Cell-
sept kezelés mellett 2002 aprilisdban alakult ki bérelvaltozasa,
mellyel intézetiinkben jelentkezett (5). Jobb alkarja feszitd felszinén
jelentek meg livid, enyhén infiltralt 3 mm &tmérdj(i papulai és kise-
lem(i plakkjai, melyeket a nefrolégus Kaposi-sarcomanak feltétele-
zett (12. abra). A féloldali megjelenés és a klinikai tiinetek ezt a
diagnozist kétségessé tették. A bdrbiopszia PAS-festéssel torz, he-
lyenként szeptalt hifakat, kerekded gombaelemeket mutatott ki a
granuloman beldl (13. abra). A tenyésztés Sabouraud dextrose aga-
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13. &bra
PAS preparatum: torz hifak

14. dbra
A. chlamydospora telepe Sabouraud glucose agaron

ron és élesztékivonatos taptalajon olivzold-feketés, gyors ndvekedé-
si, enyhén bolyhos telepeket eredményezett szintenyészetben (14.
abra). A mikromorfolégiai kép 3-6 im atmérdjii halvanybarna, kez-
detben pyriform-tojasdad, soksejtli conidiumokat mutatott, gyakran
lancokba rendez6dve. Ezek a conidiumok id6vel rendkivil szabaly-
talan alaklva valtak, hossz- és harantszeptumokkal sir(in szabdalva,
és rekeszei chlamydospora-szer(ivé formalédtak (15. abra). A mik-
romorfolégiai jegyek alapjan a gombéat A. chlamydosporaként azo-
nositottuk. ldentifikalasunkat a Centraalbureau voor Schimmelcultu-
res megerdsitette. A beteg 3 hénapon 4t napi 200 mg oralis itracona-
zol terdpidban részesiilt, melynek eredményeként klinikai tinetei
szinte teljesen megsz(intek.
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15. abra
A. chlamydospora conidiumai

5. beteg.

A 71 éves férfi beteg paroxysmalis nocturnalis haemoglobinuridban
és egyéb belgyogyéaszati betegségekben szenvedett, bértiinetei kerti
munkat kovetéen alakultak ki jobb alkarjan. 2 db, 1,5 - 2,5 cm é&t-
mér6jli, hyperkeratotikus, enyhén infiltralt plakkjai enyhén viszket-
tek (16. abra). A KOH készitményben szdmos szabéalytalan, részben
osztott, csiratdomlére emlékeztetd, hyalinszer(i képletet produkaléd
gombaelem volt lathaté (17. abra). A histopathologiai kép szintén

16. abra
Az 5. sz. beteg klinikai tlinetei

17. &bra
Hyalin jellegd, morfoldgiajukban a korabbi KOH-os
preparatumokra emlékeztetd gombaelemek



18. 4bra
Jellegzetes gombaelemek PAS preparatumban

torz, helyenként kerekded gombatéredékeket mutatott, granulomato-
sus kdrnyezetben (18. &bra). A felszinr6l ismételten, a biopsias
anyagbol egyszer elvégzett tenyésztés A. alternata fert6zést igazolt.
Itraconazol pulzus terdpia mellett részleges regressziét tapasztal-
tunk, de betegiink allapota acut myelosiba fordult és a cytostaticus
kezelés ellenére exitalt.

Megbeszélés

A phaeohyphomycosis olyan klinikai entitds, melynek
mikrobiolégiai agensét szbvettani jellemz6i alapjan iga-
zoljuk. Ezt a latszolagos ellentmondast a fakultativ pato-
gén penészek sajatossagai okozzak. Jol ismert tény, hogy
a gombak melanin-termelése egyik patogenitasi faktoruk.
E melanin-termeld gombak egyik legnagyobb csoportja az
Alternaria nemzetség. A szdvettani preparatumban sotéten
pigmentalt fonaltéredékek, vagy sarjadzosejtekre emlé-
keztet6 képletek jelenléte perdontd. Ugyanakkor az is is-
mert, hogy a melanin-termelés, f6ként a fiatal, szaporoda-
suk kezdeti szakaszaban Iévé gombaképletekben hianyoz-
hat, vagy csak szintelen prekurzoruk van jelen, mely
KOH-os preparatumban hyalin fonalként diagnosztizalha-
t6. Ez a mi eseteink egy részénél is megfigyelhet6 volt. A
Masson-Fontana festés a szOvettani preparatumban iga-
zolja a melanin latens jelenlétét (6). Noha tobb esetben
lattunk harant- és hossziranyld septumokkal osztott gom-
baképleteket, azok alakja, mérete, csirazo jellege stb. éle-
sen elkulonitette a chromoblastomycosisra jellemzd an.
muriform sejtektél.

Klinikai szempontbdl a phaeohyphomycosis tdbbé-ke-
vésbé megegyezik a hyalohyphomycosis képével. Az in-
vaziv fert6zés ritka, cutan és subcutan folyamatok azon-
ban gyakrabban figyelhet6k meg. A legtipusosabb elvalto-
zasok a hyperkeratoticus, verrucosus plakkok, de subcu-
tan, granulomatosus léziok, fistulaképzédés, s6t lympho-
cutan terjedes is el6fordul idénként. A soliter 1éziok meg-
jelenése tipikus, de gyakori a multiplex tinetek megjele-
nése is. Fader és McGinnis alapvet6en négy csoportot al-
litott fel: superficialis cutan, subcutan, cornealis és szisz-
témas (7).

A kérokozok mikrobioldgiai megitélése fakultativ pa-
razita jelleguknél fogva sokaig kérdéses volt. Tekintve,
hogy ismételt tenyésztéses és mikroszkopos igazolasra
van sziikség e penészek esetében, McGinnis az 1981-ben
Chevrant-Breton és mtsai altal elemzett 18 korabbi eset-
b8l minddssze kett6t talalt bizonyitottnak (8,9). Male és
mtsa 1985-ben megjelent kritikai cikke szintén kétségbe
vonta az addig kozolt esetek tobbségének valodi myco-
sis jellegét (10). Ma mar egyértelm(ien Kkijelenthetd,
hogy az Alternaria fajok okozta phaeohyphomycosis
esetek szadma gyarapodik, els6sorban a szervtranszplan-
tacidhoz tarsulé immunszuppresszid, neutropenia, kréni-
kus granulomatosus betegségek kovetkeztében (11). Al-
taldban nem szoktak emliteni az onychomycosist mint a
phaeohyphomycosis specialis forméajat, pedig az Alter-
naria fajok onychomycosisban is lehetnek kdrokozok,
s6t az onychomycosis és a cutan folyamat kdzotti kap-
csolat is igazolt (12).

Az Alternaria nemzetség egyes mas tagjai is okozhat-
nak phyaeohyphomycosist, els6sorban az A. chlamydos-
pora,A. infectoria, A. longipes (13-16). A. chlamydospora
altal okozott folyamatot Magyarorszagon is sikerult iga-
zolnunk.

A cutan-subcutan alternariosis kezelése napjainkban
is ellentmondéasos. Kis Kiterjedésd, soliter folyamatok-
ban a sebészi eltavolitas ajanlott, egyéb esetekben a
gyogyszeres kezelés gyakran nem ad Kielégit6é ered-
ményt. A leggyakrabban hasznalt készitmények az Am-
photericin B, 5-fluorocytosin és ketoconazol. Az itraco-
nazollal kezelt esetek szama még ma is alacsony, tény-
leges Osszehasonlitasra a kis esetszdm miatt nincs lehe-
t6ség. A dozirozas individuélis, 100 - 400 mg/nap. Az
azonban biztos, hogy tébb hénapos folyamatos kezelés-
re van szikség (17). A széles penészgomba-ellenes ha-
tassal rendelkez6 voriconazol és micafungin reményt-
kelt§ készitmények, de gyakorlati tapasztalat még nem
all rendelkezésunkre.

Sajat tapasztalataink alatamasztjak a fentieket: a latott
klinikai képek rendkivil valtozatosak, minden f6 tipus
el6fordult. Hajlamosito tényezdként mind az immunkom-
petens betegek traumas inokulacidjat, mind pedig a szerv-
transzplantaciéhoz kotott, ill. attél fuggetlen immun-
szuppressziot tapasztaltuk. A diagnosztika soran mind me-
lanintartalma, mind hyalin tipusi gombaelemeket lattunk.
A tenyésztés az A. alternata dominans szerepe mellett
egyéb faj kdroki szerepét is igazolta. VVégezetil pedig, te-
rapids eredményeink is megoszloak: sikeres gyogyulas
mellett terdpias kudarcot is tapasztaltunk, bar az okok el-
s6sorban a betegek sulyos alapbetegségére vezethet6k
vissza. A betegek valamilyen formaban korhad6 névényi
részekr6l, vagy talajbdl, koérnyezeti szennyez&désbol
akviraltak a kdrokozot, mely els6sorban ndvénypatogén-
ként ismert.

Végil ki kell jelentenlink: a ritka kérokozok és ritka
korképek el6fordulasara egyre gyakrabban kell szamita-
nunk, és mind a klinikusok, mind pedig a histopathologus
és mikologus szakemberek egyittmiikbdése sziikséges e
probléma kezeléséhez.
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