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SOUHRN

Uvadime kazuistiku kozni mykotické infekce typu tinea corporis u Ctyficetileté Zeny. LoZisko infekce bylo lokalizované na hibetu le-
vé ruky a nereagovalo na tvodni lokdlni 1é¢bu ciklopiroxolaminem. Zména 1é¢by na systémovou terapii terbinafinem byla spojena
s vyskytem neZadoucich dG¢inkd a musela byt ukoncena. LoZisko bylo tspésné vylééeno kombinaci lokalnich antimykotik naftifinu
a natamycinu. Jako pivodce infekce byl izolovan zdstupce geofilnich dermatofytt Microsporum incurvatum, ktery je pomérné vzac-
né izolovén z klinického materidlu a pravdépodobné 74dny piipad infekce zatim nebyl popsan v Ceské republice. Identifikace izoldtu
byla ovéfena sekvenaci oblasti ITS rDNA. Vzhledem k morfologické podobnosti s druhy M. gypseum a M. fulvum je mozné, Ze Cast
infekci pfisuzovanych t€mto druhtim je ve skuteCnosti piisobena pravé M. incurvatum. Ddle se v ¢lanku diskutuje o kontroverzn{ ta-
xonomii druhu spolu s moznostmi, jak je mozné ho rozlisit od pfibuznych druhd.

Klicova slova: Arthroderma — ciklopiroxolamin — dermatofytézy — naftifin — natamycin — terbinafin

SUMMARY
A Case of Tinea Corporis caused by Microsporum Incurvatum — a Geophillic Species related to M. gypseum

We present a case of mycotic infection of tinea corporis type in a forty-year old woman. The lesion was localised on the dorsal aspect
of the left hand and did not react to ciclopirox olamine. The systemic therapy by terbinafine was stopped because of its side effects.
The lesion was treated successfully with local antimycotics naftifine and natamycin. The geophillic dermatophyte Microsporum in-
curvatum was isolated and verified by the sequencing of ITS rDNA. This dermatophyte is rarely isolated from clinical material and
probably no case was described in the Czech Republic. It is possible that some infections caused by M. incurvatum are attributed to
M. gypseum and M. fulvum due to morphologic similarity of these species. The controversial taxonomy of this species and possibili-
ty of its differentiation from other species is discussed as well.
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udaj je stdle aktudlni i v soucCasnosti [13]. Existuji vSak

UvVOoD

Microsporum gypseum a ptibuzné druhy (M. gypseum
komplex) se vyskytuji v ptidé po celém svété, kde koloni-
zuji a rozkladaji substraty obsahujici keratin [23, 28]. Dru-
hy tohoto komplexu jsou nejbéznéjSimi geofilnimi druhy
dermatofytt, které pusobi infekce u ¢lovéka a zvitat [4,
25], 1 kdyZ celkovy pocet infekei je velmi nizky, zv14sté
v rozvinutych zemich. Na naSem dzemi pusobily tyto dru-

hy v minulosti zhruba 1 % vSech dermatofyt6z [5] a tento
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vyznamné regiondlni odli$nosti v incidenci infekei zpiso-
benych geofilnimi dermatofyty [9, 16, 24]. Pocéet druht
fylogeneticky blizkych M. gypseum se blizi deseti [7, 12],
klinicky vyznamné a morfologicky snadno zaménitelné
druhy jsou zejména M. gypseum, M. fulvum a M. incurva-
tum. Blizce ptibuznym druhem je M. persicolor, ktery je
morfologicky odli§ny a pfipomina zoofilni kmeny 7. in-
terdigitale (diive oznaCované jako T. mentagrophytes).
Vsechny zminéné druhy jsou u nds zndmy z pidy [19]
a s nizkou incidenci pasobi infekce u ¢lovéka [13].
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Pokud je ndim zndmo, tak tato publikace popisuje vibec
prvni piipad infekce zptisobené M. incurvatum v Ceské
republice. Pfipad se nevymyka klasickym piipadim in-
fekei pisobenych geofilnimi dermatofyty, kdy se loZisko
infekce tvoff Casto pravé na koncetindch a také klasické
rizikové faktory (kontakt s pidou) byly v anamnéze za-
stoupeny. Pfipad demonstruje, Ze 1é¢ba dermatofytéz pu-
sobenych geofilnimi druhy miZe byt nesnadnd, at’ jiz kvi-
li jejim nezddoucim uc¢inkdm, nebo rezistenci infekce
k pfedepsané 1écbe.

Popis pripadu

Pacientka (Zena, 40 let) se poprvé dostavila k 1ékafi dne
18.9.2013 s koznim loZiskem nachédzejicim se na hibetu
levé ruky. LoZisko bylo velké zhruba 2 cm v priméru, mé-
lo rGiZovou barvu, jemné se Supilo, mélo lehce navalité
okraje a pacientce necinilo subjektivni potiZe. Pacientka
jej ni¢im sama nelécila, a protoZe nezmizelo, rozhodla se
navstivit 1ékare. Pravidelné uziva aescin, vitamin B a pro-
gesteron. Uvedla, Ze béhem posledniho roku mivd v noci
silné brnéni rukou. Chova kocku, psa a papouska. Obcas
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Obr. 1. Morfologie Microsporum incurva-
tum CCF 4753

Kolonie po 14 dnech kultivované ve tmé pfi
25 °C na (a) MEA (agar se sladovym ex-
traktem; Oxoid, Basingstoke, UK) a (d) re-
verz; (b) SGA (Sabouraudiv agar; Hime-
dia, Milano, Itdlie) a (e) reverz; (c) PDA
(bramborovo-dextrézovy agar; Himedia,
Mumbai, Indie) a (f) reverz; (g) vétveny ko-
nidiof nesouci makrokonidie; (h) makroko-
nidie pozorované binokuldrn{ lupou; (i) vol-
né makrokonidie; (j) uzlovité smotky my-
célia pfipominajici primordia plodnic; (k)

2

mikrokonidie; méfitka g, i—k: 20 pm.

pracuje na zahradé a drobné poranéni ruky nemize s jisto-
tou vyloucit. Zaméstnana je v kravin€ a v minulosti ne-
povrchové mykdzy netrpi.

Vzhledem k pracovni anamnéze a klinickému obrazu
byl odebran stér na mykologické vysetieni, ktery byl kul-
tivaéné pozitivni. Pivodce byl morfologicky uréen ja-
ko M. gypseum (obr. 1). Identifikace byla pozdéji upres-
néna sekvenaci ITS oblasti a ¢4sti LSU oblasti ribozo-
mdlni DNA (amplifikace byla provedena pomoci prime-
ri ITSIF a NL4 za podminek popsanych diive [9], se-
kvenace byla provedena za pouZiti obou koncovych pri-
mert). Sekvence ITS oblasti vykazovala 100% shodu se
sekvenci ex-typového kmenu Arthroderma incurvatum
CBS 174.64 (AY176738) pfi pouziti serveru BLAST
(http://blast.ncbi.nlm.nih.gov/Blast.cgi). Sekvence byla
uloZena do EMBL databdze (European Molecular Biolo-
gy Laboratory) a je dostupnd pod pristupovym Cislem
LM644235. Izolat byl uloZen do Sbirky kultur hub (CCF
— Culture Collection of Fungi) na katedfe botaniky Pfi-
rodovédecké fakulty UK v Praze pod ¢islem CCF 4753.
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Pacientce byla nasazena lokalni 1écba roztokem ciklo-
piroxolaminu 2krat denné spolu s krémem s triamcinolo-
nem aplikovanym na noc. Na kontrolu se pacientka dosta-
vila dne 8. 10. 2013, kdy lozisko zacalo svédit, ale zdsta-
valo beze zmény, nové projevy se nevytvorily. Lécba byla
ponechdna stejnd. Pfi ndsledujici kontrole dne 13. 11.
2013 bylo zjisténo, Ze infekce stdle pfetrvava, navic se
v okoli ojedinéle vytvorily drobné rizové papuly o veli-
kosti prosa. Terapie byla proto zménéna a byl nasazen
systémové terbinafin v tabletdch (250 mg denné) a zaro-
ven predepsdna lokdlné Castellaniho tinktura 2krdt denné
(vodny roztok kyseliny borité, fenolu, resorcinolu, fuchsi-
nu, alkoholu a acetonu) spolu s Whitfieldovou masti s ke-
ratolytickym tcinkem na noc (obsahuje kyselinu benzoo-
vou a salicylovou). Po nasazeni celkové 1écby terbinafi-
nem pacientka dostala velmi silny vodnaty prijem, léky
byly proto vysazeny a ndsledné béhem ctyf dnd doslo
k vymizen{ obtiZi. Zaroven doslo pravdépodobné po zme-
néné lokalni 1€¢bé k alergické reakci na Castellaniho tink-
turu anebo Whitfieldovu mast a pfi dalsi kontrole 27. 11.
2013 bylo zjisténo, Ze doslo k celkovému zvétSeni loZiska
do velikosti 4 X 3,5 cm. Na periferii byly roztrousené li-
vidni papuly a po celé dorzdlni plose levého predlokti byl
patrny erytém kuze se splyvajicimi drobnymi riZzovymi
papulkami, z nichZ nékteré mély na povrchu drobnou Cer-
venohnédou krustu. Ojedinélé papulky se vytvorily i na
volarni ploSe predlokti. Alergickou zdnétlivou reakci do-
provézelo silné svédéni, které se projevovalo také na zd-
dech a na stehné levé dolni koncetiny. Byl proveden kon-
trolni stér z kize na mykologické a bakteriologické vyset-
feni. V bakteriologickém vySetfeni byl kultivovdn koagu-
laza negativni Staphyloccocus sp. Pacientce byl pfedepsédn
loratadin v tabletdch a lokdln€ betamethason na alergicky
ekzém. Na mykotické loZisko byl nasazen lokdlné naftifin
roztok 2krdt denné a natamycin krém 1krat denné na noc.

Pii dalsi kontrole 2. 12. 2013 bylo patrné vyrazné zlepse-
ni. Po aplikaci antialergik a antihistaminik bylo dosaZeno
zmirnéni a postupného odeznivani alergickych projevi. Za-
roven pri terapii kombinaci lokdlnich antimykotik (roztoku
s naftifinem a krémem s obsahem natamycinu) doslo k vy-
blednuti a vyhlazeni mykotického loZiska, proto se pokra-
covalo ve stdvajici 1écbé. Pri posledni kontrole dne 20. 12.
2013 bylo levé predlokti prakticky zhojeno, vizudlné byla
viditelna pouze nepatrnd barevna zména kiize.

DISKUSE

Druhy blizké M. gypseum jsou heterothalické (tzn. Ze
k produkci pohlavniho stadia jsou zapotiebi dva opacné
ladéni jedinci). Hranice mezi biologickymi druhy muze
byt zjisténa pomoci kiizicich experimenti, kterymi je zjis-
téna mezidruhova reprodukéni bariéra. Vysledky téchto
pokust u geofilnich dermatofyt dobfe odpovidaji vysled-
kim fylogenetickych studii zaloZenych na molekuldrné
genetickych datech [7]. V laboratofi je tfeba dodrZet spe-
cifické podminky (médium, teplota, doddni zdroje kerati-

nu) k navozeni pohlavniho stadia in vitro. KfiZicimi expe-
rimenty byly v minulosti v rdmci komplexu M. gypseum
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vymezeny tfi hlavnf biologické druhy nazvané podle po-
hlavniho stadia Arthroderma (syn. Nannizzia) jako
A. gypseum, A. fulvum a A. incurvatum [28, 27]. V dobé,
kdy kvuli dudlni nomenklatuie hub musely mit houby rtz-
nd jména pro anamorfu (nepohlavni stadium) a teleomor-
fu (pohlavni stadium), nebylo s timto pravidlem naklada-
no u vsech druht stejné. Zatimco A. gypseum a A. fulvum
mély vlastni jména pro nepohlavni stadium (M. gypseum
a M. fulvum), pro A. incurvatum takové jméno nebylo vy-
tvofeno a pouzivalo se jméno M. gypseum. Dva rGzné
biologické druhy (A. gypseum i A. incurvatum) tak mély
stejné jméno pro nepohlavni stadium (M. gypseum) a z to-
ho pramenila fada omyld a nejednoznacnosti v literatufe.
Jméno M. incurvatum bylo oficidlné vytvofeno teprve
v nedavné dobé [29].

Druh M. incurvatum mize byt snadno zaménén za jeho
morfologicky podobné ptibuzné, M. fulvum a M. gypseum
[6, 28]. Rozdily v mikromorfologii nepohlavnich i pohlav-
nich stadif jsou minimdln{ a zajiStén{ kiiZicich experimen-
ti v rutinni laboratofi je t€zko predstavitelné a narocné na
provedeni. Pro makrokonidie M. fulvum se uvadi, Ze jsou
predevsim cylindrické, ve stiedu jen malo rozsifené a je-
jich vrcholy jsou oblé. Druhy M. gypseum a M. incurva-
tum naproti tomu maji hlavné vietenovité a dlouze eliptic-
ké makrokonidie s vice zaSpicatélym apexem [28]. V pra-
xi se pro rozliSeni druhll zdé jako nejvhodnéjsi makro-
morfologie kultur na MEA (malt extrakt agar) a ristové
parametry druhd. M. gypseum roste rychleji nez M. incur-
vatum a M. fulvum pii teplotich 25-30 °C (kolonie
M. gypseum ptesahuji 40 mm za 7 dni, zbylé 2 druhy ma-
ji mensi kolonie) [12, 13]. Kolonie M. gypseum jsou vel-
mi nizké, granuldrni, okrové az skotficové hnédé; kolo-
nie M. fulvum jsou podobné, ale vice vzdusné (chmyfité);
kolonie M. incurvatum rostou pfevazné pod povrchem
agaru (submerzn{ rtst), jsou zabarvené do oranZova az
jantarové a na povrchu je jen tenkd vrstva konidiofori ne-
soucich makrokonidie (viz obr. 1). Nejspolehlivéjsi v roz-
liseni druhii jsou dnes molekularni metody [12].

Druh M. incurvatum (syn. Nannizzia incurvata, Arthro-
derma incurvatum) byl u nds izolovdn z pefi a vyvrzki
ptakt [10, 21], ale je zfejmé, Ze v minulosti byl tento druh
z velké miry zaménovan, ¢i dokonce povazovan za syno-
nymum M. gypseum. Spolehlivy ddaj o vyskytu tohoto
druhu z minulosti na naSem tzemi tedy nemame (kiiZici
experimenty nebyly provadény). Zachyt druhu M. incur-
vatum popsany v tomto ¢ldnku je tedy cenny nejen z po-
hledu pfesné identifikace, ale pravdépodobné se také jed-
na o vibec prvni popsany pripad infekce timto druhem
u nés.

Infekce zptisobené druhy z komplexu M. gypseum se
klinicky manifestuji pfevazné jako tinea corporis [3, 9,
18, 20, 24] nebo tinea capitis [3, 9, 14, 20, 24], tinea bar-
bae [24] a tinea faciei [24], nejc¢astéjSimi lokalitami je ka-
Ze koncetin, hlavy a krku. Byly popsdny i pfipady ony-
chomykézy [20, 24] a vzacné systémové infekce u imu-
nokompromitovanych pacientti [22]. Ovéfenych infekci
zpusobenych piimo M. incurvatum je zndmo pomérné ma-
lo. Byly popsény jak pfipady tinea corporis (koncetiny,
oblicej) [4, 28, 27], tak tinea capitis (hlavné typu kerion)
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[4, 14] u Cloveka. Znamé jsou ale i infekce u psi a kocek
[4,29].

K infekci kiize na hibetu levé ruky doslo u nasi pa-
cientky nejspiSe kontaktem s ptidou kontaminovanou spo-
rami. Co se tyka 1é¢by dermatomykoz, je doporucovana
terapie lokdlni, v pfipadé nedspéchu celkova [7, 15, 30].
Autofi Gupta a Cooper pro primdrni 1écbu tinea corporis
doporucujf lokdlni terapii véetné ciklopiroxolaminu a naf-
tifinu [7]. Ciklopiroxolamin je Sirokospektré antimykoti-
kum s vyraznou penetracni schopnosti, dokonce i do neh-
tové ploténky [26]. V naSem piipadé ale osmitydenni lo-
kéln{ terapie timto prepardtem ucinnd nebyla. Efekt na-
sledné systémové 1é¢by terbinafinem nebylo moZzné po-
soudit z diivodu intolerance preparatu (ukonceni 1éCby po
objeveni se silného priijmu). Terbinafin je v 16¢bé derma-
tomyk6z vyvolanych vldknitymi houbami (v¢etné druht
Microsporum) obvykle velmi G¢inny, avSak systémové
podani mtize vyvolavat nezadouci G¢inky, z nichZ mezi
nejcastéjsi patii pravé prijem nebo Iékové exantémy [2,
19, 26]. U pacientky, kromé prijmu, doslo také k vyrazné
systémové alergické reakci, pravdépodobné na aplikova-
nou tinkturu nebo mast, mohlo se vSak také jednat o nez-
douci efekt terapie terbinafinem [15]. Po selhdni terapie
ciklopiroxolaminem a objeveni se nezadoucich projevi
pfi systémové terapii terbinafinem, byla jako alternativa
zvolena kombinace lokdlnich preparatl naftifinu a nata-
mycinu. Podle rychlého zlepSeni klinického obrazu Ize
usuzovat, Ze izolat M. incurvatum byl dobfe citlivy pfinej-
mensim k nékterému z prepardtli (popf. k obéma; nelze
téz vyloucit synergicky efekt). Naopak netspéch 1é¢by pii
terapii ciklopiroxolaminem byl s nejvétsi pravdépodob-
nosti zplisoben sniZenou citlivosti, pfipadné rezistenci,
izoldtu k tomuto preparatu. Podle dostupnych literarnich
dat jsou hodnoty MIC (minimaln{ inhibi¢ni koncentrace)
zastupcl M. gypseum komplexu pro ciklopiroxolamin va-
riabilni, Zddné izolaty identifikované jako M. incurvatum
vSak nebyly testovany [1, 17]. Také nebyla publikovdna
7adnd studie, kterd by testovala izolaty M. gypseum kom-
plexu identifikované molekuldrnimi metodami. Neni pro-
to jasné, zda zjiSténd vysokd variabilita napf. v citlivos-
tech izolatd M. gypseum odpovida skute¢né vnitrodruho-
vé variabilité, nebo zda byly pod identifikaci M. gypseum
testovdny i jiné druhy komplexu.

ZAVER

Infekce piisobené geofilnimi dermatofyty jsou v nasich
podminkdch pomérné vzacné. Predklddand kazuistika po-
pisuje piipad tinea corporis zptisobeny malo béznym dru-
hem M. incurvatum. Infekce nereagovala na osmitydenni
lokdlni 1é¢bu ciklopiroxolaminem, byla komplikovédna
vedlej$imi icinky systémové 1é¢by terbinafinem a nako-
nec byla zvladnuta kombinaci lokdlnich antimykotik naf-
tifinu a natamycinu. Cilem kazuistiky je také poukdzat na
to, Ze mezi izolaty tradi¢né identifikovanymi jako
M. gypseum se skryvaji také dalsi druhy, zejména M. ful-
vum a M. incurvatum.
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