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قارچ‌هاي ديماتياسئوس و اهميت پزشكي آن‌ها
)جنبه‌هاي كلينكيي(: عفونت سيستميك

 اين گروه ش��امل عفونت‌هايي هس��تند كه اش��كال 
و مش��خصات هيس��تولوژكي هي��چ ي��ك از م��وارد 
كروموبلاس��توماكيوزيس و ي��ا مايس��توما را ندارند و 
بافت‌هاي عمقي را درگير ميك‌نند و در نتيجه از س��اير 
طبقات فئوهايفوماكيوز متمايز مي‌گردند. فئوهايفوماكيوز 
مغزي فراوان ترين عفونت سيستمكي از اين نوع است. 
ساير عفونت‌هايي كه در اين دسته قرار مي‌گيرند شامل 
اندوكارديت عفوني، بيماري ريوي )كلونيزاسيون بدون 
آس��يب بافتي ممكن اس��ت در بيماران مبتلا به فيبروز 
يكس��تكي ديده ش��ود(، آرتريت س��پتكي، استئوميليت، 
ازوفاژيت، پريتونيت مرتبط با دياليز و بيماري منتش��ره 
مي‌باش��ند. اغلب افرادي كه سيس��تم ايمني آن‌ها مختل 
ش��ده اس��ت تحت تاثير اين عفونت‌ها ق��رار مي‌گيرند 
ام��ا عفونت‌هاي لوكاليزه عمقي و همچنين منتش��ره در 
افرادي هم كه به نظر سيستم ايمني نرمال دارند مشاهده 
مي‌ش��ود. از آنجا كه اكثر مقالات منتشر شده كه بيماري 
سيس��تمكي را گزارش كرده اند مربوط به گزارش‌هاي 
موردي هستند، داده‌هاي نسبتا كمي در مورد توصيه‌هاي 
درماني وجود دارد و با توجه به اين مطلب كه هر بيمار 
بص��ورت انفرادي مورد بررس��ي و درمان قرار مي‌گيرد 
هن��گام ابتلاي بافت‌هاي عمقي تريكبي از درمان طبي و 
جراحي ضرورت ميي‌ابد. در بين داروهاي ضد قارچي 
موجود و در دس��ترس آمفوتريس��ين B و ايتراكونازول 

گزينه‌هاي ارجحي هستند.

كلمات كليدي: فئوهايفوماكيوزيس، قارچ‌هاي سياه، 
قارچ‌هاي ديماتياس��ئوس، فئوهايفوماكيوز سيستمكي، 

قارچ‌هاي نوروتروپكي، فئوهايفوماكيوز مغزي

فئوهايفوماكيوز مغزي
اگرچ��ه تجربيات كليني��كال از زمان گ��زارش اولين 
سندرم كلينكيي توس��ط بنت )Bennett( و همكاران، 
افزايش قابل توجهي نداشته است، اپيدميولوژي بيماري 
و اش��كال كلينكيي همان الگوه��ا و طرح‌هايي را كه در 
سال 1973 ش��رح داده شده دنبال ميك‌نند. عفونت‌هاي 
مغزي ناش��ي از قارچ‌هاي ديماتياس��ئوس داراي انتشار 
جهاني اس��ت. فراواني اين عفونت در مردان بيش��تر از 
زن��ان و نس��بت ابتلاء مرد به زن براب��ر 2 به 1 تا 3 به1 
مي‌باش��د اما اس��تعداد ش��غلي و حرفه‌اي خاصي ديده 
نمي‌شود. طيف س��ني نيز در موارد گزارش شده وسيع 
بوده اس��ت اما اكث��ر مبتلايان افراد بالغ ج��وان بوده‌اند. 
فئوهايفوماكي��وز مغ��زي اغلب در افرادي كه سيس��تم 
ايمني سالمي دارند ديده شده است. بطور قابل توجهي 
تع��دادي از بيماران بطور همزمان و يا قبلا عفونت‌هاي 
منتسب به نوكارديا آستروئيدس داشته‌اند. اكثر موارد با 
علايم و يافته‌هاي فيزكيي سازگار با لزيون‌هاي توده‌اي 
داخل مغزي ظاهر مي‌ش��وند. سردرد كي شكايت شايع 
اس��ت و ايجاد همي پارزي ممكن اس��ت به آبسه قشر 
مخ و يا تهاجم به س��اقه مغز مربوط باشد. آزمايش‌هاي 
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CT scan توده‌هاي تكي يا متعدد همراه با ادم محيطي 
را نش��ان مي‌دهند كه ممكن اس��ت از متاس��تازها و يا 
گليوماي پيش��رفته قابل تش��خيص نباش��ند. ماده سفيد 
لوب فرونتال ش��ايع ترين محل براي آبس��ه‌ها است اما 
محل‌هاي ديگر نيز ممكن اس��ت درگير ش��وند. دومين 
تظاهر احتمالي مننژيت مزمن اس��ت كه ممكن اس��ت 
ب��ه تنهايي يا در ارتباط با آبس��ه مغزي خود را نش��ان 
دهد. در اينجا نيز سردرد كي علامت برجسته است اما 
دوره كلينكيي بس��يار طولاني تر است و در اكثر موارد 
بي��ش از 3 ماه طول ميك‌ش��د. ادم پاپ��ي، كاهش ميزان 
 خميدگي گردن به علت اسپاس��م عضلات اكستانس��ور 
)nuchal rigidity( و تش��نج بصورت متغيري ديده 
مي‌ش��وند و در نتيجه وجود آبسه مغزي بطور همزمان 

همي پارزي ممكن است مشاهده شود.
آناليز مايع مغزي نخاعي نوعا افزايش متوسط شمارش 
لكوسيتي با غالبيت نوتروفيل‌ها را نشان مي‌دهد. كاهش 
 )hypoglycorrhachia( آبنرم��ال قند مايع نخاع��ي
نادر اس��ت و كش��ت‌هاي قارچي از نمونه CSF تقريبا 
هرگز مثبت نيس��ت. هرچند كه عفون��ت داخل مغزي 
اغلب اوقات كي يافته ايزوله است در موارد محدودي 
بيماري همراه كه توسط همان ارگانيسم در ساير نواحي 
بدن ايجاد شده يافت شده است كه بصورت شايع تر از 
ساير نواحي در ريه بوده است. چنين مواردي شواهدي 
را فراهم ميك‌نند كه نشان دهنده راه استنشاقي به عنوان 

مواجهه احتمالي اوليه با ارگانيسم است. 
كلينكي��ي غيراختصاص��ي،  دلي��ل ويژگي‌ه��اي  ب��ه 
فئوهايفوماكي��وز مغزي فقط به طريق هيس��توپاتولوژي 
با فراهم ش��دن نمونه‌هاي باف��ت در حين عمل جراحي 
و ي��ا بعد از مرگ تش��خيص داده مي‌ش��ود. در آزمايش 
هيس��تولوژي هايفي‌هاي پيگمانت��ه در بافت‌هاي درگير 
ديده مي‌شود و شناسايي ارگانيسم مسبب به وسيله كشت 
صورت مي‌گيرد. ارگانيسم بس��يار شايع كلادوفيالوفورا 
بانتيان��ا )Cladophialophora bantiana( اس��ت 
كه بيش از كي س��وم از موارد گزارش ش��ده را به خود 
اختص��اص داده اس��ت. كلادوفيالوفورا بانتيانا )اس��امي 
مترادف: زايلوهايفا بانتيانا، كلادوسپوريوم تركيوئيدس( 

كي قارچ نوروتروپكي اس��ت، در كي مطالعه 26 مورد 
از 30 مورد عفونت‌هاي تاييد ش��ده بوسيله كشت توسط 
اين قارچ ايجاد ش��ده است. همچنين در مطالعات روي 
حيوانات آزمايش��گاهي اين مساله نشان داده شده است. 
ساير قارچ‌هاي ديماتياسئوس شامل ونجيلا درماتيتيديس، 

فونسكا پدروزوئي، رمكيلوريديوم مكگنزي
 (Ramichloridium mackenzii)، Curvularia  
 pallescens, Ochroconis ,gallopavum(Dactyloaria
  constricta var. gallopava, Scolecobasidium
 constrictum, Ochroconis constricta)
 )Bipolaris spicifera( و بايپولاريس اسپيس��يفرا

مي‌باشند.
پيام��د و عاقبت كلينكي��ي در فئوهايفوماكيوز مغزي 
تقريبا بطور كيساني ضعيف است و بقاي طولاني مدت 
صرفا موقعي ممكن اس��ت ديده شود كه لزيون مجزايي 
وجود داشته و بطور كامل به وسيله جراحي برداشته شده 
باشد. تجربيات منتشر شده مربوط به درمان طبي آنقدر 
محدود اس��ت كه نمي‌توان به اي��ن طريق كارآمد بودن 
نس��بي مواد ضد قارچي را نش��ان داد. حتي با دوزهاي 
ب��الاي آمفوتريس��ين B و فلوس��يتوزين نارس��ايي‌هاي 
درمان��ي گ��زارش گرديده اس��ت. اي��ن دو داروي ضد 
قارچي فعاليت اميد بخشي در مدل‌هاي حيواني عفونت 
مغزي با كلادوفيالوفورا بانتيانا و وانجيلا درماتيتيديس و 

Ochroconis gallopavum نشان داده‌اند. 
گونه‌هاي اگزوفيالا از قارچ‌هاي محيطي شايع هستند 
كه در خا‌كهاي غني شده از مواد زائد آلي و چوب‌هاي 
در حال فس��اد وجود دارند. برخ��ي از گونه‌هاي آن به 
وي��ژه اگزوفي��الا جينس��لمي و اگزوفيالا اس��پينيفرا به 
عنوان پاتوژن‌هاي انس��اني به خوبي ش��ناخته شده‌اند. 
تظاهرات كلينكيي آن‌ها شامل مايستوما )بويژه كمپلكس 
اگزوفي��الا جينس��لمي(، عفونت‌هاي پوس��تي لوكاليزه، 
يكس��ت‌هاي زيرجل��دي، اندوكاردي��ت، عفونت‌ه��اي 
مغزي و عفونت‌هاي منتشره است. فئوهايفوماكيوزيس 
ناش��ي از گونه‌ه��اي اگزوفيالا در انس��ان‌هاي س��الم و 
 نيز در افرادي كه سيس��تم ايمني آن‌ها س��ركوب ش��ده 

گزارش مي‌شوند.
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قارچ‌هاي ملانيزه و بيماري‌هاي مرتبط در انسان
Common agentsDiseases in humans

Fonsecaea pedrosoi (most common)
F. compacta
Cladophialophora carrionii
Phialophora verrucosa
Rhinocladiella aquapersa
Exophiala spinifera
Fonsecaea monophora

Chromoblastomycosis

Madurella mycetomatis
Madurella grisea
Exophiala jeanselmei
Leptosphaeria senegalensis
Pyrenochaeta species

Eumycetoma

Phaeohyphomycosis
Tinea nigra: Hortae werneckii
Black piedra: Piedraia hortae

Superficial phaeohyphomycosis

Exophiala jeanselmei
Nattrassia mangiferae/ Scytalidium dimidiatum

Cutaneous phaeohyphomycosis

Exophiala spp.
Alternaria spp.
Phialophora spp.
Bipolaris spp.

Subcutaneous phaeohyphomycosis

Curvularia spp.
Alternaria spp.
Bipolaris spp.
Lasiodiplodia theobrome

 Corneal phaeohyphomycosis
(Mycotic keratitis)

Bipolaris spp.
Curvularia spp.

Sinusitis

Scedosporium prolificans
Bipolaris spp.
Curvularia spp.
Exophiala spp.
Wangiella spp.

 Deep-seated phaeohyphomycosis
(DSP) (Disseminated)

Cladophialophora bantiana(most common)
Ochroconis gallopavum
Rhinocladiella mackenziei

Cerebral phaeohyphomycosis
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كلادوسپوريوم بانتيانا
 ،PDA مناس��ب ترين محيط كش��ت براي اين قارچ محيط
مالت آگار و Oatmeal agar است. براي شناسايي قارچ‌هاي 
س��ياه عموما محيط سابورودكستروز آگار ترجيح داده نمي‌شود 
زيرا كلني‌ها رنگ مش��خصه )characteristic( خود را در آن 
ايجاد نميك‌نند و اسپورولاسيون و كنيدي زايي بصورت ضعيف 
و يا به كندي صورت مي‌گيرد. اين قارچ داراي س��رعت رش��د 
متوس��طي اس��ت و بعد از 7 الي 8 روز انكوباس��يون كلني‌هاي 
قابل مش��اهده ايجاد مي‌ش��وند. در دماي اتاق و نيز در دماي 37 
درجه س��انتيگراد رشد ميك‌ند. كلني‌ها در مدت 15 روز به بلوغ 
مي‌رسند و ظاهر مخملي و رنگ زيتوني – خاكستري تا قهوه‌اي 
نشان مي‌دهند و پش��ت كلني نيز سياه رنگ است. پيگمان قابل 
انتش��ار در محيط توليد نميك‌ند. در منظره مكيروس��كپي هايفي 
ش��فاف تا قهوه‌اي به همراه ديواره‌هاي عرضي مشاهده مي‌شود. 
كنيدي‌هاي تك س��لولي با ديواره صاف ب��ه رنگ زيتوني رنگ 
پريده، بيضي تا دوكي ش��كل و به ابع��اد تقريبي 6-11×2/5-5 
مكيرون ديده مي‌شوند. كنيدي‌ها بصورت زنجيري شكل و دراز 
ديده مي‌ش��وند و به ندرت انش��عاب مي‌دهند. زنجيره كنيدي‌ها 
مس��تقيما از هايفي ايجاد مي‌شوند. گاهي اوقات كلاميدوكنيدي 
مش��اهده مي‌ش��ود. جنس كلادوفيالوفورا و كلادوس��پوريوم را 
مي‌توان از كيديگر تميز داد. در كلادوفيالوفورا اس��كارهاي تيره 

رنگ در محل اتصال كنيدي‌ها ديده نمي‌شود.
كلادوفيالوف��ورا بانتيان��ا در دماي 42 تا 43 درجه نيز رش��د 
ميك‌ند. در محيط حاوي س��كيلوهگزاميد رشد ميك‌ند. اوره آز 
مثبت اس��ت. در رنگ آميزي فونتانا ماس��ون رنگ س��ياه را به 
خود مي‌گيرد. )فونتانا ماسون كي رنگ اختصاصي براي ملانين 
است(. اين گونه بر روي كازئين آگار پروتئوليتكي نيست و قادر 

به ذوب ژلاتين 12% نمي‌باشد.

كلني كلادوفيالوفورا بانتيانا

 كنيدي‌هاي دوكي و زنجيره‌اي شكل 
در كلادوفيالوفورا بانتيانا

كلادوفيالوف��ورا بانتيان��ا به ندرت از منابع غير انس��اني جدا 
مي‌شود و گزارش‌هاي اندكي در مورد جدا كردن آن از طبيعت 
وجود دارد. آشيانه دقيق اكولوژكي اين قارچ ناشناخته است اما 
عقيده بر اين اس��ت كه كي قارچ خاكزي است. ارتباط شغلي 
عفونت توس��ط اين قارچ با زراعت و كشاورزي مطرح كننده 
حضور آن در محيط مي‌باش��د. كلونيزاسيون اوليه ريوي قارچ 
بس��يار اهميت دارد زي��را به دنبال اين كلونيزاس��يون از طريق 
راه هماتوژنوس به سيس��تم عصبي مركزي منتقل مي‌شود. اين 
ق��ارچ در ريه‌هاي بيماران مبتلا به فئوهايفوماكيوز مغزي ديده 
مي‌ش��ود. حضور عناصر قارچي در ديواره‌هاي س��رخرگي به 
عنوان مدركي براي انتش��ار آن به سيس��تم اعصاب مركزي از 
طريق عروق خوني در نظر گرفته ش��ده است. آبسه‌هاي متعدد 
مغزي كه اغلب مش��اهده مي‌شود نيز مطرح كننده انتشار قارچ 
از طريق جريان خون اس��ت. عفونت‌هاي جلدي يا زيرجلدي 
ك��ه به ندرت رخ مي‌دهن��د در نتيجه تلقي��ح تروماتكي ايجاد 
مي‌شوند. پرسنل آزمايشگاهي كه با اين قارچ كار ميك‌نند نبايد 
اي��ن حقيق��ت را فراموش كنند كه كلونيزاس��يون ريوي حادثه 
ابتدايي اس��ت و ق��ادر به ايجاد عفونت در اف��راد داراي ايمني 
شايسته مي‌باش��د. اين گونه در ليست قارچ‌هايي قرار مي‌گيرد 
كه هنگام انجام اقدامات آزمايش��گاهي بر روي آن اس��تفاده از 
ه��ود بيولوژكي با س��طح ايمني زيس��تي 2 )كلاس 2( الزامي 
اس��ت. كلادوفيالوفورا بانتيانا قادر به ايجاد عفونت‌هاي سيستم 
اعصاب مركزي در افراد جوان با ايمني شايس��ته اس��ت بدون 
اينك‌ه هيچ گون��ه فاكتور خطري ب��راي تهاجم قارچي وجود 
داشته باشد. عفونت با اين قارچ به طور معمول در افراد گيرنده 
پيوند، معت��ادان تزريقي به مواد مخدر و بيماران مصرف كننده 
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كورتكيواستروئيد ديده مي‌شود. در مورد ويرولانس اين قارچ 
توليد ملانين و مقاومت دمائي )بالاتر از 40 درجه( را با اهميت 
مي‌دانند. مطالعات پاتوژنيس��يته در مدل حيواني تمايل قارچ به 

بافت گليال را تاييد كرده است. 

اگزوفيالا )ونجيلا( درماتيتيديس
اگزوفي��الا )ونجي�ال( درماتيتيديس كي قارچ ش��به مخمري 
قهوه‌اي رنگ اس��ت كه از منابع محيطي مختلف ش��امل خاك، 
آب، مواد گياهي در حال فساد و مدفوع انسان جدا شده است. 
اگرچه به عنوان كي قارچ ساپروب در نظر گرفته شده اما گاهي 
اوقات به عنوان عامل عفونت‌هاي انس��اني نيز شناخته مي‌شود 
كه در اين صورت مي‌تواند پوس��ت، مغز، ريه، چشم، مفاصل و 
اندوكارد را درگير نمايد. كلني‌ها داراي رش��د آهس��ته بوده، در 
ابتدا ش��به مخمري و سياه و سپس چرم و جير مانند شده و به 
رنگ زيتوني مايل به خاكستري با ايجاد ميسليوم‌هاي هوايي در 
س��طح كلني در مي‌آيد. اغلب اوقات كي پيگمان قهوه‌اي رنگ 
در آگار توليد مي‌شود. در فاز ابتدايي رشد كه كلني شبه مخمر 
اس��ت با س��لول‌هاي تك، بيضوي يا تخم مرغي و سلول‌هاي 
جوانه زن مشخص مي‌شود. سلول‌هاي مخمري شفاف و داراي 
ديواره نازك هستند و كم كم پيگمان تيره در آن‌ها ايجاد مي‌شود 
)ديماتياسئوس( و ديواره ضخيمي پيدا ميك‌نند. با ايجاد ميسليوم 
آنيليدهاي فلاسكي تا استوانه‌اي شكل توليد مي‌شود. كنيدي‌ها 
شفاف تا قهوه‌اي رنگ پريده، تك سلولي، ديواره صاف، كروي 
تا بيضوي و به ابعاد 6-2/5×4-2 مكيرون هس��تند و به صورت 
توپ‌هاي لزج در راس آنيليدها و يا در اطراف آن‌ها تجمع پيدا 
ميك‌نند. كشت در دماي 42 درجه سانتيگراد و در مجاورت 0/1 

درصد سكيلوهگزاميد صورت مي‌گيرد. 

كلني اگزوفيالا درماتيتيديس

 منظره مكيروسكپي اگزوفيالا درماتيتيديس

هايفي، آنيليدهاي گلداني يا بيضي شكل كه در 
جايگاه‌هاي مختلفي در طول هايفي قرار دارند و كنيدي ها

اگزوفيالا اسپينيفرا
كلني‌ها در ابتدا موكوئيد و ش��به مخمري و س��ياه اس��ت و 
س��پس برجسته شده و ميس��ليوم‌هاي هوايي بر روي آن ظاهر 
مي‌ش��ود و نهايتا چرمي ش��كل تا پرزدار مي‌گردد. پشت كلني 
زيتوني مايل به س��ياه اس��ت. كونيديوفورها س��اده يا منشعب، 
راس��ت يا كمي مايل، خاري ش��كل و داراي ديواره‌هاي نسبتا 
ضخي��م و قهوه‌اي رنگ هس��تند. كنيدي‌ها بصورت بيزي پتال 
)basipetal( در اط��راف ي��ا در راس هايفي با زاويه قائمه يا 
حاد از كنيديوفورهاي خاري ش��كل و ي��ا از هايفي‌هاي تمايز 
نيافته جدا مي‌ش��وند. سلول‌هاي كنيدي زا 1 تا 3 مكيرون طول 
دارند و كمي نواري ش��كل هستند. كنيدي‌ها تك سلولي، كمي 
ش��فاف، با ديواره نازك و صاف هستند و كروي تا بيضوي به 
ابعاد 2/5- 1/8 ×2/9-1 مكيرون هس��تند و بصورت دستجات 

خوشه مانند در انتهاي هر آنيليد تجمع ميي‌ابند.
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كلني‌هاي اگزوفيالا اسپينيفرا

هايفي، آنيليدها و كنيدي‌هاي اگزوفيالا اسپينيفرا

اگزوفيالا جينسلمي
كلني‌هاي اگزوفيالا جينس��لمي در ابتدا صاف، س��بز مايل به 
خاكستري تا سياه، موكوئيد و شبه مخمر هستند و سپس برجسته 
ش��ده و ميسليوم‌هاي هوايي بر روي آن‌ها ظاهر مي‌شود. اغلب 

گنبدي شكل و ش��بيه چرم مي‌شوند. پشت كلني زيتوني مايل 
به سياه است. سلول‌هاي جوانه دار، شبه مخمري و بيضوي به 
تعداد فراوان به ويژه در كش��ت‌هاي جوان وجود دارد. در بين 
اين س��لول‌هاي ش��به مخمري بصورت پراكنده سلول‌هاي باد 
كرده و بزرگ به اش��كال كروي بيضوي تا بيضوي پهن وجود 
دارد)germinating cells( كه به س��مت هايفي‌هاي كوتاه 
تماي��ل پيدا ميك‌نن��د و بتدريج به هايفي‌ه��اي معمولي تبديل 
مي‌ش��وند. كنيدي‌ها در اطراف يا راس هايفي‌هاي تمايز نيافته 
در زاويه‌هاي قائمه يا حاد و يا از كنيدي‌هاي متورم جدا شده، 
ايجاد مي‌گردند. س��لول كنيدي زا 1 تا 3 مكيرون طول دارد و 
كم كم نواري ش��كل مي‌شود. كنيدي‌ها شفاف، با ديواره نازك، 
صاف، بيض��وي و پهن به ابع��اد 2/2-1/2×4/4-3/2 مكيرون 
مي‌باش��ند. كشت در 37 درجه صورت مي‌گيرد و در دماي 40 

درجه رشد انجام نمي‌شود.

منظره مكيروسكوپي اگزوفيالا جينسلمي
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