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Swimming pool granuloma, prehlad a kazuistika
Swimming pool granuloma, a review and the case report
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Suhrn

Autori popisuju pripad pacientky lieCenej kortikosteroidmi na sarkoidézu pldcIII. Stadia. Po Cisteni akvarii sa na
jej lavej ruke vytvorila nodozita, ktora progredovala s regionalnou lymfadenitidou. V priebehu dvoch tyzdrov sa
vytvorili na dorze ruky viaceré nodozity s inflamovanym povrchom. Klinicky nalez bol klasifikovany ako swimming
pool granuloma. Biopticky bol diagnostikovany granulomatézny proces s negativnym nalezom atypickych
mykobaktérii, ktoré nedokazala ani kultivacia. Mykobaktérie vSak dokazalo az vySetrenie PCR. Pacientka mala tiez
pozitivny Quantiferonovy test. Liecbou klaritromycinom 1000 mg denne v trvani 12 tyZzdriov doslo ku kompletnej
regresii klinickych prejavov ochorenia.
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Abstract

The authors describe the case of a patient treated with corticosteroids for pulmonary sarcoidosis stage III.
A nodosity developed on the left arm after cleaning an aquarium, which progressed with regional lymphadenitis.
Over 2 weeks, several nodules with an inflamed surface formed on the dorsum of the hand. The clinical
finding was classified as a swimming pool granuloma. By the biopsy, a granulomatous process was diagnosed
with a negative finding of atypical mycobacteria, which had not been confirmed even by culture. Mycobacteria
was only proven by PCR. The patient also had a positive Quantiferon test. Treatment with clarithromycin 1000 mg

per day for 12 weeks resulted in a complete regression of the clinical manifestations of the disease.
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Uvod

Atypické mykobaktérie boli definované ako
humdnne patogény v roku 1938 (Mycobacterium
fortuitum), v roku 1984 (Mycobacterium ulcerans).
V roku 1954 Linellom a Nordonom bolo identifikované
Mycobacterium marinum ako patogén schopny vyvolat
lézie po kontakte koZe Iudi s vodou v bazénoch [1].
Ochorenie bolo pomenované ako swimming pool
granuloma, alebo rybi akvagénny granulom [2]. Vdaka
prevazujucemu podielu infekciami Mycobacterium
tuberculosis a Mycobacterium leprae nebol dlho ich
patogénny potencidl plne rozpoznany. Nakolko casto
napodobniuju infekciu M. tuberculosis a vyZaduju
Specifické podmienky na kultivaciu, pravdepodobne je
vela nespravne diagnostikovanych pripadov.

Diagnostika zavisi od identifikdcie patogénu.
VyuZivaju sa na to Specidlne laboratdrid, schopné
zabezpecit podmienky pre ich rast na kultivacnych
médiach. Existuju antigény aj na intradermdlne koZné

testovanie mykobakteridlnych infekcii analogicky
k testovaniu M. tuberculosis, av§ak v klinickej praxi nie
su vyuzivané kvoli obmedzenej dostupnosti [3].

Mykobaktérie su v prirode rozSirené vacSinou ako
komenzdly alebo saprofyty. Atypické mykobaktérie
su obycajne ziskané z prirodnych zdrojov ako voda
alebo pdda. Pripady su zvycCajne sporadické, ale urcité
typy expozicii moZu viest k prepuknutiu vo vacsich
komunitdch. MézZe byt postihnuty ktorykolvek orgdn
alebo orgdnovy systém, ale existuje ovela menSie riziko
disemindcie neZ u M. tuberculosis, a infekcie mavaju
benignejsi a limitovany priebeh.

Len dve mykobaktérie, M. ulcerans a M. marinum,
maju charakteristicky klinicky obraz. Imunosupresia
hostitela alebo poSkodenie orgdnu su facilitujuce
faktory pre tieto infekcie [3].

Prezentujeme pripad swimming pool granuloma
u pacientky lieCenej na sarkoidézu pluc, kde ku
infikovaniu doslo ¢istenim akvarii.
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Popis pripadu

45-ro¢na pacientka (hmotnost 64 kg, vySka 169 cm,
BMI 22,4), pracujuca ako zdravotna sestra na oddeleni
pediatrie, sa dostavila so suspektnou diagnézou
swimming pool granuloma. Po dovolenke v Egypte
a nasledne doma po ¢isteni akvarii sa na lavej ruke
vytvorila nodozita, ktord progredovala s regionalnou
lymfadenitidou. V priebehu dvoch tyZdiov sa vytvorili
na dorze ruky a aj prstov viaceré dalSie nodozity s infla-
movanym povrchom, stendenciou fluktuécie (Obr. 1-4).
V mieste trvalého bydliska pacientky bola jedna z nich
bioptizovand v histologickom obraze s podozrenim
nalezu atypickych mykobaktérii. V priebehu nasledu-
jucich 3 rokov boli odobraté dalSie 4 biopsie, ktorych
nalezy popisuje Tabulka 1 a zobrazuju Obr. 5 - 8. Pre
neuspech liecby ciprofloxacinom bola zahajend liec¢ba
klaritromycinom v ddvke 1000 mg denne. LieCba trvala
6 tyZdnov za kompletnej regresie koZného nélezu, aby
tento v priebehu 6 mesiacov opakovane recidivoval.
Nasledovala dalSia lie¢ba klaritromycinom v dennej
déavke 1000 mg 12 tyZdnov s uplnou regresiou kozného
nalezu. Na diagnézu sarkoidézy plac III. Stadia,
verifikovanu z transbronchidlnej biopsie, v priebehu
poslednych 20 rokov bola pacientka 7 rokov lieCend
prednisonom v davke 30 mg denne v kombindcii
s 20 mg omeprazolu denne. Pre pozitivitu Quantiferon
Gold testu a na zdklade podozrenia na latentnu
TBC pluc bola lieCend =zaistovacou profylaktic-
kou antituberkuldéznou liecbou hydrazidom Kkyse-
liny izonikotinovej 300 mg denne v kombindcii
s rifampicinom 450 mg denne. Po tejto lieCbe sa uZ
nijaké problémy pacientky neobjavili. V sucasnosti
pacientka pracuje ako zdravotnd sestra v zahranici.
V priebehu sledovaného obdobia bola pacientka
opakovane vySetrovand metodikou ELISA aj PCR na
Chlamydia pneumoniae, Mycoplasma pneumoniae,
cytomegalovirus, tiez herpetické virusy, virus
Epstein-Barrovej, Borélia burgdorferi a aj virus
HIV a TPHA. VSetky parametre autoimunity mala
v ramci referentnych hodn6t, rovnako ako ASLO,
CRP, parametre mineralogramu, hepatdlne enzymy,
imunoglobuliny IgG, IgA, IgM, IgE, ako aj krvny obraz
diferencidl z periférnej krvi.

Obr. 1 « Swimming pool granuloma pred liecbou,
lokalizacia na predlakti

Obr. 2 » Hyperpigmentacia po liecbe noddznej lézie
swimming pool granuloma klaritromycinom

Obr. 3 * Swimming pool granuloma pred liecbou, lézie
lokalizované na dorze ruky a na prstoch

Obr. 4 « Lézie swimming pool granulomatéza po liecbe
klaritromycinom

Pacientka bola 4-krat biopticky vySetrend na
Ustave patologickej anatémie JLF UK a UNM v Martine
v priebehu 3 rokov. Datum vySetrenia, Kklinické
diagnozy a zaverecné histopatologické diagndzy
uvadzame v Tabulke 1.

Casopis je indexovany v Bibliographia medica Slovaca a zaradeny do cita¢nej databdzy CiBaMed. 9



LIECBA DERMATOVENEROLOGICKYCH OCHORENT

Vprvych dvoch vySetreniach iSlo o histopatologicky
obraz abscedujucich granulomatoznych zapalov koZe
a podkozia, s pritomnostou prevaznej vacSiny CD68+
a CD163+ histiocytov a monocytov s ojedinelymi
obrovskymi Langhansoidnymi bunkami, a s primesou
CD3+T-lymfocytov, ako aj malého poctu eozinofilov
v okoli centra. Abscedujuce centra granulémov boli
vyplnené akumulovanymi neutrofilmi a ich rozpad-
nutymi fragmentami (Obr. 5 a 6). Specidlnymi me-
tédami - PAS, Gramovym farbenim, Warthin-Starryho
impregnacnou metédou, Ziehl-Neelsenovou metédou,
auraminom T sme Ziadne intraceluldrne ani
extraceluldarne mikroorganizmy nedokézali. TaktieZ

Tabulka 1 « Prehlad bioptickych vySetreni

Mesiac
arok Klinicka dg. Biopticka dg.
vySetrenia
Histiocytovy granulo-
matozny abscedujuci
zapal koze, ako jedna
. z foriem atypickej
5/2010 Bf;glznkge uzly na mykobakteriozy (ne-
p mozno vylucit ,cat
scratch disease“) bez
dokazu etiologického
agens
6/2010 | Sarkoidéza Atypickd mykobak-
teridza
Dif. Dg: sarkoiddza, T,
latentnd TBC plic, Nesp?mflcke mve:ter-
9/2012 . . ované granulomatdézne
swimming pool ochorenie koZe
granuloma
1/2013 | Sarkoidéza aD:;ﬁflgige granuloma

Obr. 5 -
(HE, obj. 20x)

Granulédm s abscedujucim centrom

polarizovanym svetlom a dal$imi imunohistoche-
mickymi metédami sme vylucili pritomnost cudzich
telies, malignych Struktur, akumulaciu patologickych
metabolitov, ¢i inych histologicky dokéazatelnych
latok, pre potvrdenie ¢i vylucenie inych foriem in-
fekénych a/alebo neinfekénych granulémovych ocho-
reni koZe (Tabulka 2). Ndlez sme dva razy po
sebe uzavreli ako atypicka mykobakteriézu bez
dokdzaného mikrobidlneho agens. V dalSich dvoch
vySetreniach sa histopatologicky obraz zmenil na
disperzny granulomatézny zdpal s ojedinelymi

loziskami degenerovaného kolagénu dermy (Obr. 7),
a v poslednom vySetreni aj s ndznakom palisddo-
vania okolitych histiocytov. V loZiskdch zapalu,
najméa v jeho okrajoch sme detegovali prevahu CD3+
T-lymfocytov. Ndlez sme uzavreli ako neSpecificky
granulomatdzny zapal dermy s fenotypom disperzného
aj loziskového granuloma annulare (Obr. 8).

Obr. 6 ¢ Obrovské Langhansoidné bunky v leme
histiocytov granulému (HE, obj. 40x)

Tabulka 2 * ZjednoduSené rozdelenie granulémov koZe
podla pévodu

Infekény povod

Neinfekény povod

Protozoa Cudzie telesa
Baktérie Malignity
Mykobaktérie .
(vratane atypickych foriem) Metabolity
Sexudlne prenosné granulomatoz- Chemické latky

ne ochorenia

Iné bakteridlne choroby

Neznéme priciny

Spirochéty (imunologické?)

Hlboké plesniové infekcie
Parazity

10 Casopis je indexovany v Bibliographia medica Slovaca a zaradeny do cita¢nej databdzy CiBaMed.



2/2023

Diskusia

Ro€nd incidencia ochoreni vyvolanych Mycobacterium
marinum je v Eurépe 0,04 - 0,27 na 100 000 obyvatelov
[4].

Mycobacterium marinum je netuberkulézne foto-
chromogénne Mycobacterium species patriace do
1. skupiny Runyonovej klasifikacie [5]. Mycobacterium
marinum rastie na Léwenstein-Jensenovej pode v prie-
behu 2 - 3 tyZzdnov pri teplote 30 °C za produkcie zZ1tého
pigmentu, ktory sa vizualizuje za expozicie svetlom.

VyuZitim najnovSich poznatkov z imunoldgie
a molekulovej biologie a genetiky je v sucasnosti
mozné okrem tuberkulinovej skuSky pozZit aj nové
sérologické en vivo testy, tzv. IGRA (Interferon Gama
Release Assay) testy na diagnostiku hlavne latentnej
TBC infekcie. Nakolko je uz davnejSie znamy geném
M. tuberculosis, bolo moZzné syntetizovat peptidové
antigény - stimulujuci sekreény antigén ESAT-6
(Early Secretory Antigenic Target-6), proteinovy filtrat
CFP-10 (Culture Fibrate Protein-10), ako aj a TB7.7 (p4),
ktoré sa nachddzaju len v M. tuberculosis, M. bovis,
M. africanum, M. szulgai, M. marinum. Nie su
pritomné v M. BCG bovis a inych netuberkul6znych
mykobaktéridch (M. avium complex, atd.). Testy
vyuZzivaju  skuto¢nost, Ze jedinci infikovani
M. tuberculosis complex, ev. M. kansasii, M. marinum
a M. szulgai, maju v krvi senzibilizované T-lymfocyty.
Ak su tieto lymfocyty vystavené ucinku vysSie
uvedenych antigénov, uvolniuju efektorové
T-lymfocyty cytokin interferén-y (IFN-y). UZ davnej-
Sie sa zistilo, Ze stimuldcia a pomnoZovanie
efektorovych T-lymfocytov vyzZaduje trvalu pritom-
nost mykobaktériovych antigénov. Ak su tieto
antigény odstranené vlastnou obranou organizmu,
alebo ucinnou lie¢bou antituberkulotikami, vacsSina
efektorovych buniek podlahne apoptéze a prezivaju
len pamatové T-bunky, ktorych je len 10 %. NavySe
efektorové T-lymfocyty produkuju IFN-y uz behom
niekolkohodinovej stimulacie, ale paméatové bunky
aZ po dostatocnej diferencidcii, trvajucej viac ako
24 hodin.

V sucasnosti mame u nas k dispozicii dva druhy
IGRA testov: QuantiFERON-TB Gold In-Tube test
(vyrdbany firmou Cellestis, Victoria, Australia)
a T-SPOT.TB test (vyrdbany firmou Oxford,
Immunotec, Velka Britania). Pri T-SPOT.TB teste
sa z odobratej periférnej krvi najskér separuju
mononukledrne bunky, inkubuju sa s antigénmi (ESAT-
6 a CFP-10) a ndsledne sa zistuje pocCet buniek, ktoré
produkuju IFN-y metdédou ELISPOT, test vyuZiva aj
pozitivnu kontrolu, kde sa lymfocyty inkubuju spolu
s mitogénom (fytohemaglutinin) a negativnu kontrolu
s fyziologickym roztokom.

M. marinum sa celosvetovo vyskytuje tak v sladkej,
ako aj v slanej vode, vratane kupalisk a akvarii,
¢im najCastejSie vyvolava aquagénne lymfokutdnne
a nelymfokutdnne lokalizované 1ézie [6]. Rizikovymi
faktormi pre infekciu sd anamnéza traumy,
akvaristika, rybarcenie, pripadne praca vo vode,
eventudlne aj s vylovom ryb, potdpanie. Klinicky

Obr. 7 « Disperzny granulomatézny zapal v derme
typu disperzného granuloma annulare (Massonov
modry trichrém, obj. 20x)

e P 8 I8

Obr. 8 ¢ Granulémové lozZisko s centralnou degene-
raciou kolagénu ohranicené histiocytmi s naznacenym
palisddovanim a s riedkym lymfo-histiocytovym
zdpalom v derme. Nalez podporuje dg. granuloma
annulare (HE, obj. 20x)

sa prejavuje ako lividna az fialova papula zjavujica
sa po 2 - 3 tyZdfioch v mieste inokulacie, s dal$im
vyvojom psoriaziformnych alebo verukéznych lozisk,
ktoré neskér mézu exulcerovat. Predilekéné lokalizacie
(viac ako 80 %) su ruky, chodidld, kolena alebo lakte
predovSetkym u muzov (Obr. 1 - 4) [7]. V zriedkavych
pripadoch vSak moéZu byt okrem méakkych tkaniv
postihnuté aj slachy, kiby a kosti [8]. Ku diseminécii
infekcie mo6ze d6jst u imunosprimovanych osdb (HIV,
lymfoproliferativne ochorenia) [9].

Lézie su zvycajne solitdrne, moze sa vSak vyskytnut
aj lymfokutadnne Sirenie. M6Ze dojst k spontdnnemu
vyhojeniu v priebehu 1 - 2 rokov s naslednou
tvorbou jazvy. PrileZitostne méZu byt loZiskd skoér
supurativne neZ granulomatézne, a to rovnako
u imunokompetentnych, ako aj u imunosuprimova-
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nych pacientov [3, 10]. Infekcia vyvoland M. marinum
podla zavazZnosti ochorenia so zretelom na postihnutie
tkaniv je mozné klasifikovat na:

o typ I - samo hojivi noduldrnu 1éziu, spontdnna
regresia trvad mesiace az roky;

* typ II -jeden alebo niekolko granulémov;

o typ III - zdvaznd infekcia postihujuca hlboké
tkanivo vyustujuce do tendosynovitidy;

* typIV-diseminovand infekcia postihujuca pluca,
alebo iné systémové organy [11, 12].

Mycobacterium marinum je prirodzene rezistentné
proti tuberkulostatickym liekom, ako je isoniazid
a pyrazinamid [13], stredne citlivé je na antibiotika,
ako streptomycin, doxycyklin a minocyklin [2].
Mycobacterium marinum je citlivé na rifampicin,
rifabutin, klaritromycin, sulfonamidy a kotrimoxazol
[14, 15]. Liecha je prolongovand v trvani 4 — 6 tyZdnov,

v niektorych pripadoch az rok. Dramatické zlep3enie
1ézii swimming pool granuloma moZno pozorovat
po aplikacii streptomycinu a imunoglobulinov. V §ta-
diu vyvoja je aj anti M. marinum vakcina. Je potrebné
uviest, Ze jednotnd lieCebnd schéma swimming pool
granuloma nie je znama. Kazdy pripad je jedine¢ny a je
na terapeutovi, ktoru molekulu ako monoterapiu alebo
kombinovand liecbu si zvoli.

Zaver

Diagnostika a liecha ochoreni atypickymi
mykobaktériami moéZe byt komplikovand, musi byt
prolongovand. MoZnd je aj zriedkavd kombindcia
sarkoidozy a latentnej TBC. Problematiku mobzZe
komplikovat aj pozitivita Quantiferon Gold testu
v pripade pritomnosti Mycobacterium marinum
v organizme.
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