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Streszczenie

Wprowadzenie: Grzyby z rodzaju Malassezia sg sktadnikiem mikrobioty skéry ludzi i niektérych zwierzat. Grzyby te
w momencie zaistnienia odpowiednich czynnikéw predysponujacych moga by¢ przyczyna choréb skornych lub nawet
zakazen narzadowych i uogélnionych.

Cel pracy: Ocena czestosci wystepowania grzybéw z rodzaju Malassezia na skdrze pacjentéw z tuszczyca zwyczaj-
na oraz okreslenie zaleznosci miedzy wystepowaniem Malassezia a stopniem zaawansowania zmian skérnych, a tak-
ze wiekiem i ptcig pacjenta.

Materiat i metody: Materiatem do badah byty wymazy ze skéry pobierane z czterech lokalizacji ciata: owtosionej
skory gtowy, twarzy, klatki piersiowej i plecow. Grzyby Malassezia sp. izolowano w hodowlach na zmodyfikowanym
podtozu Dixona i identyfikowano na podstawie cech morfologicznych i biochemicznych.

Wyniki: Malassezia sp. wyizolowano od 57,7% badanych pacjentéw. Grzyby te najczesciej (37,3% przypadkéw) uzy-
skiwano z klatki piersiowej, najrzadziej (9,8% przypadkéw) z owtosionej skory gtowy. Z plecow i twarzy Malassezia
sp. izolowano z poréwnywalng czestoscia — odpowiednio 27,5% i 25,5%.

Whioski: Nie stwierdzono istotnych statystycznie réznic w czestosci izolacji Malassezia miedzy mezczyznami a kobie-
tami. Nie zaobserwowano roéznic w wystepowaniu Malassezia w zaleznosci od wieku pacjentéw. W grupie pacjen-
téw, od ktérych izolowano Malassezia sp., stwierdzono wieksze wartosci PASI (psoriasis area and severity index)
oraz wieksze wartosci powierzchni ciata.

Stowa kluczowe: Malassezia sp., tuszczyca, choroby skory.

Abstract

Introduction: The fungi Malassezia are a constituent of the skin microbiota in humans and some animals. The fun-
gi may cause skin diseases or even organ and/or generalized infections in the presence of appropriate predispos-
ing factors.

Aim: To evaluate the occurrence of Malassezia fungi on the skin in patients with psoriasis and to search for a relation-
ship between the occurrence of Malassezia and the severity of skin lesions as well as the age and sex of the patients.
Material and methods: The materials comprised smears sampled from four sites: scalp, face, chest and back.
Malassezia spp. were isolated in cultures on modified Dixon medium and identified on the basis of morphological
and biochemical features.

Results: Malassezia spp. were isolated in 57.7% of the patients. The fungi were most prevalent on the chest (37.3%)
and least on the scalp (9.8%). The prevalence on the back and face was comparable, 27.5% and 25.5% respectively.
Conclusions: No statistically significant differences were found between Malassezia prevalence in males vs. females.
No relationship with the patients’ age was found. Higher values of the psoriasis area and severity index (PASI), and
of the body surface area (BSA) were found in the patients in whom Malassezia spp. were isolated.

Key words: Malassezia spp., psoriasis, skin diseases.
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Wprowadzenie

Grzyby z rodzaju Malassezia naleza do oportunistéw
o istotnym znaczeniu klinicznym u ludzi i niektérych zwie-
rzat. Moga byc¢ izolowane ze zdrowej skory oraz powodo-
wac pewne choroby dermatologiczne, a w przypadku
znacznego obnizenia odpornosci moga sie takze przyczy-
nia¢ do wystapienia zakazen ogélnoustrojowych. Do naj-
czesciej wystepujacych dermatoz zwigzanych z zakaze-
niem grzybami z rodzaju Malassezia u ludzi nalezg tupiez
pstry (pityriasis versicolor) i zapalenie mieszkow wtoso-
wych (Malassezia folliculitis). Grzyby z rodzaju Malasse-
zia moga réwniez nasila¢ zmiany chorobowe w takich
schorzeniach, jak tojotokowe zapalenie skory i tradzik
pospolity, oraz zaostrza¢ przebieg tuszczycy i atopowego
zapalenia skory [1-6]. Czestos¢ powierzchownych zaka-
zen grzybiczych wywotanych przez grzyby z rodzaju Malas-
sezia zalezy od wielu czynnikéw, w tym od warunkéw
socjoekonomicznych, klimatycznych czy geograficznych.
Dzieki badaniom biologii molekularnej zidentyfikowano
obecnie 13 gatunkéw Malassezia, w tym 12 lipidozalez-
nych (M. furfur, M. globosa, M. obtusa, M. sympodialis,
M. slooffiae, M. nana, M. dermatis, M. restricta, M. equ-
ina, M. japonica, M. yamatoensis i M. caprae) oraz 1 lipi-
doniezalezny (M. pachydermattis) [1, 6-9].

tuszczyca (psoriasis) jest jedng z najczesciej wyste-
pujacych genetycznie uwarunkowanych choréb skéry. Sza-
cuje sie, ze ok. 1-5% populacji europejskiej choruje z powo-
du tuszczycy. Patogeneza tej choroby nie jest do konca
poznana. Istnieje wiele czynnikéw predysponujacych do
wystapienia tuszczycy. Zalicza sie do nich czynniki gene-
tyczne (antygeny uktadu HLA: HLA-A2, HLA-B13, HLA-B17,
HLA-B27, HLA-Bw57, HLA-Cw2, HLA-Cw6, HLA-DR7), immu-
nologiczne oraz Srodowiskowe (uraz, swiatto, infekcje)
[10, 11]. Zakazenia zaréwno systemowe, jak i miejscowe
wywotane przez paciorkowce B-hemolizujace czy grzyby
z rodzaju Candida sa znanym czynnikiem inicjujacym epi-
zod tuszczycy wysiewnej i zaostrzajagcym przebieg
tuszczycy plackowatej. W wielu badaniach wykazano, ze
stymulacja leukocytéw jednojadrzastych krwi obwodo-
wej pacjentow z tuszczyca przez superantygeny pacior-
kowcow grupy A wigzata sie ze znacznie zwiekszong odpo-
wiedzig proliferacyjng oraz uwalnianiem cytokin
prozapalnych przez leukocyty [12]. W badaniu przepro-
wadzonym przez Okubo i wsp. zaobserwowano zwiek-
szong ekspresje bakteryjnego 16S rybosomalnego RNA
(rRNA) oraz grzybiczego 18S rRNA w monocytach krwi
obwodowej pacjentéw z tuszczyca, Swiadczaca o nad-
miernej aktywacji monocytéw przez drobnoustroje u tych
0séb [13].

Cel pracy

Ocena czestosci wystepowania grzybéw z rodzaju
Malassezia na skérze pacjentéw z tuszczyca zwyczajna
oraz okreslenie zaleznosci miedzy wystepowaniem Malas-
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sezia a stopniem zaawansowania zmian skérnych oraz
wiekiem i ptcig pacjenta.

Materiat i metody

Grupa badana

Grupe badang stanowili pacjenci obu ptci, powyzej
18. roku zycia, u ktérych rozpoznano tuszczyce zwyczaj-
na. Nasilenie zmian tuszczycowych okreslano wskazni-
kami PASI (psoriasis area and severity index) i powierzch-
ni ciata (body surface area — BSA).

Izolacja i identyfikacja Malassezia sp.

Od kazdego pacjenta pobierano za pomoca jatowych
wymazoéwek zwilzonych w soli fizjologicznej materiaty do
badan mikologicznych w postaci czterech wymazéw z oko-
lic skory bogatych w gruczoty tojowe:

* 7 owtosionej skory gtowy,

« 7 twarzy (bruzd nosowo-wargowych i czota),
« 7 klatki piersiowej (okolicy mostkowej),

« 7 plecow (okolicy miedzytopatkowej).

Wymazy byty pobierane zaréwno ze skéry chorobowo
zmienionej, jak i zdrowej. Materiaty kliniczne posiewano
na zmodyfikowane podtoze Dixona o sktadzie: ekstrakt sto-
dowy 36 g, pepton 6 g, z6t¢ wotowa 20 g, Tween 40 10 ml,
glicerol 2 ml, kwas oleinowy 2 ml, chloramfenikol 250 mg,
agar 12 g i woda destylowana 1000 ml. Hodowle prowa-
dzono w temperaturze 30°C przez 10 dni. Grzyby Malas-
sezia sp. identyfikowano do poziomu rodzaju na podsta-
wie morfologii kolonii, wygladu mikroskopowego komérek
grzyba w preparatach z hodowli, badajac zdolnos¢ do
wzrostu bez dodatku zwigzkéw lipidowych oraz wykonu-
jac probe na ureaze na statym podtozu Christensena
z dodatkiem Tween 40 i Tween 80.

Analiza statystyczna

Zebrane dane opracowano przy uzyciu jezyka i sro-
dowiska do obliczeh statystycznych R w wersji 2.9.1
(2009 1.

Wyniki

Wyniki badania przedstawiono w tab. 1.inaryc. 1, 2.
Badaniu poddano tgcznie 52 pacjentéw z tuszczycg w wie-
ku 20-74 lat, w tym 20 kobiet i 32 mezczyzn.

Malassezia sp. wyizolowano od 30 badanych pacjen-
tow (57,7%). Czestosc izolacji grzybow tego rodzaju
u kobiet wyniosta 50,0% (10 pacjentek), a u mezczyzn
62,5% (20 pacjentéw). tacznie z réznych lokalizacji wyizo-
lowano 51 izolatéw Malassezia sp. — 18 izolatéw od kobiet
i 33 izolaty od mezczyzn. Nie stwierdzono istotnych sta-
tystycznie r6znic dotyczgcych czestosci izolacji Malasse-
zia miedzy mezczyznami a kobietami (test 2, p = 0,3747).
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Tab. 1. Charakterystyka badanej grupy pacjentéw

Pte¢ Liczba Wiek Liczba izolacji Malassezia sp. PASI BSA [%]
X+ SD z poszczegblnych lokalizacji X +SD (Me) X +SD (Me)
gtowa twarz klatka plecy
piersiowa
K 20 39 +13 1 4 7 6 7,5 +4,8 (6,6) 16,8 12,2 (10,0)
M 32 47 +14 4 9 12 8 10,5 +5,4 (10,5) 28,3 +16,6 (30,0)
razem 52 44 +14 5 13 19 14 9,4 5,3 (10,0) 23,8 £16,0 (22,5)

K — kobiety, M — mezczyzni, X + SD - Srednia arytmetyczna + odchylenie standardowe, Me — mediana

Grzyby z rodzaju Malassezia najczesciej izolowano
z klatki piersiowej. tgcznie z tego miejsca uzyskano 19
izolatow, co stanowito 37,3% og6tu przypadkdw izolacji
Malassezia (7 izolatow od kobiet —38,9%, i 12 izolatéw od
mezczyzn —36,4%). Najrzadziej Malassezia sp. izolowano
z owtosionej skory gtowy (5 izolatow — 9,8%), dotyczyto
to zarowno kobiet, jak i mezczyzn (1 izolat od kobiet —
5,6%, i 4 izolaty od mezczyzn —12,1%). Z plecow i twarzy
Malassezia sp. izolowano z poréwnywalng czestoscia
27,5% i 25,5% — odpowiednio 33,3% (6 izolatow) i 22,2%
(4 izolaty) od kobiet oraz 24,2% (8 izolatow) i 27,3% (9 izo-
latow) od mezczyzn. W przypadku potowy badanych
pacjentéw, u ktérych stwierdzono wystepowanie Malas-
sezia sp. (50% kobiet i 55% mezczyzn), grzyby te izolo-
wano tylko z jednego miejsca ciata. Malassezia sp. uzyski-
wano jednoczesnie z 2 i 3 lokalizacji ciata z czestoscia 20%
i 30% od kobiet oraz 25% i 20% od mezczyzn. Nie izolo-
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Ryc. 1. Poréwnanie wartosci PASI u pacjentéw skolonizowa-
nych szczepami Malassezia i bez stwierdzonej kolonizacji

wano Malassezia sp. jednoczesnie z 4 badanych miejsc
ciata. W badaniu nie zaobserwowano réznic dotyczacych
czestosci izolacji Malassezia miedzy skérg zdrowa i cho-
robowo zmieniong. W badaniu nie odnotowano réznic
dotyczacych wystepowania Malassezia w zaleznosci od
wieku pacjentéw (test U Manna-Whitneya, p = 0,7456).

Nasilenie zmian tuszczycowych wyrazone wskazni-
kiem PASI miescito sie w przedziale 1,8-20, Srednio wyno-
sito 9,4. Wieksze wartosci PASI stwierdzano w grupie
pacjentow, od ktérych izolowano Malassezia (test U Man-
na-Whitneya, p < 0,001). Nie zaobserwowano réznic
w wartosciach PASI w zaleznosci od ptci.

Rozlegtos¢ zmian skoérnych okreslona wskaznikiem
BSA u badanych pacjentéw zawierata sie w przedziale
5-70%, srednia wynosita 23,8%. W grupie pacjentéw
z Malassezia obserwowano wieksze wartosci BSA (test
U Manna-Whitneya, p = 0,003462). Obecnos¢ Malassezia

0,8 o
0,6 -
:
1
1 -
3 | ;
=] | I
g o4l : ' . T
t 1 1
© I 1
; 1 1
02 i
1
’ i
1
i d, 7 A
00 -
1 L 1 1
M(=) M(+) KE) K(+)
obecno$é Malassezia

M(=)/K(=) = mezczyzni/kobiety bez stwierdzonej obecnosci Malassezia,
M(+)/K(+) — mezczyzni/kobiety skolonizowani przez Malassezia; poziomq kre-
skq zaznaczono mediane, ramkq — 1.-3. kwartyl, wgsami — zakres wartosci,
kotkiem — wartosci odstajgce

Ryc. 2. Poréwnanie wartosci BSA (wyrazonej w utamku dzie-
sietnym) u pacjentéw skolonizowanych szczepami Malas-
sezia i bez stwierdzonej kolonizacji
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nie miata wptywu na wartosci BSA w badanej grupie mez-
czyzn (test t-Studenta, p = 0,08142), natomiast kobiety,
od ktérych izolowano Malassezia, wykazywaty istotne sta-
tystycznie wieksze wartosci BSA (test U Manna-Whitneya,
p =0,01776).

Omowienie wynikow

Wiele badan klinicznych i przedklinicznych potwier-
dza udziat grzybdw z rodzaju Malassezia w rozwoju zmian
tuszczycowych. Wysiew grudek tuszczycowych w miej-
scach aplikacji ekstraktow zawierajgcych komaorki Malas-
sezia obserwowano zaréwno u ludzi, jak i w badaniach
przeprowadzonych na zwierzetach [14, 15]. W badaniach
klinicznych wykazano réwniez zmniejszenie nasilenia tusz-
czycy po zastosowaniu doustnych i miejscowych lekéw
przeciwgrzybiczych (bifonazol, ketokonazol) [16, 17]. Obec-
nie uwaza sie, ze grzyby z rodzaju Malassezia moga
zaostrzac przebieg tuszczycy wskutek uwalniania cytokin
prozapalnych, zwtaszcza interleukiny 8, dzieki aktywacji
tzw. receptoréw zetonowych (toll-like receptor) typu I [18].
W nastepstwie inkubacji keratynocytéw z grzybami
z rodzaju Malassezia obserwowano réwniez zwiekszong
ekspresje TGF-B1 oraz biatek szoku cieplnego — HSP70,
w keratynocytach [19]. Do innych mechanizmdéw moga-
cych uczestniczyé w indukcji zmian skérnych naleza: akty-
wacja uktadu dopetniacza, chemotaksja neutrofiléw oraz
zwiekszona migracja innych komérek immunologicznych
do skéry pod wptywem infekcji Malassezia [20, 21]. Wyso-
ka aktywnos¢ enzymatyczna grzybéw z rodzaju Malas-
sezia, w szczegolnosci produkcja lipaz, moze stanowic
mechanizm spustowy inicjujacy proces zapalny w skérze
pod wptywem aktywacji kaskady kwasu arachidonowe-
go. Do innych istotnych w aktywacji stanu zapalnego
enzymoéw produkowanych przez Malassezia nalez3 lipo-
oksygenaza oraz lipoperoksydaza. Utlenianie wolnych
i zestryfikowanych kwaséw ttuszczowych bton komérko-
wych przez wymienione enzymy powoduje uszkodzenie
komérek i rozwdj procesu zapalnego [22].

Przedstawiana w pismiennictwie czestos¢ kolonizacji
skory przez grzyby z rodzaju Malassezia u pacjentéw
z tuszczycg wynosi 50-90%. Réznice te wynikaja gtéwnie
z zastosowanej metody badawczej. W badaniach autorow
niniejszej pracy grzyby z rodzaju Malassezia izolowano od
57,7% pacjentow z tuszczyca, najczesciej (37,3%) z okoli-
cy klatki piersiowej. Podobne wyniki uzyskali Zomorodian
i wsp. [23] oraz Gupta i wsp. [2]. U 27,5% pacjentow z tusz-
czyca stwierdzono kolonizacje przez Malassezia sp. okoli-
cy miedzytopatkowej, a u 25,5% badanych kolonizacje
skory twarzy. Pozytywne wyniki hodowli najrzadziej
uzyskiwano z wymazoéw pobranych z owtosionej skéry gto-
wy (9,8%), co moze wynikac z czestego stosowania przez
pacjentéw dostepnych bez recepty szamponéw przeciw-
tupiezowych. Zaobserwowano wieksze nasilenie tuszczy-
cy okreslane wg PASI u pacjentdw z kolonizacja skory przez
Malassezia. W grupie mezczyzn nie stwierdzono istotne-
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go wptywu kolonizacji grzybami Malassezia na wartosci
wskaznika BSA, natomiast w grupie kobiet izolacji Malas-
sezia towarzyszyty wieksze wartosci tego wskaznika. Zna-
czgco czestsza izolacja grzybow z rodzaju Malassezia
u pacjentéw z wiekszym nasileniem zmian skérnych moze
potwierdzac udziat tych grzybéw w rozwoju zmian tusz-
czycowych i zaostrzaniu przebiegu tuszczycy. W badaniu
nie zaobserwowano natomiast zaleznosci miedzy czesto-
Scig izolacji Malassezia i wiekiem oraz ptcig pacjentow.

Do najczesciej izolowanych gatunkéw Malassezia
u pacjentéw z tuszczyca naleza M. furfur, M. restricta
oraz M. globosa. Wieksza aktywnos$¢ enzymatyczna
M. furfur w poréwnaniu z innymi gatunkami Malassezia
moze dodatkowo nasila¢ przebieg tuszczycy w zwigzku
z aktywacjg kaskady kwasu arachidonowego [23, 24]. Cha-
rakterystyka gatunkowa oraz enzymatyczna izolowanych
szczepdw bedzie przedmiotem dalszych badan prowa-
dzonych w Zaktadzie Mykologii.

Praca zostata wykonana w Zaktadzie Mykologii Kate-
dry Mikrobiologii Uniwersytetu Jagiellonskiego Collegium
Medicum w Krakowie.

Pismiennictwo

1. Dworecka-Kaszak B, Adamski Z. Zakazenia grzybami z rodza-
ju Malassezia. Wydawnictwo SGGW, Warszawa 2005; 61-114.

2. Gupta AK, Batra R, Bluhm R, et al. Skin diseases associated
with Malassezia species. ] Am Acad Dermatol 2004; 51:
785-98.

3. Diaz MR, Boekhout T, Theelen B, et al. Microcoding and flow
cytometry as a high-through put fungal identification system
for Malassezia species. ) Med Microbiol 2006; 55: 1197-209.

4. Batra R, Boekhout T, Guého E, et al. Malassezia Baillon, emer-
ging clinical yeasts. FEMS Yeast Res 2005; 5: 1101-13.

5. Ashbee HR. Recent developments in the immunology and
biology of Malassezia species. FEMS Immunol Med Micro-
biol 2006; 47: 14-23.

6. Cabanes FJ, Theelen B, Castella G, Boekhout T. Two new lipid-
dependent Malassezia species from domestic animals. FEMS
Yeast Res 2007; 7: 1064-76.

7. Hirai A, Kano R, Makimura K, et al. Malassezia nana sp. nov.,
a novel lipid-dependent yeast species isolated from animals.
Int J Syst Evol Microbiol 2004; 54: 623-7.

8.Sugita T, Takashima M, Kodama M, et al. Description of
a new yeast species, Malassezia japonica, and its detection
in patients with atopic dermatitis and healthy subjects. ) Clin
Microbiol 2003; 41: 4695-9.

9. Sugita T, Tajima M, Takashima M, et al. A new yeast, Malas-
sezia yamatoensis, isolated from a patient with seborrheic
dermatitis, and its distribution in patients and healthy sub-
jects. Microbiol Immunol 2004; 48: 579-83.

10. Jabtonska S, Majewski S. Choroby skéry i choroby przeno-
szone drogg ptciowa. Wydawnictwo Lekarskie PZWL, War-
szawa 2005.

11. Braun-Falco O, Plewig G, Wolff H, Burgdorf W. Erythemato-
papulo-squamous diseases. In: Dermatology. Ed. 2. Springer
Verlag, Berlin 2000; 585-608.

12. Baker BS, Bokth S, Powles AV, et al. Group A streptococcal
antigen — specific T lymphocytes in guttae psoriatics lesion.
BrJ Dermatol 1993; 128: 493-9.

267



Elzbieta Rup, Magdalena Skoéra, Pawet Krzysciak, Anna B. Macura

13. Okubo Y, Oki N, Takeda H, et al. Increased microorganisms
DNA levels in peripheral blond monocytes from psoriatic
patients using PCR with universal ribosomal RNA primers.
) Dermatol 2002; 29: 547-55.

14. Lober CW, Belew PW, Rosenberg EW, Bale G. Patch test with
killed sonicated microflora in patients with psoriasis. Arch
Dermatol 1982; 118: 322-5.

15. Rosenberg EW, Belew PW, Bale G. Effect of topical applica-
tions of heavy suspensions of killed Malassezia ovalis on rab-
bit skin. Mycopathologia 1980; 72: 147-54.

16. Farr PM, Krause LB, Marks JM, Shuster S. Response of scalp
psoriasis to oral ketoconazole. Lancet 1985; 2: 921-2.

17. Alford RH, Vire CG, Cartwright BB, King LE. Ketoconazole’s
inhibition of fungal antigen-induced thymidine uptake by
lymphocytes from patients with psoriasis. Am J Med Sci 1986;
291: 75-80.

18. Baroni A, Orlando M, Donnarumma G, et al. Toll-like receptor 2
(TLR2) mediates intracellular signaling in human keratinocy-
tes in response to Malassezia furfur. Arch Dermatol Res 2006;
297:280-8.

19. Baroni A, Paoletti |, Ruocco E, et al. Possible role of Malasse-
zia furfur in psoriasis: modulation of TGF-betal, integrin and
HSP70 expression in human keratinocytes and in the skin of
psoriasis affected patients. J Cutan Pathol 2004; 31: 35-42.

20. Bunse T, Mahrle G. Soluble Pityrosporum — derived chemo-
attractant for polymorphonuclear leukocytes of psoriatic
patients. Acta Derm Venerol 1996; 76: 10-2.

21. Mohla G, Brodell RT. Koebner phenomenon in psoriasis.
A common response to skin trauma. Postgrad Med 1999; 106:
39-40.

22. Zawirska A. Grzyby z rodzaju Malassezia. Nowe informacje.
Post Dermatol Alergol 2004; 2: 97-103.

23. Zomorodian K, Mirhendi H, Tarazooie B, et al. Distribution of
Malassezia species in patients with psoriasis and healthy
individuals in Tehran, Iran. ) Cutan Pathol 2008; 35: 1027-31.

24. Mancianti F, Rum A, Nardoni S, Corazza M. Extracellular enzy-
matic activity of Malassezia spp. isolates. Mycopathologia
2001; 149: 131-5.

268 Postepy Dermatologii i Alergologii XXVII; 2010/4



