CERCETARE STIINTIFICA

Ref: Ro Med J. 2019;66(4)
DOI: 10.37897/RMJ.2019.4.10

STUDIUL MICROBIOMULUI LA PACIENTII CU PSORIAZIS

Microbiome analysis in patients with psoriasis

Asist. Univ. Dr. Ionela Manole'?, Prof. Dr. George-Sorin Tiplica'?
!'Universitatea de Medicina si Farmacie ,, Carol Davila“, Bucuresti, Romdnia
? Nucleu de cercetare Dermatologie, Spitalul Clinic Colentina, Bucuresti, Romdnia
3 Clinica Dermatologie 2, Spitalul Clinic Colentina, Bucuresti, Romdnia

REZUMAT

Psoriazisul este o afectiune cutanata ce apare ca urmare a interactiunii dintre factori genetici predispozanti,
factori imunologici si triggeri externi. Studiile efectuate au evidentiat rolul important detinut de stafilococul auriu
sau de streptococul Pyogenes in inducerea, intrefinerea sau exacerbarea leziunilor de psoriazis. Astfel, se
considera ca studiul microbiomului cutanat la pacientii cu psoriazis este extrem de important si complementar
cercetarilor din domeniul genetic si imunologic. Progresele noi in tehnologiile de secventiere de noua generatie
permit o mai buna intelegere privind alterarea mecanismelor genetice in psoriazis. Studiile efectuate pana in
prezent relateaza rezultate variabile, aparent din cauza limitarilor pe care le asociaza, fapt ce impune ca masu-
ra prioritara realizarea unui protocol standardizat al proceselor de recoltare si prelucrare a probelor analizate.
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ABSTRACT

Psoriasis is a skin condition that occurs as a result of the interaction between predisposing genetic factors,
immunological factors and external triggers. Studies have highlighted the important role played by Staphylo-
coccus aureus or Streptococcus pyogenes in inducing, maintaining or exacerbating psoriasis lesions. Thus,
the study of skin microbe in patients with psoriasis is considered to be extremely important and complemen-
tary to genetic and immunological research. New advances in new generation sequencing technologies allow
for a better understanding of genetic mechanisms alteration in psoriasis. Studies performed so far show
variable results, apparently due to the associated limitations, which imply that a standardized protocol for the
sampling and processing of analyzed samples is a priority measure.
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INTRODUCERE

Tegumentul uman este colonizat de comunitati
complexe de bacterii, fungi si virusuri ce alcatuiesc
microbiomul cutanat. Bacteriile din componenta
florei comensale colonizeaza tegumentul, intesti-
nul, cavitatea orald, vaginul si cdile respiratorii su-
perioare si detin un rol important in educarea siste-
mului imun (1), productia de vitamine sau protectia
impotriva agentilor patogeni (2), insa pot, de ase-
menea, sa detina un rol important si in intretinerea
sau exacerbarea leziunilor cutanate sau Intarzierea
procesului de vindecare. Compozitia microflorei de
la nivel tegumentar prezintd multiple variatii ce au

putut fi asociate cu regiunea tegumentara studiata,
dar si cu prezenta diferitelor afectiuni cutanate de
tipul dermatita atopica, acnee, rozacee sau psoria-
zis. In plus, studiile efectuate au evidentiat faptul ca
nu numai topografia cutanata influenteaza coloni-
zarea microbiana, ci si o gama extinsa de factori,
unii specifici gazdei, incluzand varsta si sexul, dar
si factori de mediu (ocupatia, imbracamintea, utili-
zarea antibioticelor, cosmeticele, temperatura si
umiditatea mediului, expunerea la ultraviolete),
care pot contribui la variabilitatea observata in flo-
ra microbiand a tegumentului. In prezent, existd
insa date insuficiente care sa poata explica procese-
le prin care microorganismele de la nivel cutanat
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initiaza, Intretin sau moduleaza afectiunile derma-
tologice.

Psoriazisul (PS) este o afectiune cronica cu etio-
logie necunoscuta, caracterizatd prin hiperprolife-
rarea keratinocitelor si prezenta unei reactii infla-
matorii cutanate. Mecanismul exact care sta la baza
patogenezei psoriazisului raimane neclar, desi ma-
joritatea modelelor incorporeaza raspunsuri abe-
rante ale celulelor T si keratinocitelor in asociere cu
susceptibilitatea genetica. In mod specific, ipoteza
actuald despre patogeneza psoriazisului se concen-
treaza pe activarea aberanta a sistemului imunitar
innascut cu implicarea ulterioara a sistemului adap-
tiv de aparare, care au ca rezultat reactii atat la ni-
velul pielii cat si la nivel sistemic. Printre cei mai
provocatori factori de mediu care au posibilitatea
de a educa si asista sistemul imunitar se gaseste
relatia dintre gazda si flora microbiana de la nivel
tegumentar, oral si intestinal. Studiile bazate pe
culturi bacteriene au evidentiat corelatii ale anumi-
tor infectii bacteriene cu aparitia sau severitatea
crescutd a diferitelor subtipuri ale psoriazisului (de
exemplu, rolul superantigenului betahemolitic
streptococ de grup A 1n aparitia psoriazisului gutat
sau In exacerbari ale psoriazisului cronic) (3,4).
Chiar daca studiile bazate pe culturi capteaza alte-
rarile unor agenti patogeni cunoscuti, ei pot pierde
efectele bacteriilor care nu pot fi cultivate, asupra
severitatii sau patogenezei psoriazisului. Progrese-
le in tehnologiile de secventiere a ADN-ului au per-
mis 0 examinare cuprinzatoare a comunitatilor mi-
crobiene, fara a fi nevoie de cultivare.

Studiul microbiomului este Inca intr-o faza inci-
pientd, desi progresul realizat in acest domeniu este
unul rapid; studii care caracterizeaza comunitatile
microbiene sunt publicate intr-un ritm tot mai alert.
Standardele pentru colectarea, prelucrarea si anali-
za probelor incep sd devina formalizate; instrumen-
tele pentru a manipula microflora cutanata, experi-
mental si medical, sunt in curs de dezvoltare.

TIPURI DE PRELEVARE

Au fost documentate multiple metode de prele-
vare a probelor de la nivel cutanat in vederea anali-
zei compozitiei microbiomului (tamponare, biopsie
cutanatd, raclare, tape stripping), ce difera prin can-
titatea de material recoltat, nivelul de disconfort
generat subiectilor sau profunzimea probei. Urma-
rind sa identifice cea mai utila metoda de prelevare
a microflorei de la nivel cutanat, Grice si colab. au
analizat componenta microbiomului pentru diferite
niveluri de profunzime a tegumentului, recoltand
probe prin tamponare, raclare si biopsiere; rezulta-
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tele lor demonstreaza prezenta de populatii micro-
biene similare indiferent de metoda utilizata (5).
Ulterior, pornind de la faptul ca unul dintre antige-
nele implicate in psoriazis (peptidoglicanul strepto-
cocic) a fost identificat in derm (6) si ludnd in cal-
cul identificarea de bacterii in derm si tesutul adipos
(7), studiile efectuate pe subiecti sanatosi au evi-
dentiat diferente semnificative in compozitia mi-
crobiomului Tn momentul in care comparam prele-
varea prin biopsie vs. tamponare (8) sau tape
stripping vs. tamponare (9).

Prelevare prin tamponare

Cel mai frecvent utilizatd metoda de prelevare a
probelor este reprezentatd de tamponarea de la nivel
cutanat, o metoda simpla, rapida si noninvaziva.
Probele sunt prelevate de la nivelul leziunilor speci-
fice de psoriazis, in general localizate la nivelul arii-
lor cutanate uscate sau seboreice, prin tamponarea
unei arii de 2-4 cm? cu ajutorul unui tampon de bum-
bac impregnat anterior intr-o solutie salina sterila.
Aceasta metoda asociaza ca dezavantaj imposibilita-
tea standardizarii ei, colectarea microflorei putand fi
afectatd semnificativ de o serie de factori specifici
fiecarei persoane implicate in recoltare: presiunea
aplicata, directia de prelevare sau numarul de pasaje
(10). In ceea ce priveste rezultatele comunicate pana
in prezent privind analiza compozitiei microbiomu-
lui la pacientii cu psoriazis prin utilizarea prelevarii
prin tamponare, studiile derulate de Gao si colab. si
Alekseyenko si colab. sunt semnificative (11,12).
Cele doua studii au evidentiat faptul ca placile de
psoriazis sunt caracterizate de predominanta genului
Firmicutes, In timp ce genul Proteobacter este pre-
dominant 1n tegumentul sanatos.

Prelevare prin biopsie cutanata

Pornind de la ipoteza prin care bacteriile de la
nivel cutanat pot fi internalizate in celulele epider-
mului sau dermului (7), s-a considerat utila studie-
rea compozitiei microbiomului si din probe prele-
vate prin biopsie cutanatd, astfel incat sa poata fi
identificate si specii suplimentare care ar fi putut fi
omise prin tehnica simpld de tamponare cutanata.
Probele se preleveaza sub anestezie locald, fara a
utiliza anterior un antiseptic topic pentru a evita
perturbarea microflorei cutanate. Studiile efectuate
evidentiaza diferente semnificative in compozitia
microflorei prin prelevare de biopsie comparativ cu
tamponarea, in sensul identificarii unei abundente
crescute a genurilor Clostridiales, Bacteroides si
Nocardiaceea in probele biopsiate si a stafilococu-
lui in probele recoltate prin tehnica tamponarii (8).
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Ca dezavantaj, biopsia cutanata este o metoda inva-
ziva care, in general, nu permite prelevarea de pro-
be multiple de la acelasi pacient.

Prelevare prin tape stripping

Prelevarea de probe cutanate prin tape stripping
a fost o tehnica alternativa studiata; este o metoda
rapida, usor de realizat si noninvaziva. Ea consta in
aplicarea de benzi adezive sterile la nivelul regiunii
cutanate studiate, cu indepartarea acesteia dupa
aproximativ 1 minut. Ogai si colab. au urmarit
compararea rezultatelor obtinute prin recoltarea
prin tamponare vs. tape stripping, avand ca modali-
tate de analiza a probelor cultura microbiologica si
tehnica de secventiere de noud generatie (9). Acest
studiu a evidentiat faptul ca, analizand prin secven-
tierea de noua generatie, microflora colectata prin
tamponare este similard cu cea obfinutd prin tape
stripping; 1n schimb, metoda de tape stripping asi-
gurd colectarea unui numar mult mai mare de bac-
terii cultivabile prin culturd, comparativ cu tehnica
recoltarii prin tamponare. Se considera astfel ca se
poate opta pentru oricare dintre cele 2 alternative
de recoltare, cu exceptia situatiilor in care se dores-
te analiza tintita a unei anume specii de la nivel cu-
tanat.

TIPURI DE ANALIZA

Cultura

Pana 1n anii 1980, tehnica de analiza prin cultura
a reprezentat standardul pentru izolarea, identifica-
rea si caracterizarea coloniilor microbiene; recolta-
rea se realiza prin tamponare, urmata ulterior de uti-
lizarea unor medii de culturd specifice care sa
permita realizarea de culturi microbiologice si iden-
tificarea microorganismelor. Morfologia coloniilor,
coloratiile utilizate (ex. coloratia Gram), caracteristi-
cile biochimice, testele de motilitate, profilul rezis-
tentei la antibiotice erau cele care ghidau in identifi-
carea microflorei. In prezent, este evident faptul ca
numai un procent scazut de microorganisme poate fi
identificat utilizdnd aceste tehnici (ex. stafilococ /
Malassezia), fara a putea considera aceste microor-
ganisme ca fiind cele mai abundente sau cu o influ-
entd semnificativa asupra ecosistemului cutanat. Li-
mitarile tehnicilor de cultivare sunt multiple, in-
cluzand incapacitatea de a crea in vivo medii favora-
bile pentru microorganismele cu crestere lenta sau
pentru cele ce necesita conditii speciale de cultivare.
Izolarea microorganismelor anaerobe este in mod
particular dificila prin utilizarea tehnicilor de culti-
vare (13), intrucét cresterea lor este una lenta si ne-
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cesita suplimentar conditii speciale pe parcursul ma-
nipuldrii §i procesarii probelor.

Secventierea de noua generatie
(Next Generation Sequencing)

Pornind de la proiectul privind analiza genomului
uman in 2001, tehnologiile de secventiere s-au Im-
bunatatit, pentru a putea oferi un numar crescut de
citiri la un cost semnificativ redus. Pe langa caracte-
rizarea genomica a organismelor in starea lor natura-
1a, tehnologiile de secventiere au permis o analiza a
compozitiei microflorei in asociere cu diverse pato-
logii. Au fost finantate diverse proiecte, cum ar fi
decodificarea genomului pacientilor cu cancer (14)
sau secventierea comunititilor microbiome ale pa-
cientilor cu tulburari autoimune (12). Secventierea
permite detectarea regiunilor mai putin accesibile
ale genomului si poate fi, prin urmare, utilizata pen-
tru detectarea de noi biomarkeri (15).

Tehnologiile de secventiere actuale urmeaza
aceleasi etape esentiale, cu mici variatii, in functie
de producitor si de metoda utilizata. In etapa initi-
ala, adaptorii sunt legati la capetele fragmentelor
ADN care urmeaza si a fi secventiate. Fragmentele
sunt apoi amplificate pe o suprafata solida, cum ar
fi un diapozitiv din sticla sau un microcip, printr-un
procedeu mediat prin polimerizare. Nucleotidele
care sunt adaugate sunt detectate automat utilizand
fluorescenta. Procedura de detectie variazda in
functie de diferite tehnologii si variaza de la masu-
rarea semnalelor bioluminescente la imaginile in
patru culori ale semnalelor moleculare (15,16).

O aplicatie a tehnologiilor de secventiere este re-
prezentatd de detectarea compozitiei microbiene a
unui mediu prin secventierea ARN-ului ribozomal
16S. 16S rRNA este o componenta a ribozomului
care este prezent in fiecare organism. Acesta este al-
catuit din regiuni conservate care pot fi vizate selec-
tiv in timpul secventierii, dar este, de asemenea,
compusa din regiuni variabile, ideale pentru dife-
rentierea intre organisme. In functie de capacititile
tehnologiei utilizate, secventierea uneia sau mai
multor regiuni variabile face posibila inregistrarea
compozitiei bacteriene a unui mediu. Pana in pre-
zent, secventierea 16S a fost utilizatd pentru a clasi-
fica bacteriile in taxonomia lor adecvata folosind si-
milaritatea secventei in locul caracteristicilor fe-
notipice. De asemenea, a fost utilizat pentru identifi-
carea speciilor bacteriene noi si pentru diagnostica-
rea infectiilor cu culturi negative (17).

TIPURI DE SECVENTIERE GENOMICA

Prin dezvoltarea tehnicilor de secventiere geno-
micd a devenit posibil studiul intregii comunitati



Revista MebicaLA RomANA — VoLumuL LXVI, NR. 4, An 2019

microbiene, depasind astfel limitarile tehnicilor de
cultivare. Studiile efectuate avand la baza secventi-
erea genomica au determinat o crestere semnifica-
tiva a Intelegerii noastre privind componenta mi-
crobiomului, interactiunile gazda-bacterii, precum
si conexiunile dintre microorganisme. Prima tehno-
logie de secventiere a fost elaborata de Sanger in
urma cu aproximativ 40 ani, bazata pe Incorporarea
selectiva a lanturilor terminale a dideoxinucleoti-
delor prin ADN polimeraza in timpul replicarii
ADN in vitro. Tehnica are drept limitari imposibili-
tatea secventierii de genomuri complexe, durata
foarte extinsa a efectuarii analizei si costuri ridica-
te, ceea ce a impus dezvoltarea de noi metode, de
noud generatie. Astfel, In prezent, sunt disponibile
diverse tehnologii, incadrate In doud mari categorii —
secventiere prin hibridizare si prin sinteza — si cla-
sificate in trei tipuri de platforme: Roche/454, Illu-
mina-Solexa si ABI-SOLiID (18). Selectarea plat-
formei utilizate este in general dependenta de acu-
ratetea si profunzimea secventierii, dimensiunea
amplicon-ului, disponibilitatea platformei sau bu-
get (19). Avantajele tehnicilor de secventiere de
noud generatie sunt multiple: generarea in paralel a
unui numar impresionant de citiri, viteza crescutd
de efectuare a acestei tehnici, costuri mult mai re-
duse comparativ cu metoda Sanger (18).

De departe cea mai utilizata tehnica de analiza a
microbiomului in psoriazis este [llumina, ce se ba-
zeaza pe secventierea genelor 16sARN ale tuturor
procariotelor, permitand analiza regiunilor variabi-
le ale acestor gene. Etapele acestei tehnici sunt re-
prezentate de prelevarea probelor, izolarea ADN-
ului printr-un proces de lizd chimicd/mecanica,
amplificarea subunitatii ribozomale 16S-ARN prin
PCR, secventiere, clasificare taxonomica. Este po-
sibila astfel identificarea speciilor particulare, im-
plicatiile privind relatiile filogenetice si crearea
unor harti ale populatiilor de microorganisme.

Pentru a depasi dezavantajele secventierii de
noud generatie, reprezentate in principal de costuri-
le ridicate si de utilizarea amplificarii PCR, proce-
dura ce necesita o perioada de timp extinsa pentru a
putea fi realizata, cercetatorii au imaginat tehnicile
de secventiere de generatia a treia care permit obti-
nerea unor date mult mai ample, Intr-un interval de
timp mai scurt si la costuri reduse.

TIPURI DE MICROBIOM

Cutanat

Studiile efectuate pana in prezent au evidentiat
un rol important in inducerea si intretinerea leziuni-
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lor de psoriazis ale stafilococului auriu si streptoco-
cului Pyogenes. Este cunoscutd asocierca intre
infectia streptococica si psoriazisul gutat, insa stu-
diile recente sugereaza faptul ca aceste infectii
streptococice pot fi asociate si cu exacerbari ale
psoriazisului vulgar. Astfel, se considera ca studiul
microbiomului cutanat la pacientii cu psoriazis este
extrem de important si complementar cercetarilor
din domeniul genetic si imunologic.

Un concept important in analiza compozitiei mi-
crobiomului este reprezentat de masurarea diversi-
tatii populatiilor microbiene in probele recoltate si
presupune utilizarea in principal a doi indicatori:
alfa diversitate si beta diversitate. Alfa diversitatea
descrie varietatea de specii distincte in cadrul unui
habitat, exprimata prin numarul de genuri identifi-
cate Intr-o proba (comparand cu genurile identifi-
cate 1n probele prelevate din alte regiuni topografi-
ce). Beta diversitatea face referire la variatiile de
specii sau genuri identificate intre diferiti subiecti,
analizand aceeasi regiune topografica. Alekseyenko
si colab. au realizat un studiu pe 199 de subiecti (75
pacienti cu psoriazis, 124 subiecti sdnatosi) ce a ge-
nerat obtinerea unor rezultate relevante: leziunile
de psoriazis asociaza diversitate microbiand mai
redusa comparativ cu tegumentul sanatos; Firmicu-
tes si actinobacteriile reprezinta genurile cu abun-
denta crescuta la nivel lezional; microflora de la
nivelul leziunilor asociaza un nivel substantial al
beta diversitatii (12). In studiul efectuat de Gao si
colab., probele prelevate de la nivelul leziunilor au
evidentiat cea mai mare diversitate de genuri, cu
predominanta Firmicutes $i cu expresia mai redusa
a actinobacteriilor si proteobacteriilor, comparativ
cu tegumentul sanatos (11). Fahlen si colab. au ana-
lizat compozitia microflorei cutanate prin prelevare
de biopsii cutanate si au identificat abundenta sem-
nificativ crescutd a actinobacteriilor in tegumentul
sandtos comparativ cu leziunile de psoriazis, pre-
cum si un nivel crescut al proteobacteriilor in pso-
riazis comparativ cu lotul de control (20). Rezulta-
tele acestor studii prezinta similaritati, dar si o serie
de diferente in compozitia microbiomului cutanat,
posibil justificate prin tehnicile diferite de preleva-
re a probelor; 1n acelasi timp, demonstreaza faptul
cd microbiomul leziunilor psoriazice prezinta dife-
rente comparativ cu cel al tegumentului subiectilor
sanatosi, exprimate in general printr-o diversitate
microbiand redusa si prin abundenta relativa diferi-
ta a principalelor bacterii rezidente de tipul Actino-
bacterium, Corynebacterium, Propionibacterium,
streptococ sau stafilococ (11,12,20).
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Intestinal

Alterarea microflorei intestinale a putut fi asoci-
ata cu o serie de afectiuni gastro-intestinale infla-
matorii (boald Crohn, colita ulcerativa), afectiuni
ce Inregistreaza o prevalenta semnificativ crescuta
in randul pacientilor diagnosticati cu psoriazis
(21,22). Microbiomul intestinal exercita o influenta
asupra homeostaziei tegumentare prin corelare cu
efectul modulator al acestuia asupra imunitatii sis-
temice. Anumite microorganisme si metaboliti de
la acest nivel induc acumularea de celule T regla-
toare si limfocite care faciliteaza un raspuns antiin-
flamator. In cazul afectarii barierei intestinale, bac-
terii de la acest nivel precum si metabolifi ai
acestora pot fi identificati in fluxul sanguin, cu acu-
mulare la nivel cutanat si afectarea barierei cutana-
te. Prin analiza compozitiei microbiomului intesti-
nal la pacientii cu PS, comparativ cu subiecti sa-
natosi, Scher si colab. au identificat o diversitate
microbiana redusa in cazul pacientilor cu PS, cu o
abundenta relativa scazuta pentru Actinobacteria si
Bacteroidetes (23). Suplimentar, la pacientii cu PS,
disbioza de la nivel intestinal se caracterizeaza prin
abundenta redusd a Faecalibacterium praunitzii
(24, 25) si a Akkermansia muciniphila (26). Huang
si colab. au analizat compozitia microbiomului in-
testinal la pacienti cu diverse forme de psoriazis
(vulgar, pustulos, artropatic, eritrodermic), identifi-
cand diferente semnificative ale microflorei la pa-
cientii cu forme severe, comparativ cu formele
usor-moderate de psoriazis, cu o abundentd semni-
ficativ redusa a Bifidobacterium (27).

Cavitate orala

Referitor la microbiomul cavitatii orale, exista
ipoteze ce sustin faptul ca disbioza microflorei orale
poate induce un raspuns imun alterat la persoanele
susceptibile, determinand instalarea unor afectiuni
autoimune (28). Zenobia §i colab. au studiat patoge-
neza paradontozei in asociere cu devierile sistemului
imun, identificand un rol important al IL-17A in pa-
togeneza acestei afectiuni (29), citokina ce detine, de
asemenea, un rol important in psoriazis, fapt demon-
strat de eficienta terapiilor anti-IL17 in formele mo-
derat-severe ale afectiunii. In plus, prezenta neutrofi-
lelor pare a fi un al aspect de similitudine intre cele
doua afectiuni, ele putand fi identificate atat la nivel
gingival, cat si la nivelul placilor de psoriazis, cu rol
in formarea microabceselor din stratul cornos (30).
Totusi, posibila asociere intre alterarea compozitiei
microflorei orale si psoriazis are la baza doar studii
epidemiologice, fara a exista pana in prezent studii
care sa analizeze compozitia microbiomului cavitatii
orale la pacientii cu psoriazis.
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INFLUENTA TERAPIILOR ASUPRA
COMPOZITIEI MICROBIOMULUI

Pana in prezent, studiile s-au orientat asupra
analizei compozitiei microflorei cutanate la pacien-
tii cu psoriazis vulgar, evaludnd tegumentul séna-
tos/subiecti sdndtosi comparativ cu tegumentul le-
zional; caracteristicile diferitelor regiuni topo-
grafice; variate metode de prelevare a probelor sau
de prelucrare a acestora. In prezent, se doreste eva-
luarea modificarilor in structura microbiomului in
contextul diverselor tipuri de terapii recomandate
pacientilor, in vederea analizei dinamicii microflo-
rei ca raspuns la tratament.

Fototerapie

Pornind de la ipoteza prin care microbiomul cu-
tanat poate Inregistra variatii in compozitie secun-
dar expunerii la ultraviolete, Burns si colab. au de-
rulat un studiu avand ca obiectiv analiza efectului
ultravioletelor de tip A (UVA) si de tip B (UVB)
asupra microflorei cutanate la subiecti sdnatosi
(31). Expunerea la UVA determind cresterea pro-
ductiei de specii reactive de oxigen, avand ca efect
deteriorarea lipidelor, proteinelor si a ADN-ului, in
timp ce expunerea la UVB determina aparitia unor
produsi cu rol in blocarea replicarii ADN-ului si a
transcriptiei ARN-ului. Rezultatele studiului evi-
dentiaza alterarea compozitiei microbiomului se-
cundar expunerii la UV, 1n sensul cresterii nivelului
de Cyanobacteria, bacterii Gram-negative ce pot
produce cianotoxine cu rol in aparitia eruptiilor cu-
tanate, si scaderea expresiei Pseudomonadaceae si
Lactobacillaceae, ambele cu rol important in pro-
cesul de refacere a homeostaziei imunitatii cutanate
secundar imunosupresiei induse de expunerea la
UV. Aceste rezultate ar putea aduce o noud per-
spectiva asupra tratamentului inflamatiei cutanate
induse de expunerea la UV. Sunt necesare insa stu-
dii care s evalueze modul in care au loc modificari
ale compozitiei microbiomului cutanat in diverse
afectiuni dermatologice, In corelatie cu expunerea
la ultraviolete.

Terapie biologica

in studiul lor, Loesche si colab. au urmarit si
evalueze modificarile instalate In compozitia mi-
croflorei la nivel cutanat la pacientii cu psoriazis
aflati in tratament sistemic cu ustekinumab, prin
prelevare de probe 1nainte de initierea tratamentu-
lui; pe durata terapiei cu ustekinumab si in caz de
recurenta la pacientii la care s-a decis Intreruperea
terapiei (32). Rezultatele studiului evidentiaza dife-
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rente in compozitia microbiomului intre tegumen-
tul sanatos si leziunile de psoriazis, dar cu un ras-
puns similar al celor doua tipuri de microbiom in
contextul terapiei cu ustekinumab. Pe durata trata-
mentului, heterogenitatea intragrup a crescut con-
stant, indiferent de regiunea topografica studiata,
indicand faptul ca ustekinumab influenteaza com-
pozitia microflorei Intr-un mod sistematic. Micro-
biomul cutanat nu poate oferi informatii cu privire
la durata raspunsului terapeutic al medicatiei utili-
zate, iar in cazul recurentei leziunilor, componenta
microflorei nu este similara celei determinate ina-
intea initierii terapiei.

CONCLUZII

Psoriazisul este o afectiune autoimunid care
afecteaza aproximativ 2-3% din populatia generala.
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