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RESUMEN

Las levaduras del género Malassezia son parte de la flora nor-
mal de la piel y hasta ahora, se han identificado 14 especies:
Malassezia furfur, M. pachydermatis, M. sympodialis, M. globosa, M.
obtusa, M. restricta, M. slooffiae, M. dermatis, M. japonica, M. nana,
M. yamatoensis, M. caprae, M. equina y M. cuniculi

Pitiriasis versicolor es una infeccién superficial caracterizada
por lesiones maculares, discrémicas y descamativas; su distribu-
cién es mundial, aunque tiene mayor prevalencia en regiones
tropicales y subtropicales; y el estandar de oro para su diagnds-
tico es el examen directo.
PALABRAS CLAVE: Malassezia, pitiriasis versicolor, epidemiologia.

Introduccién
Las levaduras del género Malassezia son parte de la mi-
crobiota normal de la piel humana y de numerosos
animales homeotermos,”™ pero a veces pueden volverse
patégenos oportunistas que han sido relacionados con
diversas dermatosis como dermatitis seborreica, pitiriasis
versicolor, algunas formas de foliculitis, psoriasis, der-
matitis at6pica, papilomatosis reticulada confluente de
Gougerot y Carteaud, eritema anular centrifugo, blefari-
tis seborreica marginal, intertrigo, acné neonatal y otras
enfermedades sistémicas en humanos, as{ como otitis ex-
terna y dermatitis seborreica en animales, sobre todo en
perros.>+
El indice de colonizacién en nifios es menor que en
adultos. De hecho, la piel de los recién nacidos sanos y
a término se coloniza durante el primer mes de vida me-
diante un proceso asintomédtico que no depende del estado
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ABSTRACT

Yeasts of the Malassezia genus are present in the normal skin
flora. So far, 14 species have been identified: Malassezia furfur, M.
pachydermatis, M. sympodialis, M. globosa, M. obtusa, M. restricta,
M. slooffiae, M. dermatis, M. japonica, M. nana, M. yamatoensis, M.
caprae, M. equina and M. cuniculi

Found worldwide, with a higher incidence in tropical and
subtropical regions, pityriasis versicolor is a superficial infection
consisting of hypochromic scaly macules. The gold standard in
diagnosis is direct observation of spores and short filaments.
KEYWORDS: Malassezia, pitiriasis versicolor, epidemiology.

de salud del infante.” Las especies M. pachydermatis,
M. caprae, M. equina. M. nana y M. cuniculi son parte de
la flora normal de la piel de animales homeotermos®y
en ocasiones, se han detectado en humanos que estdn en
contacto con dichos animales (en particular, M. pachyder-
matis), de modo que forman parte de la microbiota cutd-
nea humana sélo transitoriamente.

La epidemiologia de Malassezia como agente etiolégico
de pitiriasis versicolor (PV) ha sido muy variable pues, a
la fecha, de las 14 especies descritas, ocho han sido aisla-
das de las escamas de pacientes con pitiriasis versicolor,
a veces en asociaciones de dos o hasta tres especies del
género. Sin embargo, segun la literatura mundjial, la ma-
yor parte de los estudios han aislado M. globosa, M. furfur y
M. sympodialis,578m53141516.718192020 qunque en casos espora-
dicos se obtuvo M. pachydermatis de todos los sitios con
lesién en pacientes con pitiriasis versicolor, confirmando

Calzada de Tlalpan 4800, Colonia Seccién XVI, Delegacién Tlalpan, C.P. 14080 Tlalpan, México D.F.

Teléfono y fax (55) 4000-3000 Ext. 3058

“ Dermatologfa Cosmética, Médica y Quirtirgica

Volumen 12 / Ndmero 1 B enero-marzo 2014



ALMA LAURA SANCHEZ CASILLAS Y COLS.

su papel de agente causal por transferencia, incluso en re-
cién nacidos.™"

Historia y taxonomia

En 1846, Eichstedt describié, por primera vez, la asocia-
cién de un hongo con lesiones de pitiriasis versicolor; en
1853, Robin lo llamé Microsporon furfur; y para 1889, Baillon
clasificé al hongo dentro del género Malassezia.

Muchos investigadores creyeron que la levadura y
la forma micelial eran organismos distintos, por lo que
los incluyeron en géneros diferentes: Pityrosporum para la
forma levaduriforme y Malassezia para la forma micelial.
Después, Sabouraud fue el primero en relacionar am-
bas formas y en 1927, Panja las clasific6 como un mismo
género.

La primera clasificacién taxonémica oficial fue la del
género Pityrosporum, integrado por dos especies, P. ovale y
P. pachydermatis. En 1977, diversos investigadores lograron
que las levaduras produjeran hifas in vitro y sus estudios
permitieron unificar los dos géneros en 1986, incluyendo
las especies Malassezia furfur y M. pachydermatis~>y asi,
durante mucho tiempo, el género Malassezia permanecié
limitado a dos especies, una lipodependiente (M. furfur)
y otra lipofilica no lipodependiente (M. pachydermatis).**

Ya en 1939, Benham explicé las dificultades para culti-
var Malassezia al detectar que se necesitaba que el medio
de cultivo debia contener una sustancia que favoreciera
el crecimiento.? Afos después, entre 1960 y 1970, otra
investigacion revel6 que, para desarrollarse, M. furfur re-
queria de dcidos grasos saturados con mds de 12 carbonos,
pero menos de 20.%

En 1996, luego de comparar la secuenciacién genética
de la unidad grande de rRNA y realizar estudios comple-
mentarios de ADN nuclear, Guillot y Guého hicieron una
revisién taxonémica del género en la que nombraron 7
especies de Malassezia.>*

A la fecha, el género Malassezia estd incluido en el
filo Basidiomycota, subfilo Ustilaginomycotina, clase Fxoba-
sidiomycetes, orden Malasseziales, familia Malasseziaceae, e
incluye 14 especies: Malassezia furfur, M. pachydermatis, M.
sympodialis, M. globosa, M. obtusa, M. restricta, M. slooffiae,
M. dermatis, M. japonica, M. nana, M. yamatoensis, M. caprae,
M. equina y M. cuniculi.®*°

Pitiriasis versicolor: generalidades

PV es una infeccién fungica superficial, benigna y recidi-
vante que se caracteriza por lesiones maculares, discrémi-
cas y finamente descamativas distribuidas, sobre todo, en
tronco y miembros superiores,’y que puede manifestarse
en dos formas clinicas: hiperpigmentada e hipopigmen-
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tada.® La mayorfa de los pacientes desarrolla mdculas
de un mismo color y s6lo unos pocos tienen lesiones de
distintas tonalidades: rosada o marrén (localizadas, pre-
ferentemente, en zonas cubiertas) o blanca (presentes en
superficies fotoexpuestas).”

Es una dermatosis de distribucién mundial con mayor
prevalencia en regiones tropicales y subtropicales, donde
el clima humedo y caliente favorece la colonizacién del
hongo en la piel, hiperhidratacién de la capa cérnea por
sudoracién, y menor recambio celular como consecuen-
cia del calor, todo lo cual podria explicar su mayor inci-
dencia en los meses de verano.»*”

También se han descrito factores predisponentes que
incluyen: aspectos extrinsecos como humedad y tempe-
ratura de la piel, oclusién (tipo de ropa), hiperhidrosis,
desnutricién, uso de aceites, corticoterapia sistémica o
inmunosupresores; e intrinsecos que abarcan la genética,
infecciones crénicas (como tuberculosis), embarazo, dia-
betes mellitus y otras formas de inmunosupresién. >3

Se han propuesto varias teorfas para explicar la hipo-
pigmentacién de la piel. Una menciona el bloqueo de
la transferencia del melanosoma al queratinocito y otra, la
inhibicién de melanina mediante produccién de 4cido
azelaico y la accién de filtro UV de los productos indélicos
del hongo. En cambio, se sugiere que la hiperpigmenta-
cién de las lesiones es consecuencia de inflamacién, adel-
gazamiento de la piel o una elevada concentracién de
organismos en el sitio de la lesién."

El estudio histopatolégico revela grandes cantidades
del hongo en la capa cérnea de las lesiones, con minima
respuesta inflamatoria. También puede haber escasa hi-
perqueratosis y acantosis o un poco de infiltrado linfoci-
tico perivascular superficial, ambos mds evidentes en las
lesiones hiperpigmentadas.®

El tratamiento inicial es tépico; de varias semanas de
duracién; y consistente de lociones, cremas o jabones con
4cido salicilico y azufre 1-39%, ketoconazol 29, terbinafi-
na 1%, imidazoles tépicos en cremas o solucién (1-29%),
butenafina o derivados de piridona como cliclopiroxola-
mina y griseofulvina tépicos. También se han propuesto
tratamientos orales cuando son muchas las regiones afec-
tadas o bien, cuando la respuesta al tratamiento tépico es
mala.”*

Las recaidas son comunes: 60% antes de un afio y 80%
en un periodo de dos anos. Las manchas hipocrémicas
residuales pueden persistir aun después de la curacién.®

Diagndstico
El diagnéstico de PV en consultorio requiere de la luz de
Wood, que sirve incluso para detectar lesiones subclini-
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Figura 1. M. globosa, aspecto microscopico.

cas al producir una fluorescencia de color dorado o ama-
rillo verdoso.*

No obstante, el estindar de oro es el examen directo,
para lo cual se obtendrd una muestra pegando un trozo
de cinta adhesiva sobre la lesién y luego de retirarla, co-
locar la biopsia de inmediato en un portaobjetos con tinta
Parker® azul (prueba de Scotch tape®). El andlisis micros-
copico revelard esporas de 4 a 8 micrémetros y filamentos
fragmentados cortos, de 2 a 4 micrémetros.»*4'5*

El cultivo, que no es una prueba de rutina, suele lle-
varse a cabo en investigaciones. A tal fin, se obtienen
escamas por raspado con bistur{ o portaobjetos y se ino-
culan en medios enriquecidos con dcidos grasos, como
Dixon modificado, Leeming y Notman, o Agar Dextro-
sa Sabouraud con aceite de oliva (algunos laboratorios
utilizan el medio CHROMagar Malassezia). La muestra se
incuba a 32°C durante 10 dfas,**5*y las cepas se dife-
rencian por sus caracteristicas bioquimicas y fisiol6gi-
cas. #715102122:25:305132 (Fjguras 1y 2)

También se han desarrollado métodos moleculares
para una mejor identificacién de las especies, pero por su
alto costo se emplean, sobre todo, en proyectos de inves-
tigacién. Entre los métodos desarrollados se cuentan PCR
fingerprinting, cariotipificacién, DGGE (electroforesis en gel
con gradiente de desnaturalizacién), RAPD-PCR (amplifi-
cacién aleatoria de ADN polimérfico), AFLP (polimorfismo
de longitud de fragmento amplificado), y PCR-REA.***3'
Este ultimo sistema, basado en PCR y andlisis con endo-
nucleasa de restriccién, permite distinguir 7 especies de
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Figura 2. M. globosa, en cultivo.

Malassezia y se ha utilizado para evaluar la concordancia
de los métodos fenotipicos y moleculares en la identifica-
cién de especies de Malassezia.>

El polimorfismo de longitud de fragmento amplifica-
do o AFLP es una técnica atil para la identificacién répida
y fidedigna de especies de Malassezia. Esta técnica tiene la
capacidad de ensayar un mayor nimero de loci para poli-
morfismos que los estudiados con técnicas basadas en PCR
y ademds, permite descubrir patrones epidemiolégicos
importantes entre las especies de Malassezia, asi como dis-
criminar entre las distintas cepas de este género cuando
no es posible identificarlas con pruebas fisiolégicas.* El
andlisis del polimorfismo de longitud de fragmentos de
restriccién amplificados por PCR o PCR-RFLP, permite di-
ferenciar varias especies entre si o incluso poblaciones
dentro de una misma especie.” Por tltimo, se han utiliza-
do las técnicas de electroforesis en gel de campo pulsado
(PFGE) y andlisis de secuencia para determinar variabili-
dad genética intraespecifica del género Malassezia.»

Fisiologia, bioquimica y patogenia de Malassezia
El género Malassezia utiliza lipidos como tnica fuente de
carbono. Este organismo no fermenta aztcares, no requie-
re vitaminas, oligoelementos ni electrolitos; usa metioni-
na como unica fuente de sulfuro; y utiliza aminodcidos
y sales de amonio como fuente de nitrégeno. Malassezia
no es capaz de formar dcidos grasos de cadena larga de-
bido al bloqueo de novo de la sintesis de dcido miristico,
por lo que requiere de la adicién de dcidos grasos prefor-
mados para su desarrollo in vitro.?°

Malassezia posee una gran capacidad queratolitica y
produce una enzima con actividad lipoxigenasa con pro-
duccién de lipoperéxidos que pueden dadiar las mem-
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manos; también se ha sefialado al indol malassezin como
inductor de la apoptosis en melanocitos humanos.®
Metaboliza dcidos grasos —como araquidénico y vac-

branas celulares e interferir con la actividad celular.
M. furfur, produce alcaloides indélicos capaces de dismi-
nuir la cascada inflamatoria, como el indol pityriarubins,

que inhibe el estallido respiratorio de los neutréfilos hu-  cénico— liberando dcido azelaico como uno de los meta-

Cuadro 1. Estudios epidemioldgicos de pitiriasis versicolor.

Crespoy cols./ | Mélaga, Espafia 96 mDixon 60% = 3% 0 0 0 0 0 0 M globosa / M sympodialis 29%
2000 (templado himedo) Pruebas fisiologicas (12) M. globosa / M. furfur 7%
Guptay cols./  Ontario, Canadd M Lemming-Notman 25%  50% 1% 0 0 0 0 0 0
2001 (continental himedo) Pruebas fisiologicas (1) y
moleculares
Hernandez y cols. / México, DF, México il mDixon, 45% @ 8% 9% 0 0 0 0 0 M. sympodialis / M. globosa 9%
2003 (templado himedo) Pruebas fisiologicas (1) M furfur / M. restricta 9%
M. sympodialis / M. restricta / M. globosa 9%
Salah y cols. / Tnez (templado) 82 mDixon, 47% 4% @ 0% 1% 0 2% 0 0 M globosa /M furfur 3%
2004 Pruebas fisiologicas (1.2) M globosa / M. sympodialis 5%
Tarazooie y cols. / Teheran, Irdn 75 mDixon, 53% 9% 25% 4% 8% 0 0 0 0
2004 (templado) Pruebas fisiologicas (13)
Gaitanis y cols. /  Atenas, Grecia 7 mbDixon, 7% 0 0 0 0 0 0 0 M globosa /M slooffiaey
2005 (templado, himedo) PCR-SSCP (4) M furfur / M. sympodialis 13% (entre ambas
asociaciones)
Prohicy cols./  Bosniay Herzegovina 90  mbDixon, 63%  M%  10% 4% | 8% 0 0 0 0
2006 (templado himedo) Pruebas fisiologicas (5)
Karakas y cols./  Adana, Turquia 44 mDixon, 48% 0 36%  16% 0 0 0 0 0
2009 (templado himedo) Pruebas fisiologicas (1)
Rasiy cols. / Teheran, Iran 16 mDixon, 45% 0 29% | 5% 0 10% 0 0% 0
2009 (templado) Pruebas fisioldgicas (13)
Trabelsiy cols./  Tinez 2 ADS con aceite de oliva, 76% 5% 9% 5% 0 0 0 5% 0
2010 (templado) Pruebas fisiologicas (1)
Lyakhovitsky y cols. /  Israel 75 PCR 97% 0 0 0 0 0 0 0 M globosa /M restricta 1%
2013 (templado himedo)
Duttaycols./  Allahabad, India 250 mDixon, 54% 0 30% 0 0 0 0 0 M globosa / M. sympodialis 5%
2002 (subtropical hiimedo) Pruebas fisiologicas (1) M globosa / M. furfur 4%
Otras 7%
Carvaho y cols./  Goiania-Go, Brasil 95 mDixon, 2% %  78% 0 8% 0 0 0 0
2006 (tropical) Pruebas fisiologicas (1)
Ochoa / Panama 95 mbDixon, 8% 7% %% 8% 1% 0 0 0 M furfur/ M slooffiae 4%
2006 (tropical Pruebas fisiologicas (1.2) M. furfur / M. globosa 1%
M. furfur / M. sympodialis 4%
Krisanty y cols. /  Jakarta, Indonesia 9 Lemming-Notman Bo 27% 4% 7% 7% 2% 0 0 0
2009 (tropical Pruebas fisiologicas (23,6)
Tangoycols./  Santa Cruz, Bolivia 79 mDixon, 29% 40% 6% 2% 6% 3% 0 0 M sympodialis / M. globosa 10%
2009 (subtropical) Pruebas fisiologicas (13) M. sympodialis / M. furfur 2%
M. sympodialis / M. slooffiae 0.5%
M. globosa / M. furfur 0.5%
M globosa / M. slooffiae 0.5%
Guisianoy cols. /  Resistencia, Argentina 239 PCR-RFLP 372% 373% 213% 17% 0 | 13%  04% = 04% Especies mezcladas 7.5%
2010 (subtropical)
Framil y cols. / Sao Paulo, Brasil 4 mDixon, 2% 3%  29% 5% 0 0 0 0 0
2010 (subtropical Pruebas fisiologicas (13)
himedo) PCR-RFLP
Petry y cols. / Rio Grande, Brasil 66 Dixony ADS con aceite 8%  30%  26% 1% | 8% | 1% 0 0 0
20M (subtropical himedo) de oliva,
Pruebas fisiologicas (1)
Ramadan y cols. /  Rosario, Argentina 200  mDixonyADSconaceite  40% 5% 7% @ 1% 1% 0 0 0 M sympodialis / M. globosa 2%
20M (subtropical himedo) de oliva, M. sympodialis / M. furfur 1%
Pruebas fisiologicas (12,37) M furfur / M. globosa 1%

(1) Técnica de Guého y Guillot; (2) Cremophor EL; (3) Esculina (D-glucosidasa); (4) PCR-single-strand conformational polymorphism; (5) Modificacion técnica de Guého y Guillot por Gupta; (6) Modificacion técnica de Guého y
Guillot por Fergemann; (7) Medio modificado de CHROMagar Malassezia.
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bolitos. Este dcido inhibe la accién de la enzima dopa-ti-
rosinasa, la cual bloquea el paso de tirosina a melanina,
lo cual conduce al desarrollo de manchas de aspecto
hipocrémico. Estudios histopatoldgicos de la piel de las
dreas afectadas revelan la presencia de melanosomas mds
pequertios que los encontrados en la piel normal.”

El crecimiento de las levaduras de Malassezia es inhibido
por la luz UV, por lo que Pityriacitrin actGa como filtro UV.
Este compuesto indélico reduce la sensibilidad de Malas-
sezia furfur a la radiacién UV, ayudando a que el hongo so-
breviva en su habitat natural (la dermis superior humana)
cuando se encuentra expuesto a la luz;® es posible que esto
contribuya también a la disminucién de la sensibilidad UV
de las dreas despigmentadas en pitiriasis versicolor.”

Pityrialactone es otro indol que podria contribuir a la to-
nalidad verde fluorescente que se observa en la piel afec-
tada cuando las lesiones son expuestas a la luz de Wood.?*

Epidemiologia

Desde 1996, a partir de la revisién taxonémica de Guého
y Guillot, diversos investigadores han implementado una
serie de estudios basados en la nueva clasificacién del gé-
nero y en las mds recientes técnicas de identificacion,By
las variaciones de sus resultados se deben a las distintas
poblaciones y regiones climdticas estudiadas, amén de
la técnica empleada para la identificacién. El Cuadro 1
muestra algunos de los estudios realizados.

Malassezia sympodialis y M. furfur han sido descritas
como los principales agentes etiolégicos de pitiriasis ver-
sicolor en lugares de clima tropical y subtropical.***° En
México, un equipo de investigacién aislé M. globosa en
469% de su poblacién de estudio (con M. sympodialis en se-
gundo lugar: 18%), detectando también asociaciones en
27% de los aislamientos, en particular: M. sympodialis con
M. restricta y M. globosa; M. globosa con M. sympodialis; y
M. furfur con M. restricta.*

Aunque se han publicado resultados similares en India,
Irén y algunas regiones de Argentina (M. sympodialis en
51-54% de los casos),>>7# esas estadisticas difieren mucho
de las de Israel,” Tanez®y Grecia,* donde la gran mayo-
ria de los aislamientos consistié de M. globosa (77-97%).

En los estudios PV realizados en regiones de clima tem-
plado, M. globosa fue el principal agente etiolégico aisla-
do, con porcentajes que oscilan de 45% a 97%, y marcadas
diferencias entre el primero y el segundo agente aislado
(que, en buena medida, fueron M. furfur y M. sympodialis).
Dos estudios que utilizaron la tipificacién molecular su-
gieren que el porcentaje de aislamiento de M. globosa es
marcadamente mds alto que en esa metodologia que con
pruebas fisiol6gicas (77%-979%).

“ Dermatologfa Cosmética, Médica y Quirtirgica

En regiones con clima tropical y subtropical, los resul-
tados son muy variados. El aislamiento de M. globosa como
primer agente etiolégico de pitiriasis versicolor se logré
solamente en Allahabad, India, con una diferencia de 249%
entre el primero y segundo agente aislado (M. furfur).

Se ha sugerido que la variacién metodolégica para la
determinacién de la especie no influye de manera im-
portante en los resultados de estudios epidemiolégicos
de Malassezia en pitiriasis versicolor, y que las diferencias
dependen mds de aspectos regionales y climaticos —sobre
todo a la luz de una serie de estudios realizados en cli-
mas templados, que produjeron un notable porcentaje de
aislamientos de M. globosa como el principal agente etio-
l6gico de pitiriasis versicolor, mientras que los resultados
obtenidos en los nueve estudios incluidos en esta revi-
si6n, realizados en regiones tropicales y subtropicales, se
identificaron tres agentes etiol6gicos principales: M. glo-
bosa*"™*+47, M. furfur'®y M. sympodialis®>7+.

Conclusiones

A partir de la literatura revisada, es posible concluir que
el principal agente etioldgico de pitiriasis versicolor en re-
giones con clima templado es Malassezia globosa, mientras
que en regiones de clima tropical y subtropical las especies
mds comunes son M. sympodialis, M. furfur y M. globosa. Sin
embargo, para llegar a una conclusién definitiva, es necesa-
rio llevar a cabo un exhaustivo estudio epidemioldgico de
escala global, donde la toma de muestras e identificacién
se fundamente en una metodologia y protocolo utnicos,
abarcando las distintas regiones climdticas y con estrecha
colaboracién entre los equipos de investigacién.
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