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Gaersvampen Malassezia knyttes til hudsygdommene Malassezia (Pityrosporum)-follikulitis (MF), pityriasis
versicolor, seboroisk dermatitis og head and neck-dermatitis [1]. Denne artikel omhandler MF, som er en
betaendelsestilstand i harsaekke med tilherende talgkirtler [1]. De enkelte MF-elementer kan vaere klgende og
opfattes ofte som behandlingsresistent acne vulgaris, da bade MF og acne vulgaris ses som papulo-pustulase
elementer pé seboroiske hudomréder [1]. Behandlingen af MF adskiller sig dog fra behandlingen af akne,

hvorfor korrekt diagnostik er vigtig [1-3].

HOVEDBUDSKABER

o Malassezia-follikulitis ligner akne, men behandles anderledes.
« Mikroskopi eller biopsi er ofte ngdvendig for at stille den korrekte diagnose.

« Patienter, hvor man har mistanke om behandlingsrefraktaer akne, bgr udredes for Malassezia-follikulitis

EPIDEMIOLOGI

MF blev forste gang beskrevet i 1969 af Weary et alsom et forbigdende akneiformt udslaet hos en patient, der var
ibehandling med bredspektrede antibiotika [4, 5]. Epidemiologiske opgerelser har vist, at MF forekommer hos 1-
4% af befolkningen i Europa og Kina og hos 16% af befolkningen pa Filippinerne [6]. Forekomsten er som regel
hgjere i lande med tropisk klima pga. varme og fugt [6]. Andre veesentlige risikofaktorer er diabetes mellitus,
hyperhidrose, nedsat immunforsvar og brug af antibiotika, glukokortikoider og immunsuppressiv medicin [1, 6,

7]. Forekomsten af MF er formentlig underrapporteret, da det ofte fejldiagnosticeres [5].

ATIOLOGI

Malasseziaer en lipofil geersvamp, som indgér i hudens normalflora [5]. Der er indtil nu identificeret 17
forskellige arter, hvor M. globosa, M. restricta og M. sympodialis er de hyppigst isolerede fra MF-laesioner [5, 8].
Under favorable betingelser kan Malasseziainvadere og kolonisere harsaekke og tilherende talgkirtler med
konidier og, sjeeldnere, hyfer [7]. Dette udleser et inflammationsrespons, som giver perifollikulaer erytem og

pusteldannelse, fortrinsvis pa seboroiske hudomrader [7].

PATOFYSIOLOGI

Et samspil mellem flere faktorer disponerer til udvikling af MF [9]. De mest betydende af disse er okklusion af
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talgkirtlen pga. brug af hudplejemidler, eget produktion af sebum og eéendret hudflora med overvaekst af
Malassezia pga. heemmet immunforsvar eller efter brug af antibiotika [9]. Dette forer til Malassezia-invasion af
hérsakke og talgkirtler [9]. Herved skades epitellaget ved hydrolyse af triglycerider, hvilket medferer et
inflammationsrespons med aktivering af lymfocytter, makrofager, neutrofile granulocytter og
komplementsystemet [7, 9]. Ydermere opregulerer keratinocytter og myeloidceller i huden produktionen af
proinflammatoriske cytokiner, herunder interleukin (IL)-1a, IL-6, IL-8, IL-12 og tumornekrosefaktor-alfa, og
antiinflammatoriske cytokiner, sdsom IL-4 og IL-10 ved hjelp af toll-like-receptor 2 [9]. Immunforsvaret udvikler

ogsa specifikke antistoffer mod den angribende Malassezia-art [9].

KLINIK

MF rammer oftest teenagere, yngre voksne og disponerede individer, f.eks. immunsupprimerede [7, 9, 10]. Det
viser sig klinisk ved 2-4 millimeter store monomorfe papulo-pustulese follikuleere elementer med
omkringliggende erytem pé preedilektionsstederne bryst, ryg, skuldre og nakke, ofte med ledsagende klge (Figur
1) [7, 9]. Patienten fra Figur 1B havde samtidig pityriasis versicolor, hvilket ber gge mistanken om MF. Svaere
tilfaelde af MF kan ogsé vaere polymorfe med central umbodannelse som ved molluskler og afficere ansigt og
skalp. Mere sjaeldent kan konfluerende plaques eller prurigolignende elementer ses som fglge af kronisk
kradsning [7, 9].

FIGUR 1 / A. Ryg med Malassezia-follikulitis med monomorfe papulo-pustulese follikulare
elementer og et enkelt element med perifer skaelkrave. B. Bryst med Malassezia-follikulitis med
papulo-pustulese follikulaere elementer med skzelkrave og hypopigmenteringer med skael
forenelig med pityriasis versicolor.
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DIFFERENTIALDIAGNOSER

De tre veesentligste differentialdiagnoser til MF er acne vulgaris, bakteriel follikulitis og eosinofil follikulitis [1].

Se Tabel 1 for oversigt over differentialdiagnoser.

Acne vulgaris er vanskelig at adskille klinisk fra MF og kendetegnes ved tilstedevaerelsen af komedoner,
eventuelt cyster, og sjeeldent klge [7, 9]. I flere studier har man fundet, at 6-75% af patienter med MF ogsa har

acne vulgaris, og det skyldes formentlig, at okklusion af talgkirtler disponerer til udvikling af begge tilstande [9].

Bakteriel follikulitis kendetegnes af et follikuleert udsleet, som ved infektion af den dybere del af hérfolliklen kan

ledsages af purulent sekretion og sjeldent feber [11].

Eosinofil follikulitis viser sig ved et klgende udslaet med papler og pustler i seboroiske hudomréder og er ofte

associeret med haematologisk cancer, hiv og aids [12]. Der kan ses samtidig perifer eosinofili [12].

TABEL 1 [ Karakteristika af Malassezia-follikulitis og differentialdiagnoser[1, 11, 12].

Malassezia- Bakteriel Eosinofil
follikulitis Acne vulgaris follikulitis follikulitis
Komedoner Nej Ja Nej Nej
Kloe la Nej Nej la
Typisk lokalisation Nakke, skuldre, Ansigt, truncus Ansigt, skalp, Ansigt, skalp,
bryst, ryg truncus, balder, nakke, truncus,
arme, ben, i arme, ben
tilfeeldigt menster
Diagnostisk metode Histologi, Klinisk Histologi, Histologi,
mikraskopi undersagelse mikrobiologi mikroskopi

DIAGNOSTIK

MF diagnosticeres ud fra genkendelse af det ovennevnte kliniske billede. Derudover kan den kliniske
undersggelse suppleres med bedside Wood’s light (belgeleengde 320-400 nm), hvor
pustlerne/follikeludmundingen fluorescerer gul-grent [9, 13]. MF-diagnosen bekreeftes ultimativt ved mykologisk

eller histologisk undersogelse for initiering af systemisk antimykotisk behandling [9].

Til mykologisk analyse udferes der direkte mikroskopi af follikelindhold (pus) tilsat kaliumhydroxid og evt. et
fluorescerende middel eller farvestof mhp. svampefarvning [2, 14]. Alternativt kan et Scotch tape-aftryk bruges,
ved at man fjerner de gvre lag af folliklen og paseetter den klare tape, hvorved follikelindholdet overfores til
tapen, som placeres pa et objektglas og derefter mikroskoperes [2, 14]. Typiske fund ved mikroskopi er gaerceller
med unipoleer knopskydning, der ses sjeeldent hyfer [2, 9]. Dyrkning har ikke plads i udredningen af MF, da
Malasseziagror darligt i almindelige veekstmedier [6]. Molekylaerdiagnostik af Malasseziaer ikke en

rutineundersegelse i Danmark [2].

Alternativt foretages der hudbiopsi mhp. histologisk undersegelse [15]. Ved biopsi tages preven som regel fra
midten af folliklen. Biopsifund, der er forenelige med MF, udgeres af dilaterede harfollikler med konidier,
eventuelt hyfer og et omkringliggende infiltrat med lymfocytter, monocytter og neutrofile granulocytter [7, 9].

Ved biopsi kan man desuden differentiere mellem bakteriel follikulitis, eosinofil follikulitis og MF [2, 15].
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BEHANDLING

Evidensen for behandlingen af MF er generelt lav og bygger pa to randomiserede, kontrollerede studier, hvor
man undersogte effekten af behandling med systemisk itraconazol og ketoconazol over en 3-5-ugersperiode.
Herudover findes der flere komparative og ikkekomparative, ikkerandomiserede interventionsstudier,

caseserier og kasuistikker [9].
Topikal behandling

Topikal behandling omfatter i litteraturen clotrimazol, econazol, ketoconazol, miconazol, propylenglykol,
selensulfid og sertaconazol [9]. For en oversigt over topikale praparater, der er tilgeengelige i Danmark til
behandling af MF, se Tabel 2. For de fleste med MF og isaer immunkompetente personer er topikal behandling
kurativ [26]. Dansk Dermatologisk Selskab (DDS) anbefaler, at man vaelger et kombinationspreeparat med
ketoconazol 2%-shampoo og topikalt aknemiddel til behandling af MF [2]. Bivirkningsprofilen ved topikal MF-

behandling er generelt mild og omfatter hudirritation [27].
Peroral azolbehandling

Flere studier indikerer, at peroral behandling med azolpraeparater er mere effektiv end topikal behandling,
formentlig pga. bedre vaevstilgeengelighed, som tillader indholdsstoffet at traeenge ind i harfolliklen og der
eradikere Malassezia [2]. En metaanalyse publiceret i 2020 med data fra syv observations- og interventionsstudier
viste, at peroral azolbehandling suppleret med forskellige topikale behandlinger helbredte 94% af 139 patienter,
mens topikal monoterapi med azol eller ikkeazolbehandling helbredte 86% af 261 patienter [26]. Oddsratio for
peroral behandling suppleret med topikal behandling versus topikal monoterapi var 2,09 (95% konfidens-
interval: 0,27-16,09) [26].
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TABEL 2 [ pPublicerede topikale og systemiske behandlingsregimer med praeparater
tilgeengelige i Danmark.

Followup
Studie- klinisk
Dispenserings- population, helbredelse,
Indholdsstof  form, -styrke n Regime tidspunkt % (n) Reference
Clotrimazol Creme, 1% A Ukendt regime 3 uger 0 [16]
Ukendt 4 Ukendt regime  Ukendt Ukendt [17]
Econazol Creme® 10 1 xdgl.i7dage 4 uger 70(7) [14]
Herefter 1 x ugl. 8 uger 80(8)
i 8 uger
Ketoconazol Creme, 2% 37 2xdgl.iduger 4uger 100(37) [18]
9 Ukendt regime  2-6 uger 11(1) [19]
i 2-6 uger
Shampoo, 2% 79 3-4 xugl. 8-12 uger 100 (79) [20]
i 8-12 uger
Ukendt, 2% 48 Ukendt regime  Ukendt Ukendt [21]
Miconazol Creme, 2% 10 2 xdgl.iduger 6 uger 0 [22]
Propylenglykal  Vand, 50% 12 2xdgl.i3uger 3uger 100(12) [14]
Selensulfid Shampoo 25 1 xdgl.i3dage, 3 uger 88 (22) [14]
herefter 1 ugl.
Fluconazol Peroral he 100-200 mg dgl.  Ukendt 80 (4) [16]
i 1-4 uger
Ukendt 300 mg ugl. Ukendt Ukendt [2]
i 1-2 mdr.
Itraconazol Peroral 12 100 mg dgl. 2,4,8 Ukendt [23]
12 uger uger
7 100 mg daql. 2 uger 100 (7) [18]
i 2 uger
5 200 mg dagl. 2 uger 100 (5) [24]
i luge
49 200 mq dgl. 2 uger 80 (39) [B]
i 2 uger
13 200 mq dgl. 5 uger £9(9) [25]
i1 uge

ugl. = ugentlig.

a) Hjertetransplanterede patienter.

b) Knoglemarvtransplanterede patienter.

c) Findes kun som komhbinationsmiddel i Danmark.

Den tilgaengelige perorale azolbehandling i Danmark omfatter fluconazol og itraconazol [9]. For en oversigt se
Tabel 2 og for en oversigt over peroral og topikal kombinationsbehandling med azolpraeparater se Tabel 3.
Initiering af peroral azolbehandling kraever mikroskopi- eller biopsiverificeret MF. Derudover anbefaler DDS, at
peroral azolbehandling reserveres til personer med behandlingsrefrakteer MF eller udbredt MF hos
immunsupprimerede personer for at undgé at inducere et selektionstryk og antimykotisk resistensudvikling [2,
15]. Ved behov for systemisk azolbehandling mod MF anbefaler DDS, at man valger itraconazol 200 mg dagligt i
op til tre uger [2]. De hyppigste bivirkninger af peroral behandling med azolpreeparater er abdominalia, diarré,
kvalme, opkastning, hududsleet, lever- og nyretoksicitet samt haematopoietisk toksicitet [5, 9, 29]. Biokemisk

screening anbefales derfor for pdbegyndelse af peroral behandling med fluconazol og itraconazol [2]. Ved
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normale levertal anbefales biokemisk kontrol efter 2-3 uger ved leengevarende peroral behandling med
fluconazol eller itraconazol [2]. Ved unormale levertal anbefales teet monitorering eller konference med en
mediciner [2]. Det ber noteres, at oral formulering af ketoconazol med indikationen kutane svampeinfektioner er

blev taget af markedet af European Medicines Agency i 2013 pga. risiko for levertoksicitet [9].

TABEL 3 [ publicerede kombinationsbehandlingsregimer med perorale og topikale
azolpraparater.

Followup
klinisk
Studie- helbredelse,

Regime population,n tidspunkt  %(n) Reference
Fluconazol 100-200 mg dgl. i 1-3 uger + 16 8-12uger 100 (16) [20]
ketoconazol 2% shampoo 2 x dgl.

Fluconazol 100 mg dgl. i 2 uger + 1 24 mdr. 100 (1) (28]
ketoconazol 2% shampoo 3 = ugl.

Itraconazol 200 mg dgl. i 4 uger + 55 4 uger Ukendt [27]

ketoconazol 2% creme 2 x dgl. i 4 uger
ugl. = ugentlig.

Andre behandlinger

I et lille studie med seks deltagere med leversygdom eller behandlingsrefrakteer MF har man undersogt effekten
af fotodynamisk terapi (PDT) [9]. Ved PDT paferes den leesionelle hud methylaminolevulinalcreme under
okklusion i tre timer, hvorefter cremen fjernes, og hudomradet bestrales med redt diodelys (bolgeleengde 630
nm) i syv et halvt minut [9]. Tre deltagere havde god klinisk effekt efter tre behandlingssessioner hver anden uge
[9]. Oral behandling med isotretinoin 40 mg dagligt i 20 uger er ogsé undersegt i en kasuistik, hvor man fandt god

Kklinisk effekt, men med recidiv af MF efter ti maneder [30].

PROGNOSE

MF er en generende, men benign hudinfektion med en generelt god prognose, iser for personer uden
risikofaktorer [26, 29]. Tilstanden betragtes som ikkesmitsom, da den udvikles fra endogene Malassezia-arter
sekundeert til disponerende faktorer [29]. Inden for 1-12 maneder efter endt behandling far 25-100% dog recidiv
[16, 22, 23]. For at forebygge recidiv ber man overveje praventiv ugentlig topikal behandling eller i sjeeldne

tilfaelde méanedlig peroral behandling, iszer hos personer med flere risikofaktorer [5, 15].
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SUMMARY

Malassezia folliculitis

Mattias A.S. Henning, Gregor B. Jemec & Ditte M.L. Saunte
Ugeskr Laeger 2020;182:V08200572

In this review, we discuss Malassezia folliculitis (MF), which is an inflammation in the hair follicles caused by
different Malassezia species. The prevalence of MF in the population worldwide ranges from 1% to 17%.
Clinically, it may be difficult to distinguish from acne vulgaris, as it presents as erythematous 2-4 mm large
papules and pustules on the back, chest and neck. Adequate diagnostic methods, including microscopy or
biopsy, are essential to confirm the MF diagnosis, and to ensure initiation of the appropriate anti-fungal

treatment.
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