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1. Uvod

Bazidiomycétové kvasinky rodu Malassezia st euka-
ryotické jednobunkové organizmy. Su sucastou mikrobial-
nej flory koze ludi a teplokrvnych zvierat, ale zaroven
moézu vyvolat koZzné ochorenia alebo otitidy. U zvierat
najéastej$ie sposobuju otitidy a dermatitidy' a u Pudi ato-
picka dermatitidu, lupiny, folikulitidy, pityriasis versicolor
(PV) alebo seboroickt dermatitidu (SD)?.

V sucasnosti pozname az 14 druhov malassezii
a vel’ky pocet kmenov. M6zeme ich rozdelit’ do troch sku-
pin podla hostitel'a: malassezie izolované len zo zvierat
(M. caprae, M. equina, M. cuniculi a M. nana), malassezie
pritomné predovsetkym u I'udi (M. dermatis, M. japonica,
M. obtusa, M. restricta, M. yamatoensis) a malassezie
vyskytujuce sa u zvierat, aj u l'udi (M. furfur, M. globosa,
M. slooffiae, M. sympodialis a M. pachydermatis)®. Malas-
sezie si zndme svojim lipofilnym charakterom, ¢o sa odra-
za v stavbe ich bunky a produkcii enzymov. Ich izolécia,
kultivacia a diagnostika je stazena ich zavislost'ou od lipi-
dov. Len jeden druh, M. pachydermatis, je schopny kulti-
vacie bez pridavku lipidov a 13 dalsich je lipid-
dependentnych®*. Na ich kultivaciu sa musia vyuzivat
$pecialne média obohatené o rdzne lipidové zdroje (napr.
Modifikovany Dixonov agar’, Leeming & Notman agar®
a iné).
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2. Metabolizmus

Bunkova stena je viacvrstvova s hrubkou priblizne
0,12 pm, priCom dosahuje 26 az 37 % celkového objemu
bunky’. Sklada sa z viacerych vrstiev, z ktorych dve su
hlavné. Okolo bunkovej steny sa nachadza vonkajsia lame-
larna vrstva, ktora vyzera pod elektronovym mikroskopom
ako membrana s transparentnym stredom obklopenym
dvoma hustymi liniami. Struktira lamelarnej vrstvy pozos-
tava z roznych lipidovych zlicenin, a to v zavislosti od
zlozenia kultivaéného média®. Cytoplazmaticka membréna
prilicha tesne k vnitornému povrchu bunkovej steny’.
Hlavnymi sti€ast'ami bunkovej steny st sacharidy (~70 %),
proteiny (~10 %) a lipidy (15 az 20 %) s malym mnoz-
stvom dusika a siry. Pdtnast’ percentny obsah lipidov
v bunkovej stene malassezii je podstatne vyssi ako u inych
kvasiniek a predpokladd sa, Ze zodpovedd za odolnost’
bunky voéi vonkajsim vplyvom'®. Funkcia mnohych zli-
¢enin bunkovej steny este stale nie je definovana.

Malassezie nie su schopné fermentovat’ cukry, ale
vyuzivaju lipidy ako jediny zdroj uhlika''. Vyuzitie lipidov
sa pouziva aj pri diferencidlnej diagnostike jednotlivych
druhov malassezii. NevyZaduju vitaminy, stopové prvky
ani elektrolyty. Prednostne vyuzivaju metionin ako hlavny
zdroj siry, ale mozu tieZ spotrebovat’ aj cystin alebo cyste-
in. Ako zdroj dusika vyuzivaji aminokyseliny a amoniové
soli'. Pri obohateni médii asparaginom, tiaminom
a pyridoxinom bol zaznamenany lepsi rast, hoci tieto ne-
patria medzi esencialne prvky potrebné pre rast'"'". Jadro
ma jasne ohrani¢eni membranu, ktora obklopuje granular-
nu homogénnu nukleoplazmu. Vakuoly sa prezentuji
v bunke obsiahnutymi lipidmi a odliSuju sa vo velkosti
podla veku bunky’. Pridavok va&siny mastnych kyselin
s uhlikovym retazcom dlh§im ako 10 uhlikov podporuje
rast malassezii a nezalezi, ¢i obsahuju parne alebo neparne
uhlikové retazce. Zdroj lipidov vyuzivajici sa pocas rastu
ovplyviiuje obsah mastnych kyselin v tychto kvasinkach'.

2.1. Lipazy a fosfolipazy

Malasseziam chybaji gény kodujuce syntézu mast-
nych kyselin, ale maju velky pocet génov pre syntézu en-
zymov, ktoré zabezpedujii vyuzitie lipidov'”. Potreba ma-
lassezii asimilovat’ mastné kyseliny z vonkajSich zdrojov
sa odraza na schopnosti produkovat mnozstvo lipaz
a fosfolipaz, ktoré boli dokdzané v in vitro, ale aj v in vivo
podmienkach'®. Dlhoretazcové mastné kyseliny su vytva-
rané z kratSich mastnych kyselin a st schopné transforma-
cie z nasytenych na nenasytené''. Rozdiely boli zazname-
nané v obsahu lipidovych zli¢enin v bunke, a to
v zavislosti od zdroja lipidov vo vonkajSom prostredi, ale
aj v samotnom metabolizme lipidov jednotlivych druhov
malassezii'*'”. Autori popisuju vysoki extracelularnu lipa-
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zovu aktivitu (na membranu viazané extracelularne lipazy)
malassezii, aviak s druhovymi rozdielmi'®. Brunke a Hube
v roku 2006 popisali u M. furfur prvy gén kodujuci lipazu.
Gén MSLIP1 pozostdva z 1464 bazovych parov kodujucich
protein s molekulovou hmotnostou 54,3 kDa. Samotny
enzym je aktivny pri 40 °C a pH 5,8 (cit.'). Dalgie lipazy
boli  charakterizované  pri M.  pachydermatis,
s molekulovou hmotnostou 48,1 kDa a pH optimom7,5
(cit."). U M. globosa bol objaveny tzv. M. globosa LIP
gén, ktory koduje 32 kDa enzym s aktivitou pri pH 5,5
(cit.?). Zistilo sa, ze lipdzy u M. globosa st schopné hyd-
rolyzy len mono- a diglyceridov, avSak samotné bunky
tohto malasseziového druhu hydrolyzuju aj triglyceridy.
Predpokladé sa existencia d’alSich pridavnych lipaz, ktoré
eSte nie st preStudované. Xu a spol. v roku 2007 popisali
14 lipaz'">. Ro a Dawson predpokladaju, e lipazové aktivi-
ta malassezii je zakladom patogenézy lupin a seboroicke;j
dermatitidy. Malassezie hydrolizuju triglyceridy I'udského
mazu a uvolnené vol'né mastné kyseliny sposobuju iritaciu
a zalervenanie na kozi*'.

Malassezie produkujii enzymy s lipoxygenazovou
aktivitou, ¢o je demonstrované ich schopnost'ou oxidovat
vol'né polynenasytené mastné kyseliny. Lipidové peroxida-
zy tiez zohravaju podstatni tlohu v patogenéze pityriasis
versicolor a popisuje sa aj ich toxicky ucinok na
melanocyty®. Zistilo sa, ze produkcia fosfolipaz
u malassezii ziskanych z koZnych 1ézii bola vysSia ako
u malassezii izolovanych zo zdravej koze®. Produkcia

malassezin

pityriarubin A
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fosfolipaz nie je eSte Gplne prestudovana, ale predpoklada
sa ich vyznamna patogénna tloha vo vztahu Malassezia-
ochorenie-koza. Riciputo a spol. v in vitro podmienkach
sledovali produkciu fosfolipazy, ktora sposobila uvolnenie
kyseliny arachidonovej z HEp-2 bunkovej linie. Metaboli-
ty kyseliny arachodinovej zapri¢ifiuju zapal koze**.

2.2. Tvorba pigmentov

Melanin

Pri pityriasis versicolor a seboroickej dermatitide
dochéadza u pacientov k hyperpigmentécii koZe sposobenej
tmavym pigmentom melaninom. Hlavnymi pdévodcami
tychto ochoreni sii malassezie. V roku 2006 Gaitanis
a spol. publikovali $tudiu na dokaz schopnosti malassezii
ziskanych z koZnych lupin z PV a SD oxidovat
a produkovat' melanin. Melanin detegovali pri malasse-
zidch z lozisk s hyperpigmentaciou, zatial' ¢o u malassezii
ziskanych z 1ézii bez pigmentacie nebol zisteny. Malasse-
zie boli testované na l-dihydroxyfenylalanin (L-DOPA)
agare na mnozstvo a intenzitu tvorby melaninu, pricom
M. dermatis v jeho produkcii vysoko prevysuje M. furfur®.

Pigmenty odvodené od tryptofanu

Najcastejsie izolovanou kvasinkou pri pityriasis versi-
color je M. furfur. Zistilo sa, ze je schopna previest’ trypto-
fan do r6znych indolovych alkaloidov, z ktorych niektoré
vykazuju biologické vlastnosti, ktoré koreluju s niektorymi

Iz
Iz

pityrialakton

pityriarubin B (X=HN)
pityriarubin C (X=0)

Obr. 1. Pigmenty produkované M. furfur (malassezin®', pityrialaktén®’, pityriarubiny®) v pripade kultivicie na agare obsahuji-

com tryptofan ako jediny zdroj dusika
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klinickymi prejavmi PV. To naznacuje moZznu ulohu tych-
to zltcenin v patofyzioldgii ochorenia. Mayser a spol. zisti-
li, ze pri kultivacii M. furfur na agarovom médiu
s tryptofanom ako jedinym zdrojom dusika produkuje hne-
dasty pigment. M. sympodialis nevytvara tento pigment
a pri M. pachydermatis neboli vysledky jednozna&né®.
Pityriacitrin (CyH;3N30) bol pozorovany u M. furfur ako
sekundarny produkt metabolizmu. Jeho vyznamnou vlast-
nostou je UV ochrana v mieste koznych 1ézii. Predpokla-
dala sa aj potencialna toxicita na Candida albicans a stafy-
lokoky, ktora sa viak nepotvrdila®.

Pityrialakton (C,0H;;N,O;) (obr. 1) je fluorescentna
bisindolova zlucenina, ktora sa vo vodnom prostredi vy-
znacuje Zltou fluorescenciou a v prostredi s obsahom lipi-
dov zase modrou fluorescenciou. To by mohlo vysvetl'o-
vat’ mnohofarebné fluorescenéné PV 1ézie v zavislosti na
tom, ¢i sa latka rozpusti v pote alebo v epidermalnych
lipidoch?’.

Pityriarubin a pityriaanhydrid su tehlovocervené pig-
menty odvodené od bisindolu. V roku 2005 Krdamer a spol.

izolovali  pityriarubiny typu A (C5HnN4Oy),
B (C32H20N404) aC (C32H19N305) (Obr. 1), ktoré lnhlbujﬁ
neutrofily®.

Skupinu pigmentov uzatvara malassezin (C;sH;4N,O)
(obr. 1). Je to bezfarebna =zIlucenina s acyklickou
Struktirou™ a mnozstvom derivatov, napr. Zlto-oranzovo-
cervené Malassezia-karbazoly A, B, C a D, malasseziacit-
rin, keto-malassezin a iné. Zistilo sa, ze malassezin mdze
sposobit’ indukciu apoptdzy v 'udskych melanocytoch, a to
modze byt pri¢inou poskodenia melanocytov na koznych
1éziach pri PV alba®.

3. Zaver

Aj napriek velkému zdujmu o kvasinky rodu Malas-
sezia a vyspelym biologicko-molekularnym metédam sa
o ich metabolizme este stale vie dost’ malo. Najviac prestu-
dovany je ich lipidovy metabolizmus, ked’ze lipidy vyuzi-
vaju ako jediny zdroj uhlika. Obsah a druh lipidov
v bunkovej stene a v samotnej bunke je zavisly od ich
zdrojov vo vonkajSom prostredi. Malassezie si nevedia
vytvarat’ mastné kyseliny, ale tie si zabezpecia z externych
zdrojov lipazami a fosfolipazami. Len nedavno sa zistilo,
ze malassezie produkuju pigmenty odvodené od tryptofa-
nu, ktoré zohravaju ulohu v patogenéze koznych ochoreni.
Synergizmus malassezinu s ostatnymi indolovymi pigmen-
tami je povazovany za pricinu klinickych prejavov pityria-
sis versicolor, ako je hypopigmentécia, odolnost’ PV 1ézii
na UV ziarenie (pityriacitrin) a zniZenie expresie zapalove;j
odpovede (pityriarubiny).

Prdaca bola podporend projektom APVV 0357-07
a realizaciou projektu Medicinsky univerzitny park
v KoSiciach (MediPark, Kosice) ITMS:26220220185 OP
Vyskum a vyvoj financovaného z Eurdpskeho fondu regio-
nalneho rozvoja (OP VaV-2012/2.2/08-RO).
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cology, University of Veterinary Medicine and Pharmacy,
Kosice): Metabolism of Malassezia spp Yeasts

Despite a great interest in Malassezia yeasts their
metabolism is still little known. Most studied is their lipid
metabolism. Only recently it was found that Malassezia
produces pigments derived from tryptophan, which play
a role in the pathogenesis of skin diseases. Malassezin
synergism with other indole pigments is considered to be
the cause of clinical manifestation of pityriasis versicolor
such as hypopigmentation, lesions resistant to UV radia-
tion and decreased expression of inflammatory response.



