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1. Uvod

Rod Monascus patii do tiSe Fungi, jedna se o vlaknité
mikromycety tvotici hyalinni az hnéd€ zbarvené myceli-
um. Pfestoze byl tento rod poprvé popsan az v 19. stoleti,
je v Asii (hlavng Cing, Japonsku, Thajsku a Indonésii)
znam a vyuzivan jiz po staleti. Tradiné se pouziva
k produkci fermentovanych potravin, jako soucast ¢inské
mediciny nebo jako potravinatrské barvivo. Nejvyznamngéj-
$im produktem je fermentovand ryZze, oznaCovand jako
MFR (Monascus-fermented rice)'. Zastupci rodu produkuji
nové pigmenty, monakoliny a mykotoxin citrinin. Ro¢ni
produkce pigmentd produkovanych houbou Monascus je
jen v Cing 20 000 tun. Uvadi se, Ze vice nez miliarda lidi
konzumuje produkty fermentované houbou Monascus
kazdy den’.

2. Rod Monascus

Rod Monascus byl poprvé popsan a definovan fran-
couzskym botanikem van Tieghemem v roce 1884 (cit.’).
Rod taxonomicky patfi do fise Fungi, kmene Ascomycota,
tiidy Eurotiomycetes, fadu Eurotiales a celedi Mo-
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nascaceae, v nékteré literatufe je rod fazen do &eledi
Aspergillaceae’. Nejblize fylogeneticky piibuzné rodu
Monascus jsou xerofilni rody Xerochrysium, Xeromyces
ataké rod Leiothecium. Typovym druhem je Monascus
ruber van Tieghem”.

Oznaceni rodu jako Monascus naznacuje, ze zastupci
tohoto rodu se pohlavné rozmnozuji prostfednictvim jed-
nobunécného viecka (neboli monoasku), coZz vSak plati
pouze vyjime&né u nékterych kmend®.

Nejstarsi dolozend zminka o ryzovych produktech
fermentovanych houbou Monascus pochazi z obdobi dy-
nastie Song (16. stoleti), jedna se o tzv. Jiuqu nebo Qu,
tedy startovaci kulturu pro vyrobu ryzového vina. Kromé
zastupci rodu Monascus obsahovaly startovaci kultury
a vyuzita ryzova zrna irod Rhizopus, Mucor, Aspergillus
anékteré druhy kvasinek’. Nejvyznamngj$im produktem
vyuZzivajicim houbu Monascus je bezesporu fermentovana
ryze, oznaCovana jako MFR (Monascus-fermented rice),
Hung-Chu, Hong Qu, Ang-kak, Ankak rice, Red yeast
rice, Red mold rice nebo Beni-Koji'. Kromé fermentace
ryze se houba Monascus pouziva také k fermentaci sojo-
vych bobid nebo jako konzervant a barvivo pouzivané pti
vyrob& masnych vyrobkd’.

2.1. Charakteristika rodu

Zastupci rodu Monascus v zavislosti na kmenu tvofi
hyalinni az hnédé mycelium a 1i§i se rychlosti rustu
v riznych médiich a schopnosti produkce jednotlivych
sekundarnich metabolitd®®. Zastupci rodu Monascus jsou
aerobni, mezofilni organismy vyznacCujici se respirac-
né-fermentativnim metabolismem, ptfi nadbytku glukosy
za aerobnich podminek produkuji ethanol”. Produkuji
amylolytické, proteolytické, lipolytické a celulolytické
enzymy, jsou proto schopny vyuzivat Sirokou Skalu sub-
stratt, véetn& napiiklad celulosy (M. ruber)'.

VétSina zastupct rodu Monascus jsou homothalické
kmeny rozmnozujici se pohlavng, jedna se tedy
otelemorfa. Nepohlavné se rozmnozujici forma
(anamorfa) je nazvana Basipetospora. Rozmnozovani pro-
bihd pohlavné prostiednictvim askospor, askospory maji
ovalny tvar. Nepohlavni rozmnoZzovani probiha prostied-
nictvi jednobunéénych kulatych konidii (obr. 1)°. P po-
hlavnim rozmnozovani se askospory vytvaii v askokarpu.
Askokarp, v ptipadé rodu Monascus se jedna o kleistothe-
cium, vznikd vriznych velikostech sriznym poctem
askospor'”. Po rozruSeni askokarpu jsou spory uvolnény
a po vykliceni vytvaii nové hyfy. Na riiznou velikost kleis-
tothecii a pocet askospor vnich méa vliv pocet jader
v askogonech (sami¢i gametangia). Pokud obsahuji mensi
pocet jader, tak dochazi ke vzniku méné askogennich hyf.
Dale pak pii vyvoji askil z askogennich hyf mize u nékte-
rych aski dochazet k degradaci'®">.
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Obr. 1. Mikroskopicky snimek kleistothecia (zralé (a), nezralé (b)) a konidii (¢) kmene Monascus purpureus CBS 109.07, zvétseno

400x

2.2. Vyskyt a druhové zastoupeni

Zastupce rodu Monascus mizeme nalézt hlavné jako
kontaminanty potravin bohatych na skrob. Nejcastéji se
jedna o houby fermentujici ryzi, vyskytuji se také jako
kontaminanty obilnin a jinych Skrobnatych ineSkrob-
natych plodin. Nalézt je kromé potravin mlizeme také
v silaZich &i jinych zeméd&lskych produktech”. Jsou viak
popsany i izolaty ziskané z ¥i¢niho sedimentu'®, pady',
rostlinnych tkani'® nebo z medu, pylu a hnizd bezzihadlo-
vych véel (Melipona scutellaris)"’.

V roce 1985 britsky mykolog David L. Hawksworth
definoval tii zastupce rodu, Monascus pilosus K. Sato,
Monascus purpureus Went a Monascus ruber van
Tieghem'®. B&hem let bylo izolovano a popsano vice nez
20 druhti. Dnes je vSak mezinarodné uznavano pouze de-
vét druhti rodu Monascus®. Jedna se o Monascus ruber
Van Tieghem, Monascus pilosus K. Sato ex D. Ha-
wkswoth and Pitt, Monascus purpureus Went'*, Monascus
floridanus Cannon and Barnard'®, Monascus pallens
Canon, Abdullah and Abbas'>, Monascus sanguineus
Canon. Abdullah and Abbas'®, Monascus eremophilus
Hocking and Pitt", Monascus lunisporas Udagawa and
Baba® a Monascus argentinensis'*.

Taxonomické zafazeni zastupct rodu Monascus se
stale vyviji, u nékterych druht bylo béhem dalsich genetic-
kych i morfologickych vyzkumi zjiSténo, ze se jedna
onové kmeny jiz znamych, popsanych druht. Naptiklad
M. kaoliang, M. rubiginosus, M. anka, M. albidus,
M. araneosus, M. major jsou shodné s druhem
M. purpureus, dale M. pubigerus, M. rubropunctatus,
M. serorubescens jsou shodné s druhem M. pilosus
aM. paxii, M. vitreus, M. fuliginosus jsou shodné
s druhem M. ruber’.

Zastupce rodu Monascus 1ze na zakladé morfologic-
kych znaki a charakteristik rozdélit do dvou skupin, Flori-
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dani a Ruberi. Skupina Floridani odpovida vlastnostmi
druhu Monascus floridanus, do skupiny patfi naptiklad
druhy M. pallens, M. argentinensis, M. lunisporas. Skupi-
na Ruberi odpovida vlastnostmi druhu Monascus ruber, do
skupiny dale patfi napiiklad M. pilosus ¢i M. purpureus.
Zastupci skupiny Ruberi jsou charakterizovani jako produ-
centi biologicky aktivnich sekundéarnich metabolitli, napft.
pigmentii, monakolind a citrininu'’. Avsak i v ramci skupi-
ny se jednotlivé kmeny li§i svou schopnosti tvorby jednot-
livych metabolitd®'. Zastupci skupiny Floridani tyto skupi-
ny sekundarnich metabolitd neprodukuji, nékteré kmeny
vSak produkuji specifické sekundarni metabolity. Jedna se
napiiklad o questin &i bisdechlorogeodin'”.

3. Metabolity

Rod Monascus se vyznacuje, jako mnoho dalSich
askomycet, produkci Siroké Skaly sekundarnich metaboli-
th. Nejvyznamné&j$imi a nejvice vyuzivanymi sekundarni-
mi metabolity jsou pigmenty. Jedna se o azafilonové pig-
menty se zlutym, oranzovym nebo Cervenym zabarvenim.
Kromé pigmentt produkuji zastupci rodu také statiny,
napftiklad monakolin K, L, J ¢i dihydromonakolin L. Vy-
znamnym metabolitem je také mykotoxin citrinin. Dal§imi
produkovanymi metabolity jsou napiiklad GABA
(y-aminomaselna kyselina), dimerumova kyselina, ethanol,
organické kyseliny (jable¢na, fumarova, jantarova) ¢i en-

zymy (amylasy, proteasy, lipasy, celulasy Ci esterasy)
1,6,10,11,22-24

3.1. Monakoliny

Monakoliny patii do skupiny statind. Statiny jsou
latky pusobici jako inhibitory 3-hydroxy-3-methylglu-
taryl-koenzym A (HMG-CoA) reduktasy. HMG-CoA re-



Chem. Listy 775,295-299 (2021)

HO

0]

Monakolin K; R= O)H/\

Monakolin J; R= OH
Monakolin L; R= H

Obr. 2. Strukturni vzorec monakolinu K, J a L

duktasa katalyzuje hlavni krok biosyntézy cholesterolu,
kdy je HMG-CoA redukovan na kyselinu mevalonovou.
Nejvyznamnéj§im monakolinem je monakolin K, oznaco-
vany také jako lovastatin ¢i mevinolin. Jeho struktura je
uvedena na obr. 2. Jedna se o komeréné produkované 1€¢i-
vo pouzivané pod nazvem Mevacor ke sniZovani mnozstvi
cholesterolu v krevni plazmé (hypercholesterolemii). Hy-
percholesterolemie vede k ateroskleréze a kardiovas-
kularnim onemocnénim'. V Evropské unii je mozné pouzi-
vat zdravotni tvrzeni ,,Monakolin K z ¢ervené fermentova-
né ryze prispiva k udrzeni normalni hladiny cholesterolu
v krvi“ pokud je pfijem monakolinu K z dopliku stravy na
bézi MFR 10 mg/den (cit.**).

Biosyntéza monakolinli probiha z acetatu polyketido-
vou drahou, syntézy se ucastni naptiklad enzymy lovasta-
tin-nonaketidsynthasa a lovastatin-diketidsynthasa z rodi-
ny polyketidsynthas (PKSs)**?’. Je znamo vice nez
27 sloucenin ze skupiny monakolinti. Monakolin K je
nejucinnéjsi  slouceninou ze skupiny, hypolipidemické
ucinky muzeme pozorovat i u jeho strukturnich analogt,
napiiklad monakolinu J, L a dal3i derivata®* .

U monakolind vSak byly pozorovéany i zdvazné neza-
douci ucCinky, hlavné na muskuloskeletadlni systém
(naptiklad rhabdomyolyza) ¢i na jatra. Nezadouci ucinky
monakolind pfi uzivani doplnkd stravy na bazi MFR byly
pozorovany pti davkach 10 mg monakolinu/den, v nékte-
rych ptipadech jiz pfi 3 mg/den. Nebyla vSak stanovena
bezpecna denni davka pfijmu monakolinu jako dopliku
stravy pro bé&znou populaci®’.

3.2. Citrinin

Citrinin, oznacovan puvodné jako monascidin A, je
mykotoxin s nefrotoxickymi a hepatotoxickymi G&inky'.
Jedna se o zlutou krystalickou latku s bakteriocidnimi
ucinky na grampozitivni bakterie, jeho struktura je uvede-
na na obr. 3 (cit.>*?). Biosyntéza citrininu probiha nejprve
prostiednictvim enzymu dréhy biosyntézy mastnych kyse-
lin, kdy synthasa mastnych kyselin (FAS) katalyzuje kon-
denzaci acetylCoA se tiemi malonylCoA. Poté pokracuje
podobné jako syntéza monakolinti polyketidovou drahou*”.
Kromé houby Momnascus citrinin produkuji ijiné mikroor-
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Obr. 3. Strukturni vzorec citrininu
ganismy,  naptiklad  zastupci  rodu  Aspergillus

&i Penicillium®.

Mnozstvi citrininu je v Evropské unii regulovano
nafizenim evropské komise ¢. 2019/1901, kde jsou stano-
veny maximalni limity citrininu v dopliicich stravy na bazi
MFR (100 ug kg™). V nékterych asijskych zemich je limit
nastaven podobn&, napiiklad v Japonsku 200 pgkg™
(cit.>*) a v Jizni Koreji 50 pgkg™ (cit.*®). Akutni letalni
davka (LDso) byla u mysi stanovena na 100 mg kg™ t&les-
né vahy™.

3.3. Pigmenty

Pigmenty produkované houbou Monascus jsou latky
dobfe rozpustné ve vod¢ i ethanolu, jedna se o barviva
s azafilonovou strukturou. Jedna se o smés rtiznych pig-
mentl, které mizeme délit na zaklade jejich absorpcnich
maxim do tfi skupin: na zluté¢ (330-450 nm), oranzové
(460480 nm) a cervené (490-530 nm). Je znamo
44 Zlutych, 8 oranzovych, 42 ¢ervenych pigmentl, nejvy-
znamn&j$i pigmenty jsou ankaflavin, monascin (Zluté),
rubrobunktatin, monaskorubrin  (oranzové)  a rubro-
punktamin, monaskorubramin (Cervené). Jednotlivé skupi-
ny pigmentl se lisi svou strukturou, jak je vidét na obr. 4
(cit.?). Kromé azafilonovych pigmentl jsou znamy také

Obr. 4. Strukturni vzorce hlavnich pigmenti produkovanych
zastupcei rodu Monascus (1, Monascin; 2, Ankaflavin; 3, Rubro-
punktatin; 4, Monaskorubrin; 5, Rubropunktamin; 6, Monasko-
rubramin)
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jejich derivaty oznadované jako monafilony®®. Biosyntéza
probiha jako v pfipadé monakolinti a citrininu polyketi-
dovou drahou za piisobeni specifickych enzyma?.

U pigmentti produkovanych houbou Monascus byly

-----

(cit.**?%) a antimikrobialni G¢inky — proti bakteriim, kva-

sinkam i mikromycetam®.

Tyto pigmenty nachazi vyuziti v potravinafstvi, kdy
se pouzivaji k barveni masa a masnych produkti, vyrobé
sojovych produkti a ryzového vina nebo ke konzervaci
susené¢ho masa a ryb. Slibné je jejich pouziti ve farmaceu-
tickézm i kosmetickém primyslu ¢i jako primyslova bar-
viva“,

3.4. Dimerumova kyselina

Dimerumova kyselina (DMA), jejiz struktura je uve-
dena na obr. 5, je produktem rozpadu sideroforu coproge-
nu B. Siderofory jsou extracelularni nizkomolekuldrni
organické latky produkované mikromycetami i bakteriemi
s vysokym chelataénim G&inkem na ionty Zeleza (Fe®")
(cit.*'*%).

Jedna se o pfirodni antioxidant, jeho ptisobeni proti
reaktivnim formam kysliku je vyS8i nez napfiklad
v pfipadé resveratrolu ¢i kurkuminu. DMA ma také proti-
zénétlivé, hepatoprotektivni a chemopreventivni uginky™®.

Obr. 5. Struktura dimerumové kyseliny (DMA)

3.5. y-Aminomaselna kyselina

v-Aminomaselna kyselina (GABA) je neproteinogen-
ni aminokyselina pfitomna nejen v houbach, ale i dalSich
mikroorganismech ¢i rostlindch. Vznikd dekarboxylaci
L-glutamové kyseliny aje zndma jako hlavni inhibitor
neurotransmitert v centralni nervové soustavé (CNS)®*.

GABA ma vyznamnou roli s ohledem na lidské zdra-
vi, vykazuje totiz Sirokou skalu biologickych aktivit. Na-
piiklad ma hypotenzni, antialergenni, protirakovinné, anti-
mikrobialni, neuro-, hepato- a renoprotektivni uc¢inky,
pusobi také jako prevence neurologickych onemocnéni,
insomnie, deprese & diabetu®.

4. Zavér

Zastupci rodu Monascus produkuji Sirokou $kalu me-
tabolitll, z nichz nekteré vykazuji vyznamnou biologickou
aktivitu. Tradi¢né se houby rodu Monascus vyzivaji
v asijskych zemich, k barveni a konzervaci potravin ¢i
jako soucést tradi¢ni ¢inské mediciny. V Evropé se zatim
rod Monascus vyuziva pievazné k vyrobé doplikt stravy
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k udrZeni normalni hladiny cholesterolu. Primyslové vyu-
ziti houby v potravinafstvi naptiklad k barveni a konzerva-
ci masa a masnych vyrobkli vSak zlstdvd otdzkou
z diivodu bezpecnosti produktil s vyuzitim houby Mo-
nascus, respektive mozné regulace produkce nezadoucich
latek, hlavné mykotoxinu citrininu. Doufejme, Ze budouci
vyzkumy vnesou do této problematiky nové poznatky
aotevie se tak cesta SirSi produkci a vyuziti rodu Mo-
nascus.
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M. Husakova (Department of Biotechnology, Univer-
sity of Chemistry and Technology Prague): Genus Monas-
cus and Its Secondary Metabolites

Genus Monascus belongs to the kingdom Fungi.
These are ascomycetes known and used in Asia for centu-
ries for food dyeing and conservation, or as part of tradi-
tional Chinese medicine. In the western world, Monascus
fungus is used to produce food supplements. The repre-
sentatives of genus Monascus produce a wide range of
secondary metabolites, some of them having significant
biological effects. The most important metabolites are
azaphilone pigments, monacolins and mycotoxin citrinin.
However, wider production of pigments and use of genus
Monascus in food industry proves to be problematic be-
cause of the production of undesirable compounds such as
citrinin.

Keywords: genus Monascus, secondary metabolites, mon-
acolins, citrinin, pigments, biological activity



