
O mechqnizme riEinnosti konzervoEnfch ogensov
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Konzervadn6 dinidl6 sri spravidla udinn6 tym sposobom, Ze zasahuju do Zivotne
d-6leZit;ich procesov mikroorgantzmov, ktor6 su nirni inhib,ovane, podobne ako
aktivita bezbunkovych rozkladnych enz-vmov. ZAsah do esenci6lneho metaboliz-
mu bunky smeruie predovSetky'm do synt6z;' nukleovych kyselin a bielkovin
(1). Pritom nastdvairi reakcie, kto16 moZno trojstupiove diferenccvat na:

1. uiinok navonok (anglicky: effect):
2. sp6sob udinku (mode of action);
3. mechanizmus udinnosti (mechanism of action).
Kym udinok navonok je u vddSiny k,onzervadnych dinidiel,, najmd u beZne

pcuZivanych, velmi dobre zn6my, a to aj z hladiska podstatnych rczdielov vo
vztahu k r6znyn'i druhom rozkladnych organizmov alebo ai enzymov, je spdsob
udinku, a nad to mechanizmus irdinn'osti, prebddany len u m6loktcrych konzer-
vadnych 15tok. To plati diastodne aj na konvendn6 a p'ovolene konzervadn6
iinidla a tym viac na nov6 prcstriedky (2).

Mnohostrannd sirhra a tesn6, vz6jomne spdt6 vztahy v l6tkovei vyrnene ne-
poru5enej bunky viedli k tomu, aby sa mechanizmus udinnosti biologicky aktrv-
nej kitky pokial moZno Stud'oval v bezbunkovom syst6me. Vari6cie v skiadbe
syst6mu, ktore podmierlujf priebeh istei reakcie. predstavujri pritom zahlad,
z ktor6ho vych6dza metoCika sledovania. To piati menovite o kvantitativnych
a kvalitativnych zmendch v metabolizme bielkovin, prip. aj nukleovych kyselin.
Vzhladom na to, Le ,,in vitro"-syst6my funguju spravidla len kr6tky das a
n6sledkom rozruSenia prirodzenei bunkovei skladby maju sklcn k tvorbe arte-
faktov, kt'or6 staZujf spr6vnu interpretdciu ridinku na z6klade vonkajSieho
prejavu (t. i. efektu), sa v mnohych pripadoch uplatiuju aj sku5ky konzervad-
nych agensov za poui.itia neporu5enych buniek.

Na ,ozrejmenie a zd6vodnenie vhodnosti pracovnych p'ostupov, ktor6 sa zvolia
pre experimentAlne sledovanie ridinnosti konzervadnych l6tok treba nazriet dc
sch6my biosyntezy bielkovin v bunke, ktoni tu uvedieme vo velmi zjednodu-
Senej forme:

Aby sa aminokyseliny nach6dzajrice sa v bunke vo volnei forme mohli po-
uZit ako stavebne kamene k synt6ze bielk,ovin, musia sa predovSetkym dost,at
na energeticku hl.adinu, ktor6 im umoZriuje vzSjomne sa sp6jat peptidickymi
vdzbami. TSlo tzv. aktiv6cia aminokyselin, ktordr sa vyznaduje vznlkom z\i(.e-
niny charakteru anhydridu z kysl6ho zbytku aminokyseliny a zvySku kyseliny
adenylovej ATP, plati ako prv;i krok biosynt6zy bielkovin.
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enzim
(1) aminokyselina * ATP (aminokyselina 

- 
AMP) + PF

ATP : adenozintrifosf6t
AMP : adenozinmonofosfdt
pF : pyrofosf6t
Takto vzniklS amin,oacyl-adenyl6tov6 zhidenina je energeticky velmi bohab6

a. ndsledkom toho reaguie v dalSom s rozpustnou formou RNA, ktorri je pri-
bliZne identickS s transferovou RNA (I-RNA), na ktoru p,ripad6 10 aZ 15 0 

6

celkoveho obsahu RNA v bunke, ako sme to uZ podrobnejSie uviedli v pred-
ch6dzaifcej Stridii o metab,olizme RNA v bunke (3). KaZdA z 20 pr,ote'i.nogen-
nych aminokyselin mikr6bnej bunky (4) sa pomocou osobitn6ho enzymu pre-
n63a na Specifickri. I-RNA. Prenos aminoacyloveho zvy5ku sa deje esterifikSciou
s 2' 

- 
a 3' 

- 
OH skupinami rib6zy jednej z adenylovych kyselin, nach6dza-

jfcej sa na reaktivnom konci rnolekuly I-RNA:

(2) (aminokyselina-AMP) * 1t-nNallYi-1(aminokyselina-t-RNA) + AMP
I-RNA, ako t,o zodpoved6 jej oznadeniu, transportuje v Izv. transferovej re-

akcii viazan6 aminokyseliny na rib'oz6my, ktor6 su, ako je zn6me, dastice zlo-
)Len6 z bielkoviny a RNA. Tieto liboz6my su vo funkdnom stave vi.azane na
membr6nov6 Struktury, alebo sa vyskytujf vo forme polym6rov ako tzv. poiy-
riboz6my:

(3) (aminokyseLina-t-RNA,) * (aminokyselina-t-RNA,,) + pcly-
enzym GTP

rib,ozom
( aminokyselina-t-RNA*-aminokyselina-t-RNAy- . . . . 

-polyriboz6m)GTP : guanozintrifosf6t

POLYPEPTIOOV4'
RETAZ

Schematicke zn6zornenie lokaliz6cie z6sahov protimikr6bnych pro'striedkov do me-
tabolizmu nukleor-ych kyselfn a bielkovin. PIn6 6ipky ukazujri fakultativne miesta

protimikrobi6lneho z6sahu.
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.Icdnr;1live r-iboz6mv. ako sliirastkv polyribc;z6mu, sir medzi sebou spojene
:al!r:r-r -Lcln-iou RNA ktold sa oznaiuje messengcr alebo informadn6 RNA
:-RNA) Pravciepcdobne rnaiu ribczom,v ddlcZitu funl<ciu stabilizovat nest6lu
-RNA. '.['ieto jecinotlive riboz<.;m-v. r>znacovane na zak]ade seCimentaineho gra-
'-irc.ntu ako 70 S ribozoml'. ktc.rle -*a skladaju z jeCnej 50 S a z iednei 30 S

-. C.jednctky. sa prdla su('trsne.j oredstavy o mechanizme svntezy bielkovin
1:r'c'n6:iaiu pozd\L. retazca i-RNA Sudasne doch6dza k peptidickej vdzbe meqzi
piibli2enymi aminokyselinan-ri. po dorn kaZd-v z jednotlivych ribozomov dostavir
riL-stircu pol;rpeptidicku retaz. UvcLnen6 t-RNA molekuly m6Zu op:i{ pliberaI
lkti vovan6 aminokyseliny :

(+) (arnin ok;lseiina-t-RNA..-aminrkyselin:t-t-RNA,, 
-polyrib,ozonr) 

'->

(erminokyselina.-arntinokyselina,- ... polyriboz6m) + I-RNA- +
I-RNA\ +

Inlr;r'n-rainA RNA sa oznaiujc nielcr-r pcrllir anglickehc messenger, t.;. pcsli-
iek RNA. ale aj ako rnatilcovA RNA. a t'o toho ddvoCu,2e sa zudastduje na
k:;rnplenrentArnej L'eplikAcii DNA v chlontozomoch. Uskutoinuje to tym, ie
p,eniii'a. geneticku infolmAciu alebr; pos';lstvo DNA vo folme sekvencie baz.
cim nakc;niec urduje geneticky sprAvuy sled aminokyselin v ncvos)'ntetizujucej
:r:r k;iell<cvine Je zn6me, Zc splavidla 3 nukleotidy i-RNA kodujit istir amino-
liysclinir Nlessengercvy privrazec sa teda skIaCA z nepretrZiteho sleCu triple-
Lov-('r:h k6dov. ktorjch b6zv urdu ' sekvenciu aminokyselin pclypeptidov. N;'r
i'r.l:rlizAciu piep:sr-r inlormacie z i-RNA nit prrrtein su alio meCziiJ.d'nky zapcjene
ia:ticc t-RNA naloZene an-rinr-rkyselii-rami. Tieto I-RNA castice maju pravde-
pudobne triplc't nukleotidov. ktcr5r m6 charaktei'antikodu vo vztzrhu k i-RNA
I(ody a antikcd;y su pritr:rn prechodne spiite vodikov-vmi mostikmi. Podas u';po-
Liacl.ani:r kcdcv vsiupujc zb;-tok aminokyselin.,'. nachadzaiu.ci sa na termindl-
ncm kcnci t-RNA. 1, peptidicku vAzbu s Caliim zbvtkom aminokyseliny. Na
prrplidickei vazbe sir pravdcpr:dobne zapo.iene lcn 50 S poCjednotky riboz6mov,
ktolrl' sa 1u plipdiaiu pom()c()u I-RNA 

- 
antinoacyl - 

kcmplexov. Naproti
ir:mrr i-RNA sa podl:r toho nadvdzLlie na ll0 S podjednotky.

Vytr,olc'ne pclypeplidy, r'esp. bielkovinv sa nirl<oniec odluiuiu oC riboz6nrr.rv
r' plt'clr:iclz;,.ju cic bezitrukturove.j oblasti bunk-;. Tento reakdn;r prcces nie je
-.;icc ck.,p,.lsial jedncznatnc ,rb.jasnen;2. znhzolriu;e szr v5ak na;leiovne:

(:r) (aminok5'selina. 
- 

amincrkyselihay - 
polyriboz6m) -->

(a,rninckl'se1ina.* - an-rinckyselinA, - 
. ..) + pr.rlyriboz6rn

Z uvedcnej sch6ny. znlrzorriujucej predstavu. Iitorii vo velmi zjednoduSencj
1'olmc zr;dpovedii tzv. adaptorove.j tecrii. vriplyva. Zc Stiuktury. na ktorych sa

tvl,rizr. biellicvin-y, menr.;vite ribozorny, pol1'r'ibozom-; a i-RN1r pr-eJstavu.lu naj-
zr.anitc:l'nejiie miesta mihrobi6lnei bunky. na ktot'c :ia zarn:rriava udinrlk inhi,,
bitnych. resp k';nzelvadnych iinidicl (5), Fritom treba vZdy lozliSovat medzi
piimzirn5rn rrechanizncm, f. i. chen'rick-v delinovatel'nou reakciou protimikrob-
nci lAtky s chcmicl<5' definc;van}rn ieceptor'om br,rnk.r' a r6znymi formami se-

k uncliirne.j le:rkcie . i<t-;16 sa zvet.ja obiaZr'rc' Cifelencu.ju.
l?,r clazke r;hladne miesta nrsleduie ct6zka o spd:obe. al<ym prebieha reakcia

ira blr:kcvanie syntez-v nukle'c'vych k5'selir-r a bielko','in)'. ti:2e i,ivotnych pr-oce-

:;ov. Odpo'"'ed vo svetle sirdarsnycl-r poznatkov uvadza. Ze protimikrobne lalky,
viitane konzervacnych tinidiel. sa. rozdeluiu do r-rasledujircich troch skupin, me-
clzi ktrrrymi vSak niet celkom r,,yhrurnenych hi'anic (6):
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1. kon-rpetitivne inhibitorv definovanich enz)'matickych teakcii. t. j. anti-
r-netabolity:

2. protimikr6bne l6tky. ktcirych ridinnost ie zaloZend na schopncsti tvorbv
vodfkovych mostikov (popr. kovalencii) na urditych nakromolekulAch. :rlebo
na tzv. cross-linking reakci6ch medzi makromolekulou a inhibitorom:

3. dinidla, ktore priinu k istym esenciAlnym makromclekul6m pcC vpivvom
-'lvo.jich Speci6lnych povrchovych vlastnosti alebo elektrickeho ndboia. Tietrr
latky udinkujri mechanizmom arkeisi vytesiovacei reakcie s bunkovymi konrprr-
ner-rtami, s ktorymi konkuruiu na reakdnom mieste makrornolekuly.

Plvd skupina ie naimenej problematick6. Sposob ucinku ldtok, zaladenich
rlo teito skupiny, je pomerne najlepSie osvetleny. Mechanizmus udinnrsti si:r

vh'oclne porovnirva k vztahr-r ,.klirda k z6mku", ktory sa prejavu.ie na bielk,i-
vinovej komponente enzymu tym sposobom, 2e pri enzymaticke.i reakcii v,ilr-r-
pu,ju inhibitory ako antagonisti na miesto prirodzer-reho substrdtu. Predpokll-
JotTi pre takyto mechanizmus ireinnosti je 3pecifick6 Struktfra povrchov6h'r,
profilu enzymovej bielkovin-v. ktord ie rovnako sposobild na naviazanie sttb-
strftu ako ai antimetabolitu. Uiinne plotimikrobialne latky tchoto t;'pu inter-
feruiu spravidla s latkovou vymenou nr.rkJ.eovych kyseiin alebo bieikcvin Ako
priklad takehoto mechanizmtt nech ie uvedeny antimetabolit D-alaninu. ktor!'
zasahu.je do syntez--v bakteri,ove.j bunkovei blany, iim zabrariuie tvorbe u,i:lin-
clifcsfAtovych peptidov kyseliny mur-aminovei. z ktorei sa sklada.iu pclttatnc
zlo2ky murkopeptidov bakt6riovych membrdn. Poznamen6va sa. 2e kompetiirvna
inhibicia platila e5te doned6vna ako .jedine vysvetJ.enie uiinnosti plotimiklob-
n1'ch 16t'ok (7).

Sp6sob rldinnosti l6tok druhe.j skupin;- sa tyka najmd tvct'by voCikovy'ch
nlostikov, poinocou ktorych DNA vstupu.je do komplexnych zlridenin. V inych
pr'lptrdoch sa ukazuje. Ze prevl6daiu cross-linking leakcie. Sem patria liei
precipitaine reakcie. ktole v5ak moZu prebiehat nielen meCzi antimii<r.obialn:rr-r
tatkou a nukleovymi kyselinami. ale a,j s invmi polvani6nmi (8).

K tretej skupine patlia skolo vSetl<y ostatne protimikrobi6ine 16tkr'. pri'jom
ileba zdolaznit, 2e inhibitor),. zasahu.jrice do ldtkcvei vyneeny bielkovin. rnaj(r

- pokial sa to d6 na zdklade dneir-r6ho stavu poznatkov ur-dit 
- 

svoje mieili)
pdsobenia. n:r ribozome (9). Predpol<Iadcm pie 1o ie, Ze molekr-rla inhibitcla rn[
konfigur'6cir,r podobnu Struktfre p,vrimidinnukleozidov. dim sa .jei dcst6va anti.'
metabclickeho charakteru v oblasti rnessengerovei funkcie na ribozon-rc Intc.r''
lerencia s kationmi bunkoveho obsahu nie ie doposial prehlarCnynr sp5;obom
ozreirnen6. Vedla zAsahov do synt6zy bunkovei blany sveCdia vysleCii5, nic-
litorych autor-ov ai na zastavenie redukcie nitrdtov, aktivity sukcinoCehyr.lr,o-
geniizy, ATP-dzy a prenosu aminok5rsqlin pri proteoblosynteze Pritom ,jc: r.o.-

r-riimave,2e sir to vSetko reakcie. ktore prebiehajir za iriasti l\{92+. Na dcplnenie
Lr'cba. r-rviest, Ze o niektorj'ch inhibitoroch sa dok6zala ich udinnost na cxidctiv-
nu fosforyldLciu, na metabolizmus ATP, na elektronov;, transpurt, na metaboiiz-
mus Zeleza a. na synt6zu heminu (10). Napriek r6znorodosti mechanizmu rilin-
nosti jeclnctlivych antirnikrobidlnych latok, majf tieto spcloineho menov:rtel'a
v tom, 2e v k'onednon-r vysledku vvvol6vaiu zastavenie l6tkovej vymenv aleb.r
u:,mrtenie bunky. Rczhoduirjcim cir-ritel'orn .le plitom koncentr6cia inhibitora
na. n-iieste leakcie, tiZe problem prijimania alebo prenikania inhibidr-rer l6[kv
t'unkou S tlim suvisi aj otS,zka vzniku Bpecifickei rezistencie, kt,cr6 m0Ze roz-
hodujricin-r :p.jsobom zni2it alebo aj podviazat udinok pr,otimik16bnej latky,
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l'{ec}-ranism ol the Preserving Rr:agents Ellect

SumuraL'v

In thc stuciies of tl're effect o{ the antrmrcrobial subsianccs in gcnorai. of ilir
pi'eservatives s-.pecially, it is to cliflerentiate thc externai elfect. tlie mode of lhe
action and the mechanisn oI the action. Thc ehalacieristic cif these conceptioirs is
i:ased on the ielation tc t-hc ploteosynthesis pi'.lceases, their inhibiiiurr l'especiii c'tv
Substantiall;r the inhlbitols alc dilfelenti:rtec.l a-: acling competititely. clr':rienLlr'
and inter-ferently Tl-re loss of the lnhibitoi's cfieci occu-rs as a r ule o\\,ing to thc
i'jse oi specilic lesistance jnduced b)'tl-re impulse cl the irhibjtor itself or cletelmiuel'l
b)' the genetic plopelties

T1-re knowledge of thc inhibitcrs mechar-iisnr is importani als,..r tor tcod ir-rilustlr.'s
practice since jt enables ti-rc r-alionai application of tire plescrr':rtives. i. e their choicc
and do,sing in regald to the kind oI thc --rodr-rct an<l 1hc la)'oI thc cr)r]surlrpilrrl
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