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K tomu, aby bunky hub réstli alebo preZi-
vali je nutné, aby v nich prebiehali mnohé
biochemické procesy. Podla interferencie s
tymito procesmi rézne inhibitory méZu prin-
cipidlne zasahovat do metabolizmu nukleo-
vych kyselin, bielkovin, sacharidov a lipi-
dov, moézu interferovat s bunkovymi mem-
brdnami, s tvorbou bunkovej steny alebo s
energetickymi mechanizmami bunky.

V stCasnosti pozndme uZ pomerne vela
antifungdlnych antibiotik.. Napriek tomu
v3ak iba u niektorych z nich je rozrieSeny
mechanizmus ich G¢inku (Gottlieb, D., Shaw,
P. D.: Antibiotics. I. Mechanism of action,
Springer Verlag, Berlin, Heidelberg, New
York 1967; Gottlieb, D., Shaw, P. D.: Ann.
Rev. Phytopathol. 8, 371, 1970).-Znalosti o
mechanizme Gc¢inku antifungédlnych antibio-
tik poméhajt totiZ nielen pri ich praktickom
a rozumnom vyuziti, ale si nepostradatelné
i pre vyskum ich analégov, ktoré by mohli
byt eSte tcinnej$ie a lepSie uplatnitelné v
praxi ako povodné. 4

Jedno z neddvno objavenych antibiotik
produkované bazidiomycétou Oudemansiellal
mucida je mucidin. Priprava tohto antibio-
tika je predmetom dvoch Csl. patentov (Mu-
silek, V.: Csl. pat. 136 492; Vondréacek, M.,
Capkova, J., Slechta, ]., Benda, A., Musilek,
V., Cudlin, J.: Csl. pat. 136 495). Toto anti-
biotikum z hladiska chemickej Struktiry je
uplne nové. Pedrobné mikrobiologické a Kkli-
nické experimenty ukézali, Ze mucidin méa
vyrazni antifungédlnu aktivitu, pri¢om jeho
relativne nizka toxicita pre cicavce dovoluje
ho pouZivat i v klinickej terapii mykoz. V

temto ohlade je mucidin z doteraz klinicky-

pouZivanych antifungdlnych antibiotik naj-
prijateinejSi. Napriek tomu v$ak mechaniz-
mus jeho af€inku dosial rozrieSeny nebol.

Podstatou predloZeného objavu je zistenie
existencie S3pecifickej inhibicie mitochond-
ridlneho transportu elektrénov mucidinom
v mieste cytochrém-bei-komplexu respirac-
ného retazca, v dosledku ¢oho dochédza k
inhibicii dychania a rastu eukaryotickych
buniek, ktorych celkova energetickd potre-
ba aerobneho rastu je krytd s adenozintri-
fosfdtom tvorenym - oxidativnou fosforyla-
ciou.

V sthlase s prvym zdelenim (Musilek, V.,
Cerna, ]., Sasek, V., SemerdZieva, M., Vond-
réacek, M.: Folia Microbiol. 14, 377, 1969) po-
tvrdil sa inhibitny G¢inok mucidinu na rast
roznych druhov vldknitych hutb. Mucidin
(200 — 500 wug) pridany na povrch agaro-
vého semisyntetického média obsahujticeho
glukézu (20 g/1) a inokulované spéry (106
spor/ml) inhiboval rast Aspergillus niger,
Aspergillus flavus, Aspergillus oryzae, Asper-
gillus nidulans, Penicillium italicum, Peni-
cillium roqueforti, Penicillium cyclopium,
Penicillium chrysogenum, Penicillium brevi-
-compactum, Mucor mucedo, Mucor racemo-
sus, Botrytis cinerea, Rhizopus nigricans,
Rhizopus oryzae, Paecilomyces varioti a Fu-
sarium oxysporum. K inhibiénému G¢inku

mucidinu Mucor a Rhizopus boli najcitlivej-
§ie. Zony inhibicie (priemeru 5 aZ 35 mm)
boli vSak vo vSetkych pripadoch pokryté
jemnou vrstvou mycélia.

Nielen vldknity rast roznych hub, ale i kli-
¢enie spor bolo inhibované mucidinom. Pri
suboptimélnych koncentrdciach mucidinu
dochéddzalo k zniZeniu rychlosti bobtnania
konidii i rastu mycélia, avSak rastové vytaz-
ky v staciondrnej fdze rastu sa nezmenili.
Stupeti inhibicie kli¢enia konidil Aspergillus
niger ako funkcia koncentrédcie mucidinu je
udand na obr. 1, kde na ose xc je koncen-
tracia mucidinu v xg/ml a na ose yp je per-
cento kli¢iacich konidii. Semisyntetické mé-
dium s glukézou (5 g/1) ako substrdtom ob-
sahovalo v objeme 2 ml 1 x 107 konidif a
rozne koncentrdcie mucidinu udané na ob-
razku. Percento kli¢iacich konidii sa stano-
vilo po 24 hod. statickej inkubécie pri 30 °C
pocitanim v Biirkerovej komorke.

Ked konidie v nepritomnosti mucidinu bo-
li uz vykli¢ené, konidie v pritomnosti rela-
tivne nizkej koncentrdcie mucidinu (25 ug/
/ml) mali eSte velkost dormantnych konidii
a neboli schopné inkorporovat ani !4C-leucin
ani 14C-uracil do bunkového materidlu neroz-
pustného v kyseline. Obr. 2 udédva vplyv mu-
cidinu na inkorporéciu !4C-leucinu konidia-
mi A. niger v priebehu kli€enia, priom t
na ose x je €as v hodindch a r na ose y je
102 imp/min/10® konidii. Reak&na zmes v ko-
necnom objeme 10 ml obsahovala semisyn-
tentické médium bez peptonu a kvasni¢ného
extraktu doplnené s 30 ug L-alaninu, 2,3
umol C-leucinu (34,8 MBg/mmol), 2,5x107
konidii a 250 ug mucidinu, konetné pH 5,5,
teplota 30°C. Vo vyznafenom Casovom in-
tervale sa rddioaktivita bunkového materia-
lu nerozpustného v HCIO4 stanovila scinti-
laénym spektrometrom Packard Tri-Carb.
Obr. 3 udéva vplyv mucidinu na inkorporé-
ciu ¥C-uracilu konidiami A. niger v priebe-
hu kli¢enia, pricom t na ose x je ¢as v ho-
dindch a r na ose y je 102 imp/min/108 koni-
dii. Experimentdlne podmienky boli podobné
ako v obr. 2 av3ak miesto réadioaktivnheho
leucinu médium obsahovalo 3 umol 4C-ura-
cilu (40,0 MBg/mmol).

Za podobnych experimentalnych podmie-
nok dychanie dormantnych konidii i buniek
mycélia A. niger bolo tieZ inhibované muci-
dinom, ale stupeil inhibicie bol men3i ako
s kyanidom. Respira¢néd aktivita konidi{ bola
k mucidinu menej citlivd ako dychanie my-
celidlnych buniek (tab. 1).

Tab. 1. Efekt mucidinu na respiraé¢ni ak-
tivitu konidii a mycélia A. niger. Polarogri-
fickd nddobka v kone€nom objeme 2 ml ob-
sahovala NaH2PO4 (0,1 mol/l), glukézu
(0,025 mol/1), konidie (9 aZ 14 mg suchej
hmotnosti), alebo mycélium (8 aZ 15 mg su-
chej hmotnosti) a inhibitor, kone¢né pH 5,8,
teplota 30 °C. Bunky mycélia réstli pri 30 °C
18 hodin v semisyntetickom médiu zo spo-
rového inokula (10°% konidii/ml).
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Inhibicia dychania (% )

Inhibitor Konidie Mycélium
10 ug mucidin/ml 71,4 88,6
25 ug mucidin/ml 71,4 90,0
100 pg mucidin/ml 79,6 91,5
1 gmol KCN/ml 99,0 98,5

Dalgie $tadium mechanizmu Géinku muci-
dinu sa vykonalo s kvasinkami Saccharomy-
ces cerevisiae, ktoré sG schopné rast na
gluko6ze, vyuZivajic ju ako zdroj uhlika do-
kanca i za podmienok ked oxidativna fosfo-
ryldcia je nefunkénd (Subik, J., Kovéag, L.,
Kolarov, J.: Biochim. Biophys. Acta 283, 146,
1972).

D¢chanie buniek S. cerevisiae bolo vysoko
citlivé k inhibi€nému t¢inku mucidinu. Obr.
4 udava vplyv mucidinu na dychanie celych
buniek kvasiniek, kde ¢ na ose x je kon-
centrdcia mucidinu v ug/ml a p na ose y je
percento inhibicie respiracnej aktivity. Re-
aktnd zmes v 2 ml obsahovala glutarat dra-
selny (0,050 mol/1), KH2PO4 (0,010 mol/l),
.KCl1 (0,1 mol/1), glukézu (0,025 mol/l) alebo
etanol (0,025 mol/l) a bunky (1,5 mg su-
chej hmotnosti) vyrastené do staciondrnej
fazy v semisyntetickom médiu s glukézou
{5 g/1), konetné pH 4,3, teplota 30 °C. Spo-
treba kyslika sa merala polarograficky s
vibratnou zlatou elektrédou (Kollar, K.:
Acta Facult. Rer. Natur. Univ. Commeniane
12, 371, 1968). Ako vidiet z obrazku pri kon-
centrdcii 0,2 ug/ml mucidin aZ dplne inhi-
boval oxidaciu tak glukozy, ako aj etanolu.
Za anaerobnych podmienok v8ak spotreba
glukézy bunkami kvasiniek z inkuba&ného
média nebola ovplyvnend. Tito skutocnost
demonstruje obr. 5, ktory uddva vplyv mu-
cidinu na anaer6bny metabolizmus glukozy
u kvasiniek S. cerevisiae. Na ose x tohto
obrdzku t je ¢as v minutdch a na ose yg je
spotreba gluk6zy v ug/ml. Inkubatné médium
v -atmosfére dusika pri 30°C obsahovalo ci-
trat-fosfat (0,1 mol/1), pH 4,4, glukézu (0,050
mol/l), bunky kvasiniek (4,4 mg suchej
hmotnosti/ml) a mucidin (0,1—5,0 wg/ml).
Koncentracia glukézy v supernatante po vy-
zrdZani buniek s kyselinou trichléroctovou
[50 g/1) sa stanovila ortotoluidinovym ¢inid-
lom (Zender, R.: Clin. Chim. Acta 8, 351,
1963). Symboly: o — bez mucidinu, ¢ — 0,1
ug mucidin/ml, x — 0,5 g mucidin/ml, n —
— 1,0 ug mucidin/ml a — 5,0 ug mucidin/ml.

Efekt mucidinu na diferen¢né cytochrémo-
vé spektrum intaktnych buniek kvasiniek
oxidujacich glukézu za aerébnych podmie-
nok je zndzorneny na obr. 6. Spektrofotome-
trické kyvety v 3 ml obsahovali citrat-fosfat
(0,050 mol/1), pH 4,3, gluk6ézu (0,025 mol/l1),
bunky kvasiniek (25 mg suchej hmotnosti)
a nasledovné pridavky: A — referentné ky-
veta: bez pridavku, vzorkovéd kyveta: 40 ug
mucidinu; B referen&néd Kkyveta: 150 wmol
H202, vzorkovd kyveta: 80 ug mucidinu a

.30 wumol D,L-laktdatu alebo zrnk& NazS204;
D — referentnd kyveta: 150 umol H20z,
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vzorkova kyveta: zrnkd NazS204. Spektréd sa
registrovali spektrofotometrom Hitachi Per-
kin-Elmer, model 356. Z obrazku je zrejmeé,
Ze mucidin indukuje redukciu cytochrému b,
ale neinhibuje oxidédciu cytochrémov ¢ a a
kyslikom (obr. 6A, B). Naviac v pritomnosti
mucidinu cytochréomy ¢ a a boli redukovatel-
né laktdtom alebo NazS:04( obr. 6 C). Tieto
tdaje indikujd, Ze mucidin je Specificky in-
hibitor respiraéného retazca, uGc¢inkujtci
medzi cytochrémami b a ¢ bez sekunddrne-
ho dfinku na glykolyzu aleho syntézu poly-
sacharidov.

V plnej zhode s tymto tvrdenim je vplyv
mucidinu na rast buniek S. cerevisiae v te-
kutom semisyntetickom médiu. Mucidin v
koncentracii 0,5 pg/ml tplne inhiboval rast
kvasiniek na etanole (20 g/1) alebo glycero-
le (20 g/1) ako zdrojoch uhlika. Na druhej
strane mucidin v tom istom rozmedzi kon-
centracii zniZil aer6bny rastovy vytaZzok bu-
niek rastiicich na glukéze len na droveil
anaerobneho rastového vytazku (obr. 7). In-
dukcia tvorby respiratne deficitnych mutan-
tov za tychto podmienok sa nepozorovala.
Obr. 7 udava vplyv mucidinu na aerdbne
rastové vytazky kvasiniek S. cerevisiae, kde
t na ose x je Cas v hodindch a z na ose y je
potet buniek x 106 v 1 ml rastového média.
Bunky kvasiniek réstli aerébne z poéiatoc€-
nej koncentracie 5 x 104 buniek/ml pri 30 °C
v semisyntetickom médiu obsahujicem glu-
k6zu (5 g/1) ako zdroj uhlika a rdzne kon-
centrdacie mucidinu. Anaerdbny vytaZok ras-
tu v nepritomnosti antibiotika bol 4.x 107
buniek/ml. Symboly: 1 — bez mucidinu,
2 — 0,02 ug mucidinu/ml, 3 — 0,05 ug mu-
cidinw/ml, 4 — 0,1 ug mucidinu/ml, 5 — 0,5
az 25,0 ug mucidinu/ml.

Rastovy vytaZok cytoplazmatického respi-
ratne deficitného mutanta na glukéze nebol
ovplyvneny mucidinom. Slaba inhibicia ras-
tu buniek Standardného kmelia ako aj mu-
tanta sa pozorovala iba v pritomnosti velmi
vysokych koncentrdacii mucidinu (100 ug/
/ml).

Tieto vysledky jasne demonS$truja spodsob
biochemického wu€inku antifungédineho anti-
biotika mucidinu. Toto antibiotikum sa uké-
zalo byt selektivnym inhibitorom dychania
interferujucim s mitochondridlnym transpor-
tom elektrénov v mieste medzi cytochréma-
mi b a ¢ respira¢ného retazca.

Na zédklade znalosti ziskanych pri Stadiu
energetiky Kkli¢enia spoOr vldknitych hab,
mozno antifungédlny G¢inok mucidinu vysvet-
lit primdrnou inhibiciou bunetného dycha-
nia. U plesni takdto inhibicia dychania ma
za nasledok pokles cytozolického fosfory-
latného potencidlu (Atkinson, D. E.: Ann.
Rev. Biochem. 35, 85, 1966; Slayman, C. L.:
]. Bacteriol. 114, 752, 1973), s néslednou re-
dukciou bune¢nych syntéz a zastavenim ras-
tu. Na rozdiel od vlaknitych hub, kvasinky
S. cerevisiae sti vybavené dostato¢nou ka-
pacitou glykolyzy, ktord je schopnéd udrZo-
val vysoky cytosolicky fosforylaény poten-



cidl (Kolarov, ]., Subik, J., Kova¢, L.: Bio-
chim. Biophys. Acta 267, 465, 1972), takie
inhibicia dychania u tychto kvasiniek ma za
nésledok iba zniZenie aerdbneho rastového
vytazku na glukdéze. Rast na nefermentabil-
nych substratoch (glycerol, etanol) je vSak
inhibovany uplne.

Pre detailnejSie postidenie miesta a spo-
sobu u¢inku mucidinu bolo treba prestudo-
vat eSte efekt tohto antibiotika na oxidativ-
nu fosforyldciu mitochondrii potkanej pe-
Cene.

Mucidin v koncentrdcii 1 wg/ml mito-
chondridlnych bielkovin tplne inhiboval
spotrebu kyslika izolovanymi mitochondria-
mi meranu v pritomnosti NADH-regeneruja-
cich substrdatov (pyruvat + jabl¢nan, a-ke-
toglutarat + jabltnan) ako aj jantaranu.
Obr. 8 udava vplyv mucidinu na oxidéciu
jantaranu izolovanymi mitochondriami po-
tkanej pe€ene, kde ¢ na ose x je koncentra-
cia mucidinu v ug/mg mitochondridlnych
bielkovin a p na ose y je percento inhibicie
spotreby kyslika. Reakénd zmes v objeme
2 ml obsahovala manitol (0,250 mol/l),
KHzPO4 (0,01 mol/1), jantaran draseiny (0,010
mol/1), dinitrofenol (0,0001 mol/l), mito-
chondrie (2—4 mg bielkovin) a mucidin ako
je udané v obrazku, kone¢né pH 7,4, teplota
30°C. Z obrazku vidiet, Ze 50 9 inhibicia
dychania je pozorovatelnd uZ pri koncen-
tracii mucidinu 0,125 ug/mg bielkovin. Na
druhej strane oxiddcia N,N,N‘,N‘-tetrametyl-
-p-fenyléndiamin dihydrochloridu (TMPD) +
+ askorbatu nebola mucidinom (1—50 ug/
/mg bielkovin) ovplyvnena.

Spektrofotometricky zdznam redox stavu
flavoproteinov, cytochrémov b a c¢+e1 v mi-
tochondridch za pritomnosti mucidinu je
znazorneny na obr. 9. Reak¢né médium pri
teplote miestnosti v objeme 3 ml obsahova-
lo manitol (0,250 mol/l1), KH2PO4 (0,010 mol/
/1), Tris-HCI1 (0,010 mol/1), KCI1 (0,010 mol/1),
konetné pH 7,4 a nasledovné pridavky:
MIT = 2,2 mg mitochondridlnych bielkovin/
/ml, MUC = 2 ug mucidinu/mg mitochond-
ridlnych bielkovin, SUCC = 30 umol janta-
ranu, PYR = 30 umol pyruvatu, MAL = 15
umol jablénanu, TMPD = 0,6 umol N,N,N‘,N‘-
-tetrametyl-p-fenyléndiamin dihydrochloridu,
ASC = 22,5 umol askorbatu. Casovy priebeh
rozsahu oxidéacie a redukcie mitochondrial-
nych redox zloZiek sa meral spektrofotome-
trom Hitachi Perkin-Elmer, model 356 v sy-
stéme dual (Chance, E.: in R. W. Estabrook
and M. E. Pullman, eds., Methods in Enzy-
mology, Vol. IV, Acad. Press, New York, p.
273, 1957). Tento obréazok jasne ukazuje e-
xistenciu tzv. ,,crossover point“ medzi cyto-
chréomami b a e+e1. V tomto ohlade nenasli
sa Ziadne kvalitativne rozdiely medzi efek-
tom mucidinu a antimycinu A u mitochondri{
oxidujacich jantaran alebo pyruvdt + jablc-
nan.

Obr. 10 uddva vplyv mucidinu na dinitro-
fenol indukovand aktivitu ATP&azy - mito-
chondrii potkanej petene, kde c na ose x je
koncentrdcia mucidinu v ug/mg mitochond-
ridlnych bielkovin a p na ose y je aktivita
ATPazy vyjadrend ako percento kontrolnej
aktivity meranej v nepritomnosti mucidinu.
Reak&na zmes v objeme 1 ml obsahovala
250 wmol manitolu, 25 umol sacharozy, 80
umol KCl, 10 umol Tris-HCl, 6 umol ATP,
0,2 umol 24-dinitrofenolu, mucidin v kon-
centrdcidch udanych na obrdzku a mito-
chondrie (1 mg bielkovin), konetné pH 7,4.
Po 10 minutdch inkubécie pri 37 °C uvolneny
anorganicky fosfat sa stanovil v extrakte
kyseliny trichléroctovej metédou Sumnera
(Sumner, J. B.: Science 100, 413, 1944). Z ob-
rdazku je vidiet, Ze mucidin v koncentrdcidch
dostatoénych k inhibicii transportu elektro-
nov respiratnym retazcom neinhiboval di-
nitrofenol-indukovanti ATP4zovu aktivitu mi-
tochondrii. Iba pri relativne vysokych kon-
centrdciach mucidinu dochéadzalo k signifi-
kantnej inhibicii aktivity ATPazy. Aktivita
ATP&zy mitochondrii merand v nepritomnos-
ti dinitrofenolu bola len velmi slabo ovplyv-
nend mucidinom (1—10 ug/mg mitochond-
ridlnych bielkovin).

Tab. 2 uvadza Gdaje o oxidativnej fosfo-
rylacii ziskané s mitochondriami oxidujuci-
mi TMPD + askorbat. Za pouZitych experi-
mentalnych podmienok mucidin (0,62—12,5
ug/mg bielkovin] neovplyvnil stechiometriu
spotrebovaného Kkyslika a esterifikovaného
fosfdtu stanoveni manometricky postupom
Chamalaun a Tagera (Chamalaum, R.A.F.M.,
Tager, J. M.: Biochim. Biophys. Acta 180, 204,
1969), ¢o indikuje, Ze mucidin nema odpo-
jujaci ani inhibujici G¢inok na transdukciu
energie v mitochondridch potkanej petene.

Tab. 2. Efekt mucidinu na oxidativnu fos-
foryldciu mitochondrii potkanej pe€ene, me-
ranu za pritomnosti TMPD a askorbdtu ako
substrdtu. Hlavny priestor Warburgovej ba-
nicky v 2 ml obsahoval: sacharézu (0,050
mol/1), KCI (0,015 mol/1), EDTA (0,002 mol/
/1), Tris-HCl (0,050 mol/1), KHzPOs (0,010
mol/1), ATP (0,0005 mol/1), glukézu (0,025
mol/l), 5. I. U. hexokinazy (Sigma, Typ III),
1 ug rotenonu, sérum albumin (1 g/1), TMPD
(0,0002 mol/1), askorbat (0,0075 mol/l1), 2,4-
-dinitrofenol (DNP), alebo mucidin (ako je
vyznatené v tabulke) a mitochondrie (3,2
miligramov bielkovin), kone&né pH 7,4. Ko-
minfek Warburgovej flasticky obsahoval
0,2 ml KOH (2 mol/l1) a ktsok filtraéného
papiera. Meranie sa zaCalo po 7 minitach
tepelného vyrovnania pridanim glukézy a
hexokindzy z botného ramena, Meranie sa
skonéilo po dalSich 20 minutdch inkubécie
pri 30°C s kyselinou trichléroctovou (50 g/
/1). Anorganicky fosfat sa stanovil v super-
natante metodou Sumnera (Sumner, ]. B.;
Science 100, 413, 1944). :
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Mucidin (ug/ml) DNP (mmol/l1) O (ugatom) P; (umol) P/O
= = 3,49 3,28 0,94
—_ 0,25 401 0 0
1 — 3,39 3,08 0,91
2 b 3,21 2,86 0,89
10 — 3,30 3,04 0,92
20 44 3,21 2,95 0,92

Kvalitativne rovnaké tdaje ako s mito-
chondriami potkanej pefene sa namerali aj
s izolovanymi mitochondriami kvasiniek S.
cerevisiae.

Uvedené vysledky jednozna¢ne ukazuja,
Ze mucidin je Specifickym inhibitorom mito-
chondridlneho transportu elektrénov na
drovni beir komplexu respiratného retazca,
v dbsledku ¢oho v jeho pritomnosti doché-
dza k inhibicii dychania a rastu eukaryotic-
kych buniek, ktorych celkovd energeticka
potreba aer6bneho rastu je krytd a ATP tvo-
renym oxidativnou fosforylaciou v mitochon-
driédch.

Z doteraz popisanych Specifickych inhibi-
torov mitochondridlneho transportu elektro-
nov medzi cytochré6mami b a ¢ sG zndme:
hydroxynaftochinony (Ball, E. G., Anfinsen,
C. B. Cooper, O.: ]J. Biol. Chem. 188, 257,
1947), 2,3-dimerkaptopropanol (Slater, E. C.:
Biochem. J. 45, 14, 1949) a antibiotikd typu
antimycinu (Rieske, J. S.: in D. Gottlieb, F.
D. Shaw, eds, Antibiotics, Vol. I. Springer-
-Verlag, New York, p. 542, 1967) a 2-alkyl-
-hydroxychinolin-N-oxidu ( Lightbown, J.
W., Jackson, F. L., Biochem. ]. 63, 130, 1956).

Predmet predkladaného objavu nachadza
Siroké moZnosti uplatnenia vo vede a vysku-
me, v zdravotnictve, v polnohospodérstve a
potravinarstve. MoZnosti jeho vyuZitia su
predovSetkym v raciondlnom pristupe pri
klinickej terapii mykotickych ochoreni far-
maceutickym pripravkom Mucidermin-SPO-
FA (Seznam Ceskoslovenskych farmaceutic-
kych pripravkid 1976—78, SPOFA, str. 330)
ako aj v boji proti polnohospodérskym a po-
travindrskym $kodcom (Behuii, M., Subik, J.:
Abstracts IV. Inter. Cong. Food Sci. Technol.,
Madrid 1974; Subik, J., Dudikové, E., Taka-
csové, G., Behiii, M.: Sbornik, Podiel vedec-
kovyskumnych, inZinierskych a technickych
pracovnikov na plneni tloh potravinéarskeho ,
priemyslu SSR v 6. pédtro€nici, str. 319, Bra-
tislava 1976; Subik, ].: Sbornik symposia o
vychové zem&délskych odbornikil a védecko-

Severografia, n.

o |

p.,

-vyzkumné préaci na udseku zemeédé&lstvi roz-
vojovych zemdi, str. 220, Praha 1976).

Tento objav stal sa neodmysliteInym z4-
kladom pre vyskum biochemickych a gene-
tickych mechanizmov neZiadticej rezistencie
hab k mucidinu (Subik, J.: FEBS LETTERS
59, 273, 1975; Subik, ].: in Genetics and Bio- |
genesis of Choloplasts and Mitochondria, Th.
Biicher, W. Sebald, S. Werner, eds., North-
-Holland, p. 473, Amsterdam 1976; Subik, J.,
Kovacovéa, V., Takacsovd, G.: Europ. ]J. Bio-
chem. 73, 275, 1977; Subik, ]., Takdcsov4, G.:
Molec. Gen. Genet. 161, 99, 1978) &o viedlo
k objavu génov lokalizovanych na mitochon-
dridlnej DNA, ktoré kontroluji rezistenciu
kvasiniek k mucidinu a ktoré sa stcasne po-
dielaju na tvorbe ubichinol-cytochréom ¢
reduktdzy v mitochondridch eukaryotickych
buniek.

Predmetny objav dal tieZ podnet k izoléacii
mutantov kvasiniek rezistentnych k mucidi-
nu (Subik, J.: Aut. osved&enie &. 184 089; Su-
bik, ]J., Takdcsova, G.: Aut. osved&enie ¢islo
197 796), ktoré st vyuziteIné v zdkladnom
vyskume pri Stadiu Struktidry, funkcie, bio-
genézy a genetiky organel, v hygienickej
sluZbe a v priemysle antibiotik pri mikrobio-
logickom stanoveni réznych antifungélnych
latok v pritomnosti mucidinu ako aj pri vy-
skume a ziskavani prirodnych alebo synte-
tickych analégov mucidinu s cielene vole-
nymi biologickymi parametrami.

Beric v tahu vysSie uvedené skutoCnosti,
moZno dnes uZ jednoznalne konStatovat, Ze

- mucidin predstavuje jeden z v§znamnych né-

strojov Stadia energetickych mechanizmov
eukaryotickych buniek ako aj genetiky ich
organel, ¢o okrem vy33ie citovanych préac au-
tora objavu dokumentuji i viaceré prace
zahrani¢nych autorov (vid referaty medzi-
narodnej konferencie v Bandlow W,
Schweyen, R. ]J., Wolf, K., Kaudewitz, F.: Mi-
tochondria 1977, Genetics and Biogenesis of
Mitochondria, Wilter de Gruyter and Co.,
Berlin, New York, 1977).

zdvod 7, Most
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