Vyuziti zymocinii v primyslu
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Podstata piisobeni smrticich kvasinek

V roce 1978 byl v Casopise Kvasny primysl uvefejnén
Clanek [1], ktery poukéazal na citlivost pivovarskych kme-
nit kvasinek z Ceskoslovenské sbirky v zymociniim
(synonyma: killer faktory, killer toxiny), produkovanym
tzv. smrticimi kvasinkami (synonyma: killer kvasinky,
zymocinogenni kvasinky). Oznageni killer (anglicky za-
bijék) zavedli objevitelé smrticich kvasinek Bevan a Ma-
kower [2].

Smrtici kvasinky nejsou ani v pfirodé ani mezi sbirko-
vymi kmeny vzdcnosti [3, 4, 5, 6]. Jejich buiiky produkuji
latku bilkovinné povahy [7, 8, 9], zabijejici citlivé buiiky
obvykle pfibuznych druhii kvasinek. B&%né smrtici kme-
ny jsou proti svym zymocinim odolné. Optimalni pH pro
Ucinek zymocinii se pohybuje v rozmezi od 4 do 5. Zymo-
ciny jsou vétSinou malé bilkoviny o moldrni hmotnosti
1.10* g . mol~1. Jejich odolnost proti teploté a mechanic-
kému naméahéni byva nizka [3].

Specifi¢nost G€inku zymocind spo&iva v tom, Ze citlivé
kmeny maji v bun&né sténé specifické receptory [10,
11].

Ve veétSing pripadi je informace pro zymocin zapsdna
ve dvojfetézcové RNA (tzv. MdsRNA), ktera je umisténa

v cytoplazmatickych €asticich podobnfch virfim (virus
like particles) [12, 13]. Podle MdsRNA se syntézuje jeden
velky polypeptid (obr. 1), jehoZ moldarni hmotnost je
jeSté zvySovana posttranslaéni glykosylaci [14].

Tento prekurzor zymocinu je zakotven v membrans
transportnich vezikulli, které fazuji s cytoplazmatickou
membrénou tak, Ze C-konec polypeptidu zistane zakotven
v membrdng& a N-konec zkrdceny o sekvenci, ktera jiz
drive sehréla roli pfi vstupu polypeptidu do membrény,
vystupuje na vnéji stran& protoplastu. Proteolyticky
enzym uvolni Gsek odpovidajici zymocinu. Na vn&jsi stra-
né membrany ziistane pouze &ist polypeptidu opatfena
polysacharidem, ktery zajisfuje buiice rezistenci proti
vlastnimu zymocinu [14].

Smrtici kmeny lze podle spektra G&inku, rezistence vidi
riznym zymocinim a dal$ich vlastnosti rozd&lit do ns-
kolika skupin [15, 16, 17]. PFisludnici jedné skupiny se
navzajem neusmrcuji. Zastupci riiznych skupin se mohou
navzédjem zabfjet, pokud maji na sv§ch sténach prislusné
receptory.

Produkce zymocinu a reprodukce &4stic nesoucich
MdsRNA je urfena je3t& mnoha jadernymi i cytoplazma-
tickymi geny, z nichZ zvlasté v§znamnou roli pfi reprg-
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dukci hraje tzv. LdsRNA umisténa také v cytoplazmatic-
kych &asticich. Prehled téchto genli je shrnut v fadé
piehlednych referatd [3, 18].

Castice podobné virim nejsou infek&ni, mohou se pfe-
néSet pouze v souvislosti se sexudlni hybridizaci bunék
a uméle napi. cytodukci nebo fazi protoplastd [19, 20,
21]. Buiiky lze snadno zbavit schopnosti usmrcovat, napf.
kultivaci pFi zvySené teploté [22]. Kultivatni teplota se
voli tak, aby se buiiky jeité délily, ale aby k reprodukci
MdsRNA jiZ nedochédzelo. Buiiky tak ztrdceji informaci
pro zymocin i rezistenci.
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Obr. 1. Produkce zymocini kvasinkou

Na MdsRNA jsou sekvence: L pro zavadéci aGsek polypeptidu, ktery
zajidfuje transport zymocinu, pro zymocin a pro asek polypeptidu
urcuifci rezistenci proti zymocinu. RNA-polymerdza syntézuje
mRNA podle uvedenych tusekii vcelku. Useky polypeptidu vstupu-
jiciho do endoplazmatického retikula (ER) jsou znafeny pPeru-
Sované (L), bile (zymocin) a ¢erné (usek zajiSfujici rezistenci).
Posledni' isek je glykosylovdn (G). Transport probihd pfes Golgiho
aparat a transportni vezikuly (TV), které fdazuji s cytoplazmatic-
kou membréanou (CM).
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Obr. 2. Mechanismus smrtictho Géinku zymocinu

Zymocin (K) se vdZe na receptor v bunéfné sténé (S) a vstupuje
do cytoplazmatické membrany (CM), ve které vytvofi pér (P). Tim
je umozZnéna vyména ionti mezi cytoplazmou a médiem.

™

U kvasinek druhu Kluyveromyces lactis bylo zjisténo,
7e smrtici charakter neni uréen dsRNA, nybrZ DNA ve
form& dvou druh@i linedrnich plazmidd [23, 24, 25].
Pignos téchto plazmidil 1ze pochopitelné zajistit i trans-
formaci bun&k izolovanou plazmidovou DNA [26, 27].

Mechanismus smrticiho G¢inku (obr. 2) viech dosud
studovanych zymocini se zda byt podobny. Kratce po na-
vazani na sténovy receptor je zrusen gradient iontl na
cytoplazmatické membrané a tim je také zastaven syn-
port protonii a aminokyselin [28, 29]. PFimym diikazem
interakce zymocinu s membrdnou bylo zjisténi, Ze zymo-
cin vyvolava zvyseni fluorescence membrédnové sondy,
kterd byla zabudovdna do membrény pFed jeho pfiddnim
[30]. Posledni vysledky [31, 32] naznacuji, Ze zymocin
vytvali v membrané poéry, kterymi mohou prochéazet ionty,
Tim se zrudi jejich gradient, ktery je nezbytny pro radu
funkci cytoplazmatické membrany.

Konstrukee rezistentnich a smrticich kmenii kvasinek

V pisemnictvi se objevily zpravy [33, 34, 35], Ze byl
kvasny pochod naruden, buiilky hynuly a kvalita primys-
lového produktu se zhoriila néasledkem kontaminace
smrticimi kvasinkami. Nezvefejnénych pfipadi bylo ve
svété pravdépodobné mnohem vice. Z toho diivodu Japonci
jako prvni pftistoupili ke genetické ochrané kvasinek po-
uZivanych pfi vyrobé saké [36, 37]. Podobné kmeny pivo-
varskfch kvasinek byly konstruovdny v Ceskoslovensku
[38, 39] a Velké Britanii [40]. Princip pfipravy té&chto
kment byl ve viech piipadech obdobny. Do priimyslového
kmene byla pFenesena determinanta pro rezistenci vici
zymocinu, kterd provazi gen pro zymocin.

Pouze v pripadé zymocinu z Kluyveromyces lactis lze
takovy pFenos uskute&nit transformaci primyslovych kva-
sinek plazmidcveu DNA nesouci informaci pro produkci
zymocinu a soucasné i rezistenci vii¢i nému. Vnitrodruho-
vy a mezidruhovy prenos byl jiZ Gsp&Sné proveden

(28, 27].
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Obr. 3. Konstrukce smrticich kvasinek

a) Fazi protoplastu smrtici (vyteckovand) a citlivé (bil4) kvasin-
ky. b) Cytodukci zajisténou pomoci fze bezjaderného protoplastu
obsahujiciho zymocinogenni faktory a protoplastu citlivé kvasin-
ky. Prvni fazi obou postupll je pfiprava protoplastii. Nasleduje
fuze a reverze hybridnich protoplasti.

e

U zymocinti determinovanych dsRNA je situace sloZi-
t8j8i. Vnitrodruhovy prenos sexudlni hybridizaci, fazi
i cytodukci je moZny, nebof potiebné jaderné geny jsou
v novém kmenu vidy p¥itemny (obr. 3). Dosud nebylo
jednozna&né prokézéno, zda je mozZna mezidruhova cyto-
dukce, tj. prenos samotnych cytoplazmatickych gend bez
jadernych. Proto byl plenos dsRNA pro zymocin usku-
teénén prozatim mezidruhovou fazi, napfF. smrticich kva-
sinek Saccharomyces cerevisiae T158C a Saccharomyces
uvarum P9 [39]. Mezi hybridnimi klony byl vybran tako-
vy, ktery produkoval zymocin a vykazoval technologicky
poZadované vlastnosti priimyslového kmene S. uvarum P9.

V souvislosti s konstrukci kmenfi odolnych proti zymo-
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cinu je tfeba pfipomenout, Ze pFenos informace pro odol-
nost lze oddélit od pFenosu informace pro zymocin tak,
Ze se tast MdsRNA po3kodi nebo odstrani. Lze tedy
ziskat kmeny rezistentni proti zymocinu, které viak zZy-
mocin neprodukuji. Za ur€itych okolnosti v8ak miZe byt
uZitefnd nejen rezistence, ale i produkce zymocinu, nebot
chrani kulturu primyslového kmene pied kontaminaci
citlivymi kmeny kvasinek (obr. 4).

Vhodnou volbou zymocinu by bylo moZno chréanit pri-
myslové kvasné v§roby nejen pivovarské, ale i vinafské
a daldi (tab. 1). Je pochopitelné, Ze nejde o univerzalnf
velék proti kvasinkové kontaminaci. Takové nové kon-
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Obr. 4. Prubeh odstraiiovdni kontaminace Saccharomyces
exiguus zymocinem produkovanym kmenem S. uvarum
P9-LK-12/1

a) Spolefna kultivace kmenu P9-LK-12/1 (0] a S. exiguus (@). N/N,

relativni pofet bun&k. Kontaminace na poatku predstavovala 0,1
z celkového poétu bunék.

b) Oznafeni jako v a) pouze hybridni kmen P9-LK-12/1 nahrazen
roditovskym kmenem S. uvarum P9 (Smichov), od kterého byl
hybrid odvozen.

Tabulka 1. Prehled uplatnéni kvasinkovgch kmeni v pril-

myslu
Primyslové | < Teplota
odvatvi Druh Zivna piida pPH oC
| ]
pivovarstvi | Saccharomyces| . e -
| uvarum mladina |5,a 4,1/ 6—10
vinafstvi Saccharomyces| hroznov§ Vora dnalioaiy
I cerevisiae most Iz'g i o
lihovarstvi Saccharomyces e
!Cerev!slae melasa !4,0—0,0 30-35
ekafské drozdi | Saccharomyces B
P Ieerevfsiﬂe melasa l4,0—8,0 30—-35
kvasna biomasa 7 ilis | sulfitové | -_
(SCP) Candida utilis v§luhy 14,5‘;—A1,7 30—-35
Candida l -
lipolytica n-alkany 4,2—50/| 30—35
Candida utilis | ethanol | 30—-35
Hansenula ‘
polymorfa methanol ’ 30—-35
Kluyveromy- | syrovétka 3,5—5,5| 30—32
Produkce Kmeny kon- xd
polypeptidi struované ge- | syntetickd a
nové inZenyr- polosyntelické“:h[;'llélg ;0%?1;&“
skymi média 1™ vy
postupy") |

°) Tyto kmeny jsou nejéastéji odvozeny od Saccharomyces cere-

vistae

struované kmeny kvasinek maji nadéji na uplatndni jen
v téch provozech, kde podminky, zejména pH a teplota,
jsou pro ainnost pouZitého zymocinu alespoii tinosné.
Pro konstrukci zymocinogennich kmend jsou prihodn&jsi
postupy, pfi kterych se neprenaseji jaderné geny smrti-
cfho kmene, nebotf jejich projev miiZe ovlivnit vlastnosti
hybrida. Pfenos cytodukci nemusi byt vidy aspésny.

Selekce hybridnich kvasinek pomoci zymocinii

PTi Kkonstrukci novych kmenii kvasinek lze aplikovat
metody sexudlni hybridizace a indukované fize proto-
plastdl, s jejichZ pomoci se vytvafi hybridni kmen spoje-
nim pivodniho primyslového kmene s , ddrcem“ poZado-
vanych vlastnosti. Nejnarotné&jsim krokem postupu je na-
lezeni vhodného zplisobu rozeznédni a selekce hybridnich
kloni.

Obr. 5. Porovndni tii technik vhodnych pro selekci hybri-
di ziskangch indukovanou fazi protoplasti

@) Rodicovské bunky: auxotroini mutanty ade+ S,
his* T, ade- a his - Bl . Hybrid: ade+ his+ jako je-
diny revertuje na minimalnim médiu bez adeninu a his-
tidinu. b) Rodi¢ovské buiiky: respiracn® suficientni rs
(o] a respiraéné deficientni (O). Hybrid jako jediny
revertuje na minimalnim médiu bez histidinu a s glyce-
rolem jako jedinym zdrojem uhliku. ¢) Rodidovské buii-
ky: K+ produkuji zymocin a jsou k nému rezistentni
(R*) (e) resp. K- neprodukuji a jsou citlivé [R-)
( ). Hybrid: his+ K+ R+ jako jediny dobfe revertuje
na minimdlnim médiu bez histidinu a pridavkem zymo-
cinu. Pozor: metoda b), c) selektuje i cytoduktanty,
u kterych byla do- prototrofa prenesena pouze cytoplaz-
ma ze zymocinogenniho kmene.

V nasi laboratofi byla vypracovdna metoda pro selekci
hybridd mezi smrtici a citlivou buiikou [41]. Citlivy kmen
je odstrafovan pfiddvanim zymocinu (obr. 5), smrtict
kmen napf. na zdkladé auxotrofie selekci na minimé&lnfm
meédiu. Hybridy vytvofi za téchto podminek kolonie, nebot
jsou prototrofni a rezistentni vii¢i zymocinu. Odstran&ni
jednoho z kmenii probihd na zédklads jeho pfirozené vlast-
nosti, tj. citlivosti vii€i zymocinu. Tento kmen tedy ne-
musi byt mutagenizovan, coZ je ocefiovdno zejména v sou-
vislosti se zlepSovanim priimyslovfch kment. Produkce
zymocinu (K+) a rezistence viiéi nému (R+) miZe byt
vyuZita i jako dotasny znak pouze pro acely selekce. Zis-
kany hybrid miZe byt od K+R+ charakteru ,vylé&en®
Na zdvér je tfeba upozornit, Ze uvedenou metodou jsou
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selektovany i hybridy, které vznikly cytodukei K+R+
charakteru do priimyslového kmene. Naproti tomu nelze
pravdépodobn& pouZit selekci dvéma typy zymocinQ pfi
hybridizaci dvou smrticich kmend, nebot hybrid obvykle
zisk& rezistenci pouze proti jednomu smrticimu faktoru.
KR his™ K~R™his*

+OMOLNGC)
@@ /@. /

i
. *his

Obr. 6. Princip »olyploidizace ,kaskddovou” fazi proto-
plastii

Znateni stejné jako na obr. 5. Hybrid K+R+his+ je ,vyléfen“ od
zymocinogennich faktorli (MdsRNA). Diploid K— R—his+ je fazo-
van s daldim haploidem typu K+R+his—. Selekce triploidniho

KR~ his*

hybrida K+R+his+ probih4 opét na minimélnim mediu se zymo-
cinem. Cyklus lé¢eni-hybridizace-selekce miiZze byt nékolikrdt opa-
kovéan.

VyuZiti zymocini pfi Fizené pelyploidizaci

Geneticka stabilita by m&la byt zakladni vlastnosti pri-
myslovfch kmeni. Polyploidni kmeny, které maji zndso-
benu genovou vybavu, jsou pochopitelné mnohem stabil-
néjsi neZ haploidni.

Kombinaci fize protoplastll stejného parovaciho typu
se selek&nim postupem, vyuZivajicim zymociny, vznikla
nova metoda fizené polyploidizace, kterou oznaCujeme
jako kaskdadovou fazi protoplasth (obr. 6) [41]. Po kaz-
dém hybridizaénim kroku nésleduje ,lé¢eni” hybridi od
K+R+ charakteru. ,Vylé&eny“ hybrid (K—R—) miZe byt
v dalsim kroku op&t hybridizovan se smrtici kvasinkou.
Postupné& tak vznikaji hybridy o vy33im a vy3$im poctu
chromozémovych sad.

MoZnost vyuZiti zymocinogennich faktorii v genovém
inZenyrstvi

V soutasné dobé& jsou znamy dva typy zymocinogen-
nich faktor: Mimochromozomdélni plazmidovd DNA a
dsRNA uvnitF virov§ch &astic. Zymocinogenni DNA z Kluy-
veromyces lactis byla jiZ pouZita jako vektor pro genové
inZengrstvi u kvasinek [23, 24, 25]. Transformaci lze tuto
DNA prenéset i mezirodové [26]. Lze tedy ocCekévat, Ze
tyto vektory vhodn& doplni dosud pouZivané derivéty
2 u plazmidd, které byly dosud pouZivdany v genovém
inZenyrstvi kvasinek nejcastéji.

Druhy typ zymocinogennich faktordi by mohl byt vyuZit
pro genové inZenyrstvi, zaloZené na RNA vektorech, které
dosud nebylo metodicky rozpracovdno vzhledem k obti-
#im souvisejicim s rekombinaci RNA in vitro. MdsRNA by
jako vektor poskytla fadu vyhod: obsahuje sekvence po-
tfebné pro uvolilovani prcdukované bilkoviny do média
(obr. 1). Rada genl z mnohabuné&énych organismi je sné-
ze izolovatelna ve form& mRNA a musi se nejprve (v kla-
sickém genovém inZenyrstvi zaloZeném na DNA) prevést
na DNA pomoci reverzni transkriptasy a DNA programova.
né polymerasy DNA. Porovnéni klasického systému a hy-
potetického RNA systému genového inZenyrstvi je zna-

zornéno na obr. 7. RNA systém by mohl obsahovat men3{
pocet krokii potfebnych pro dosaZeni cile.
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Obr. 7. Porovndni genového inZengrstvi na bdzi DNA
s hypotetickym postupem na bdzi RNA (vpravo)

Vlievo: (1) mRNA je za utasti reverzni transkriptazy kopirovana
do DNA, (2) denaturaci se ziskd jednofetézcovd DNA, (3) pomoci
DNA-programované DNA-polymerazy se z'skd dsDNA, (4) rekom-
binaci in vitro se vloZi do vektorové DNA, (5] vzniknou moleku-
larni chimérou se transformuje bufika.” Vpravo: (1) mRNA se do-
plni na dvojfetézcovou formu, (2) rekombinuje se s vektorovou
dsRNA, (3) RNA-chimérou se transformuje bufika.

Zymociny odstraiinjici kontaminaci a patogenni kvasinky

Nejjednodussim zplisobem aplikace zymocind je vyuZiti
jejich schopnosti zabijet kvasinky jako kontaminanty
riznych primyslovych vyrobkii, napf. ndpoji. Zymociny
Géinné proti patogennim kvasinkdm by mohly byt vyuZi-
ty i ve zdravotnictvi. V pisemnictvi se prozatim neobje-
vila #4dné zprdava o téchto aplikacich zymocinii, které
jsou limitovany jejich velkou citlivosti k zvySené teploté
a pomérné Gzkym rozmezim pH, ve kterém si zymociny
zachovéavaji svou smrtici aktivitu.

Zaver

Znalosti o G¢inku a produkci zymocinii nachazeji fadu
praktickych uplatnéni v primyslu. ZvySeni biologickée
stability vyrobkil, selekce novych primyslovych kmeni
kvasinek, Fizend polyploidizace a vyuZiti zymocinogen-
nich faktordi v genovém inZenyrstvi, to jsou hlavni moz-
nosti jejich uplatnéni v praxi.
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Vondrejs, V., Janderové, B., Bendova, 0.: VyuzZiti zymoci-
nii v primyslu. Kvas. prim. 31, 1985, ¢&. 2, s. 29—33.

Zymociny (killer faktory) jsou bilkoviny produkované
nékterymi druhy kvasinek a jim podobnych organismi.
Charakter smrticich kvasinek, tj. schopnost produkovat
zymocin a rezistence k nému, je urc¢ena dvojiet&zcovou
RNA anebo ziidka DNA. Zymociny usmrcuji buiiky citli-
vych kmeni kvasinek. Molekuldrni mechanismus a&inku
zymocinli a vyjadfeni charakteru smrticich kvasinek je
podrobné popsan na né&kolika ptikladech. P¥enos smrtici-
ho charakteru mezi kvasinkovymi kmeny je moZny po-
moci sexudlni hybridizace, indukované faze protoplastii
nebo cytodukce. Smrtici kvasinky mohou byt ,vyléZeny"
od svého smrticiho charakteru.

Nové metody selekce, polyploidizace a konstrukce smr-
ticich kmenii pomoci zymocindi jsou popsany. Je poukaza-
no na mozZnosti pouZiti zymocint proti patogennim kva-
sinkdm a kvasinkové kontaminaci primyslovych produk-
td. Slibnym se jevi vyuZiti genetickych determinant smr-
tictho charakteru v genovém inZenyrstvi kvasinek.

Bouppeiic, B., fluneposa, b., bengosa, O.: Hcnoassosanue
3MMOLHHOB B mnpombimaensoctH. Ksac. npym. 31, 1985,
Ne 2, erp. 29—33.

3uMouHHE  (KHAJepP-(aKTOph) TNpeAcTaBasloT  CcoGOi

Ge/IKOBbIE BellleCTBa, BHIIYCKAeMble HeKOTOPLIMH lITaMMaMH
apoxKei. OHH YOHBAIOT JPOMKIKEBbIe KJIETKH, YYBCTBHTE/b-
Hble K HX Bo3aeficTBHi0. CnocOGHOCTbL BHIAENATH 3HMOLHH
H CTaTb Pe3HCTEHTHHIM K ero BO3JIefiCTBHIO JeTepMHHHpYeT
apycnupaiabiass PHK waM, B HCKIOUHTEJbHBIX CaAyvYasnx,
asycnupadbias JTHK. Monexkyasipubiit MeXaHH3M AefiCTBHA
3HMOIIHHOB M 3KCNPeCCHH TreHa, JeTepPMHHHpYIOLIEro npH-
3HAK »KHJIJIep«, ONHCaH NojApobHee ¢ npHBeJeHHeM HECKOJb-
KkHx npumepoB. CriocoGHOCT YOHBaTh (KHJJIEp — XapakTep)
MOHO nepelatb YYBCTBHTEJbHOMY LUTaMMYy nocpeaACcTBOM
NoJIOBO# rnﬁpuguaauuu, CJAHAHHA NPOTONJAACTOB HJAH ILHTO-
AYKIHH, a [POXKKH-yOMALLl JHIIHTh KHJJep-XapaKTepa.
anBeAEHH HOBBI€ METOJAbl CeJIeKIIHH, NOJHNJOHIAH3AlHH H
KOHCTPYKIHH HITAMMOB-YOHAIEB ¢ TOMOILBI0 3HMOIHHOB.
ITokasansl BO3MOXKHOCTH TNpPHMEHEHHs 3HMOLHHOB TNPOTHB
NaTOreHHbIX JIPOXKMKell M JPOXKKei, 3apaaromux 6poauib-
HOe npoH3BoACTBO. [IpeAcTaBasieTcs NEPCNeKTHBHBIM HCMOJb-
30BaHHE TEeHeTHYeCKONl JeTepMHHALHH KHJJep-Xapakrepa
B FeHeTHYECKOH HHIKEHHDHH.

Vondrejs, V. - Janderovéd, B. - Bendova, O.: The industrial
use of zymoeins. Kvas. prim. 31, 1985, No. 2, pp. 29—33.

Killer-toxins (zymocins) are proteins produced by
killer strains of yeasts and yeast-like organisms. An
ability to produce a killer toxin and resistance to it (i, e.
the killer-character) are determined by doublestranded
RNA and only rarely by DNA. The killer-toxins Kkill
sensitive strains of yeasts. A molecular mechanism of
killer-toxin action and expression of the killer-character
have been already determined in several cases. Transfer
of the killer character among yeast cells is possible by
means of sexual hybridization, induced protoplast fusion
or cytoduction. Killer yeasts can be cured of their killer
charakter. A new method of selection, polyploidization
and killer strain construction by means of killer factor
have been described. Possibility of killer toxin application
against pathogenic yeast and an yeast contamination of
industriai products is mentioned. The use of genetic
determinants of the killer character in genetic inge-
neering of yeasts is promissing.

Vondrejs, V. - Janderové, B. - Bendova, 0.: Die industriel-
le Anwendung der Zymozine. Kvas. prim. 31, 1985, Nr.
2, S. 29—33.

Als Zymozine [(Killerfaktore) sind EinweiBistoffproduk-
te bezeichnet, die durch bestimmte Hefestimme erzeugt
werden und empfindliche Hefezellen toten. Die Féhigkeit
zur Zymozinproduktion und die Resistenz gegeniiber ihre
Wirkung wird meistens durch dsRNS oder durch ds
DNS determiniert. Die molekulare Zymozinwirkungs-
weise und der Killerhefecharakter wurde mittels einiger
Beispiele ausfiihrlich beschrieben. Es ist moglich den
Killercharakter an empfindliche Hefestdmme {ibertragen
und zwar mit Hilfe der sexuellen Hybridisierung, der
induzierten Protoplastenfusion oder der Cytoduktion. Die
Killerhefestimme konnen geheilt werden, das heift sie
konnen des Killercharakters loswerden. e

Neue Selektionmethoden, Polyploidisierung und Killer-
hefestimmekonstruktion mit Verwendung der Zymozine
werden in dem Artikel angegeben. Es wird auch Zymo-
zinanwendungsmdoglichkeit gegeniiber pathogenen Hefen
und Hefenkontamination in der G#rungsindustrie auf-
gefiihrt. Es zeigt sich auch moglich das die genetische
Killercharakterdeterminante in dem sog. genetischen
Engineering angewendet kann.



