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1. Uvod
Bakterije mliječne kiseline (BMK) su grupa Gram-pozi-

tivnih nesporulirajućih katalaza-negativnih aerotolerantnih 
bakterija koje nemaju citokrome, a imaju specifi čne zahtjeve 
za supstratima u hranjivoj podlozi u kojoj fermentiraju izvore 
ugljika i proizvode mliječnu kiselinu kao krajnji proizvod kat-
abolizma (Axelsson, 1998). U ovu se grupu bakterija pribrajaju 
rodovi: Aerococcus, Carnobacterium, Enterococcus, Lactoba-
cillus, Lactococcus, Leuconostoc, Oenococcus, Pediococcus, 
Streptococcus, Tetragenococcus, Vagococcus i Weissella (Carr 
i sur., 2002). BMK su auksotrofi  i, između ostalih supstrata, u 
hranjivu podlogu u kojoj se uzgajaju dodaju se i aminokiseline, 
peptidi i/ili proteini. Genom BMK Lactobacillus plantarum 
kodira za enzime koji su uključeni u biosintezu većine ami-
nokiselina. Ove bakterijske stanice ne mogu sintetizirati leucin 
(Leu), izoleucin (Ile) i valin (Val) (Kleerebezem i Hugenholtz, 
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2003). Nasuprot tomu, Lactobacillus acidophilus je auksotrof 
za 14 aminokiselina (Altermann i sur., 2005), a u stanicama 
bakterije Lactobacillus johnsonii ne može se odvijati de novo 
sinteza niti jedne aminokiseline (Pridmore i sur., 2004). 

Ukoliko se u hranjivu podlogu dodaju peptidi i/ili pro-
teini, rast i aktivnost BMK zavisi o njihovim proteolitičkim 
sustavima. Komponente proteolitičkih sustava možemo raz-
likovati na temelju njihove funkcije na: (1) proteinaze, enz-
ime koje hidrolitički razgrađuju proteine do peptida; (2) trans-
portne sustave pomoću kojih se hidrolizom nastale podjedinice 
proteina transportiraju kroz membranu citoplazme; i (3) pepti-
daze, enzime koji dalje razgrađuju transportirane peptide do 
aminokiselina. Aktivnost enzima ovih sustava može osigu-
rati određenu koncentraciju pojedinih aminokiselina koje su 
potrebne za optimalno odvijanje metaboličkih reakcija u stani-
cama ovih industrijskih mikroorganizama. 
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Aminokiseline transportirane u stanicu prevode se 
različitim kataboličkim putevima do određenih (među)spoje-
va, što zavisi o vrsti i soju BMK. Određenim metaboličkim 
putevima pregradnje aminokiselina mogu se proizvesti spojevi 
čija koncentracija utječe na organoleptička svojstva prehram-
benih proizvoda (Smit i sur., 2005; Savijoki i sur., 2006). 

U ovom radu dan je pregled razgradnje aminokiselina 
u stanicama BMK u cilju pridobivanja metaboličke energije, 
regulacije pH vrijednosti, reoksidacije kofaktora određenih en-
zima i prilagodbe stanice na osmotski šok. Katabolizam ami-
nokiselina ima značajan učinak na fi ziologiju stanica BMK, 
pa tako i na iskorištenje bioprocesa u kojima se koriste ovi 
mikroorganizmi.

2. Katabolizam aminokiselina
Katabolizam aminokiselina kod prokariota najbolje 

je proučen u stanicama bakterija Escherichia coli i Bacillus 
subtilis (Fernández i sur., 2000). Razgradnja aminokiselina 
u stanicama ovih bakterija obično se odvija do acetil-koen-
zima A (acetil-CoA) i međuspojeva citratnog ciklusa. BMK 
su obligatno fermentativni mikroorganizmi i u njihovim se 
stanicama ne odvija kompletan citratni ciklus. Dakle, spojevi 
nastali razgradnjom aminokiselina u stanicama BMK ne mogu 
se dalje pregraditi citratnim ciklusom i njihov katabolizam se 
razlikuje od kataboličkih proc-
esa okarakteriziranih u model-
nim prokariotskim stanicama E. 
coli i B. subtilis. Aminotransfer-
aze i dekarboksilaze su enzimi 
koji imaju vrlo važnu ulogu u 
razgradnji aminokiselina u sta-
nicama BMK. Drugi enzimi koji 
sudjeluju u ovim kataboličkim 
reakcijama su liaze, dehidro-
genaze i drugi specifi čni enzimi.

Brojni pregledni radovi 
opisuju katabolizam aminok-
iselina u stanicama BMK jer u 
ovim metaboličkim putevima 
razgradnje nastaju spojevi koji 
utječu na okus i miris fermenti-
ranih proizvoda (Chistensen i 
sur., 1999; Weimer i sur., 1999; 
McSweeney i Sousa 2000; 
Tanous i sur. 2002; van Kranen-
burg i sur. 2002; Smit i sur., 
2005). Istraživanja katabolizma 
na nivou genoma i proteoma 
su relativno slabo zastupljena 
i uglavnom se bave reakcijama 
razgradnje aminokiselina u vr-
stama iz rodova Lactobacillus i 
Lactococcus, dok su vrste iz ro-
dova Streptococcus i Enterococ-
cus manje zastupljene.

2.1. Katabolizam asparagina i glutamina

U bakterijskim stanicama razgradnja asparagina (Asn) 
započinje u reakciji koju kataliziraju asparaginaze (EC 3.5.1.1). 
U ovoj se reakciji Asn hidrolizira do asparaginske kiseline 
(Asp) i NH3 (Slika 1.). Okarakterizirane su tri bakterijske as-
paraginaze: asparaginaza A, asparaginaza B i asparaginaza C 
(Borek i Jaskoski, 2001). Iz stanica Gram-negativnih bakterija 
izolirana su dva izoenzima asparaginaze A koja, prema odjeljku 
u kojem su aktivni, mogu biti periplazmatski ili citoplazmatski 
enzimi, a kataliziraju hidrolizu Asn i/ili glutamina (Gln). Većina 
Gram-pozitivnih bakterija posjeduje jednu asparaginazu. Kat-
abolizam Asn i Gln u stanicama BMK nije do kraja pojašnjen. 
Svi dosad kompletno sekvencirani genomi BMK imaju gen 
koji kodira za asparaginazu. Za razliku od asparaginaza Gram-
negativnih bakterija, asparaginaze Gram-pozitivnih bakterija 
nemaju signalni peptid za sekreciju (Derst i sur., 2000).

Glutamin ciklotransferaza (EC 2.3.2.5) katalizira konver-
ziju Gln do piroglutamata i NH3, a opisana reakcija je pov-
ezana sa (de)fosforilacijom ATP/ADP (Slika 1.) (Cook i Rus-
sel, 1993). Ova je reakcija detektirana u stanicama termofi lnih 
BMK Lactobacillus delbrueckii, Lactobacillus helveticus i 
Streptococcus thermophilus (Mucchetti i sur., 2002).

Glutamin transaminaza K (EC 2.6.1.64), izolirana iz E. 
coli, katalizira prijenos amino grupe sa Gln do fenil-piruvata 
i u ovoj reakciji nastaje ketoglutaramat i fenilalanin (Phe). 
Slična aktivnost nije identifi cirana u stanicama BMK. 

Slika 1. Katabolizam asparaginske kiseline, asparagina, glutaminske kiseline i glutamina u stanici 
BMK (prilagođeno iz Fernández i sur., 2000). 
Figure 1. Catabolic pathways of aspartic acid, asparagine, glutamic acid and glutamine in the LAB 
cell (adapted from Fernández et al., 2000).
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2.2. Katabolizam asparaginske kiseline

Djelomično su okarakterizirana tri načina razgradnje as-
paraginske kiseline (aspartata) (Asp) u stanicama BMK koje 
provode enzimi: aspartat aminotransferaza (transaminaza) (EC 
2.6.1.1), aspartat dekarboksilaza (EC 4.1.1.13) i aspartaza (EC 
4.3.1.1) (Slika 1.). Enzim aspartat aminotransferaza izoliran je 
i pročišćen iz stanica L. murinus i kloniran iz stanica L. lactis 
(Rollan i sur., 1988). Aktivnost aspartat dekarboksilaze iden-
tifi cirana je u stanicama Lactobacillus sp. (Abe i sur., 1996). 
Aspartaza, enzim koji katalizira reverzibilnu reakciju konver-
zije Asp do fumarata i NH3, izoliran je i pročišćen iz stanica L. 
murinus (Rollan i sur., 1985).

Gen koji kodira za aspartat aminotransferazu (aspC) oka-
rakteriziran je kod L. lactis LM0230. Sekvenca ove transferaze 
(aspC) vrlo je slična sekvenci prokariotske pridoksal-5΄-fos-
fat-zavisne aspartat aminotransferaze. Stanice E. coli, u kojima 
se nakon kloniranja aspC sintetizira aspC, posjeduju aktivnost 
aspartat aminotransferaze, dok katabolizam preostalih 19 ami-
nokiselina nije detektiran. Aktivnost aspC kod vrsta iz rodova 
Lactobacillus i Lactococcus, kao i kod drugih organizama, 
ključna je u posljednjoj reakciji biosinteze Asp (Paulus, 1993). 
Ovu hipotezu podupiru istraživanja u kojima je potvrđeno da 
stanice L. lactis LM0230, koje nemaju gen aspC, ne mogu 
rasti u hranjivoj podlozi defi niranog kemijskog sastava u kojoj 
nedostaju Asp i Asn. Budući da je Asp ishodišna molekula za 
sintezu drugih aminokiselina i nukleotida u stanicama BMK, 
aspartat aminotransferaza ima vrlo važnu ulogu u fi ziologiji 
BMK. Nije poznato je li aspC uključen u in vivo karabolizam 
Asp u stanicama BMK. 

Reakcija dekarboksilacije Asp do alanina (Ala) može se 
koristiti za pridobivanje metaboličke energije i regulaciju pH 
vrijednosti u stanicama bakterija iz roda Lactobacillus sp. (Abe 
i sur., 1996; Konings i sur., 1995). Opći mehanizam dekarbok-
silacije kiselina, karakterističan za različite tipove dekarbok-
silaza, i regulacije pH vrijednosti u stanici mikroorganizma 
prikazan je na slici 2.

U citoplazmi stanice BMK odvija se dekarboksilacija ami-
nokiseline (R-COO-) uz utrošak jednog protona (H+) i nastaje 
odgovarajući amin (R-H). Transport nastalog amina iz citoplaz-
me indirektno uključuje i izbacivanje ovog protona iz stanice. 
Na ovaj se način smanjuje koncentracija H+ iona u citoplazmi 
tj. povećava njezina pH vrijednost. Osim toga, transport amina 
iz citoplazme generira elektrokemijski gradijent, kojeg stanica 
može koristiti za reakcije u kojima se troši/pohranjuje energija. 
Takve reakcije su npr. aktivni transport otopljenih supstrata iz 
okoline stanice u stanicu ili fosforilacija ADP u ATP, koju ka-
talizira F1F0ATPaza (Konings i sur., 1997).

Aspartaza je izolirana i pročišćena iz stanica L. murinus 
(Chistensen i sur., 1999). Daljnja istraživanja nisu provedena 
pa fi ziološka uloga ovog enzima u stanicama BMK nije poz-
nata.

 
2.3. Katabolizam glutaminske kiseline 

Razgradnja glutaminske kiseline (glutamata) (Glu) kod 
BMK može započeti u reakcijama koje kataliziraju tri grupe 
enzima: aminotransferaze (EC 2.6.1.79), dehidrogenaze 
(EC 1.4.1.2, EC 1.4.1.3, EC 1.4.1.4) ili dekarboksilaze (EC 

4.1.1.15). U reakcijama koje kataliziraju aminotransferaza i 
dehidrogenaza iz Glu nastaje α-ketoglutarat, dok dekarbok-
silaza prevodi Glu do γ-aminobutirata (GABA). Smatra se da 
se ova tri spoja ne razgrađuju dalje. 

Dosad okarakterizirane aminotransferaze koje su izo-
lirane i pročišćene iz stanica BMK sudjeluju u katabolizmu 
Glu (u ovim reakcijama Glu je donor amino grupe). Veliki broj 
prokariotskih stanica ima aktivnu α-ketoglutarat dehidrogena-
zu, koja katalizira reakciju u kojoj se α-ketoglutarat prevodi do 
sukcinil-CoA. Aktivnost ovog enzima nije detektirana u stani-
cama BMK (Morishita i Yajima, 1995; Lapujade i sur., 1998). 
Dakle, katabolizam Glu svodi se na aktivnost aminotransferaza 
i konverziju Glu do α-ketoglutarata.

Aktivnost glutamat dehidrogenaze detektirana je u ek-
straktu stanica L. fermentum i L. lactis (Misono i sur., 1985). 
Nije defi nirana ekspresija ovog enzima kod stanica BMK iz 
roda Lactococcus. 

Enzim glutamat dekarboksilaza izolirana je i pročišćena 
iz stanica Lactobacillus brevis (Ueno i sur., 1997). Geni koji 
kodiraju za: glutamat dekarboksilazu (gadB), Glu/γ-aminobuti-
rat antiporter (gadC) i aktivator transkripcije ovih gena (gadR), 
identifi cirani su u stanicama L. lactis (Sanders i sur., 1998). 
Glutamat dekarboksilaza i Glu/γ-aminobutirat antiporter dio su 
istog operona, a gadR je ključan za transkripciju gadB i gadC 
(gadCB). Pojačana transkripcija gadCB odvija se na početku 
stacionarne faze rasta stanica u hranjivoj podlozi kompleksnog 
sastava i pozitivno je regulirana pri niskim pH vrijednostima 
podloge i nakon dodatka NaCl i Glu. 

Higuchi i sur. (1997) opisali su pridobivanje energije u 
stanicama Lactobacillus sp., koje su bile aktivne u podlozi u 
koju je dodan Glu. U ovim se stanicama ADP fosforilira na 
račun energije pohranjene u obliku elektrokemijskog gradijen-

Slika 2. Opći mehanizam za pridobivanje metaboličke energije i regu-
laciju pH vrijednosti u stanici BMK: dekarboksilacija aminokiseline i 
antiport aminokiseline i odgovarajućeg amina (prilagođeno iz Fern-
ández i sur., 2000).
Figure 2. General mechanism of energy-yielding and pH regulation 
in the LAB cell: amino acid decarboxylation and amino acid/amine 
antiport (adapted from Fernández et al., 2000).
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ta (Slika 2.). Preživljavanje stanica L. lactis u hranjivoj pod-
lozi defi niranog sastava povećano je za 2500-5000 puta nakon 
dodatka NaCl i Glu (Sanders i sur., 1998). Negativan učinak 
proizvedene mliječne kiseline tj. snižavanja pH vrijednosti na 
preživljavanje i aktivnost ovih bakterija značajno je ublažen 
zbog katabolizma Glu kao i zbog pozitivne regulacije tran-
skripcije gadR i gadB gena nakon dodatka NaCl u podlogu.

Proizvodnja GABA odvija se u nekim mliječnim proiz-
vodima npr. u siru. Istraživanja ne povezuju direktno nastan-
ak GABA i karakterističan okus sira u kojem se odvijaju ove 
kataboličke reakcije. Zoon i Allersma (1996) opisali su pov-
ezanost povećane proizvodnje CO2 i GABA u sirevima. Ovi 
autori smatraju da je aktivnost glutamat dekarboksilaze u sta-
nicama S. thermophilus i L. helveticus odgovorna za nastanak 
plina i rupica u siru. 

2.4. Katabolizam alanina i prolina

Katabolizam Ala u stanicama BMK nije u cijelosti oka-
rakteriziran. Neke vrste BMK mogu katabolizirati Ala ukoliko 
je u hranjivoj podlozi prisutan i α-ketoglutarat (Tamman i sur., 
2000; Williams i sur., 2001). Dakle, pretpostavlja se da kat-
abolizam Ala započinje reakcijom transaminacije. Liu i sur. 
(2003) ne podupiru ovu hipotezu. U stanici Gram-negativne 
bakterije E. coli alanin racemaza (EC 5.1.1.1) prevodi L-Ala 
u D-Ala, koji se nakon toga, u reakciji koju katalizira dehidro-
genaza D-amino kiselina (EC 1.4.5.1, EC 1.4.99.1), hidrolizira 
do piruvata i NH3 (Reitzer i Magasanilk, 1987). Kod stanica 
E. coli mogu se razlikovati alanin racemaza, koja sudjeluje u 
anaboličkim reakcijama, i alanin racemaza čija se aktivnost pri-
braja u kataboličke reakcije. Aktivnost anaboličke alanin race-
maze osigurava dovoljnu koncentraciju D-Ala koji se koristi 
za izgradnju stanične stijenke. Geni koji kodiraju za dehidro-
genazu D-amino kiselina i kataboličku alanin racemazu organ-
izirani su u jedan operon. Pregradnju L-Ala katalizira i alanin 
dehidrogenaza (EC 1.4.1.1), enzim izoliran iz bakterijskih 
vrsta koje pripadaju ogranku Firmicutes. Geni koji kodiraju 
za alanin dehidrogenazu nisu identifi cirani u sekvenciranim 
genomima BMK. Aktivnost alanin racemaze određena je u sta-
nicama Lactobacillus reuterii (Thompson i sur., 2002), Lacto-
bacillus plantarum i Lactococcus lactis (Hols i sur., 1999). Ala 
bi se  mogao razgraditi do piruvata u reakciji transaminacije. 
Aktivnost alanin aminotransferaze nije još detektirana u stani-
cama BMK.

 Neke vrste bakterija iz roda Lactobacillus nakupljaju 
prolin (Pro) (Tammam i sur., 2000; Williams i sur., 2001; Liu 
i sur., 2003). Putevi razgradnje Pro za sada nisu poznati. Kod 
većine aerobnih mikroorganizama prolin dehidrogenaza (EC 
1.5.99.8) katalizira konverziju Pro do L-1-pirolin-5-karboksi-
lata, koji se može oksidirati do Glu. Pro je supstrat i za pirolin-
5-karboksilat redukatzu (EC 1.5.1.2). Međutim, ova je reak-
cija reverzibilna i njezina ravnoteža je na strani reaktanta Pro 
(Kenklies i sur., 1999). Geni koji kodiraju za homologe piro-
lin-5-karboksilat reduktaze identifi cirani su kao dio genoma E. 
faecalis, L. lactis i L. plantarum. Nakupljanje Pro se odvija 
u stanicama BMK kao prilagodba na osmotski šok (Baliarda 
i sur., 2003). Katabolizam ove aminokiseline u smislu prido-
bivanja energije manje je vjerojatan.

2.5. Katabolizam aminokiselina s razgranatim
bočnim lancima

Razgradnja aminokiselina s razgranatim bočnim lancem 
(leucin, Leu; izoleucin, Ile; valin, Val) i aminokiselina koje 
sadrže sumpor (cistein, Cys; metionin, Met) obično započinje 
transaminacijom. U reakciji transaminacije Leu, Ile i Val 
prevode se do odgovarajućih α-keto kiselina i to redom do 
α-ketoizokaproata, α-keto-β-metil-valerata i α-ketoizovaler-
ata (Jackson & Morgan, 1954). Dalje se ove α-keto kiseline 
prevode u reakcijama: oksidativne dekarboksilacije do kar-
boksilnih kiselina, dekarboksilacije do aldehida, i redukcije do 
hidroksi-kiselina.

Aminotransferaze koje sudjeluju u katabolizmu aminok-
iselina s razgranatim bočnim lancem u stanicama BMK znatno 
se međusobno razlikuju i to s obzirom na supstrate čiju kon-
verziju kataliziraju (Yvon i sur., 1997; Gao i Steele, 1998; 
Roudot-Algaron i Yvon, 1998). Bakterije iz roda Lactococ-
cus posjeduju najmanje dvije aminotransferaze koje pokazuju 
aktivnost prema Leu (Chistensen i sur., 1999). Odgovarajuće 
α-keto kiseline, nastale u reakciji transaminacije, prevode se 
u aldehide i ove reakcije kataliziraju dekarboksilaze. Tucker i 
Morgan (1967) okarakterizirali su dekarboksilazu iz L. lactis 
var. maltigenes koja katalizira redukciju α-ketoizokaproata u 
3-metil-butanal kao i dekarboksilaciju α-keto-β-metil-valerata 
i α-ketoizovalerata. Drugi soj L. lactis može iz Leu i Val proiz-
vesti odgovarajuće aldehide. Aktivnost dekarboksilaze kojoj 
su supstrati α-keto kiseline s razgranatim bočnim lancem de-
tektirana je u stanicama L. casei (Hickey i sur., 1983). 

L-2-hidroksiizokaproat dehidrogenaza, izolirana iz L. con-
fusus, je NADH-zavisan enzim i pokazuje najveću aktivnost ti-
jekom konverzije α-keto kiselina s razgranatim bočnim lancem 
koje imaju pet ili šest ugljikovih atoma (Schütte i sur., 1984). 
Primarna sekvenca ovog proteina vrlo je slična primarnoj sek-
venci L-laktat dehidrogenaze izolirane iz L. casei (Lerch i sur., 
1989).

D-2-hidroksiizokaproat dehidrogenaza izolirana je iz vrsta 
iz roda Leuconostoc, zatim iz L. casei  i L. delbrueckii subsp. 
bulgaricus (Hummel i sur., 1985). I ovaj enzim je NADH-zavi-
sna dehidrogenaza, pokazuje aktivnost prema različitim α-keto 
kiselinama i prema strukturi je sličan L-laktat dehidrogenazi 
(Hummel i sur., 1985; Kallwass, 1992). Međutim, L-2-hidrok-
siizokaproat dehidrogenaza i D-2-hidroksiizokaproat dehidro-
genaza nisu genetički srodni proteini (Lerch i sur., 1989; Koch-
har i sur., 1992). 

Osim ove dvije dehidrogenaze, α-keto kiseline su sup-
strati za dehidrogenazu D-(-)-bademove kiseline (eng. man-
delic acid), izoliranu iz L. curvatus i alkohol dehidrogenazu, 
izoliranu iz L. lactis var. maltigenes (Morgan i sur., 1965).

Transaminacija aminokiselina s razgranatim bočnim 
lancem i nastajanje odgovarajućih masnih kiselina nije reak-
cija koja se uobičajeno odvija u stanicama BMK. U stanicama 
L. lactis subsp. lactis var. diacetylactis pregradnjom Val nas-
taje izobutirična kiselina, dok pregradnjom Leu i Ile nastaju, 
redom, izovalerijanska i druge kiseline s pet ugljikovih atoma 
(Nakae i Elliot, 1965). Pregradnju ovih aminokiselina može 
započeti aminotransferaza, ali za proizvodnju izobutirične 
kiseline i kiselina s pet ugljikovih atoma potrebna je aktivnost 
drugih enzima, koji za sada nisu okarakterizirani.
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Fiziološki značaj katabolizma aminokiselina s razgranatim 
bočnim lancem u stanicama BMK nije do kraja razjašnjen. Ove 
su bakterije auksotrofi  i u hranjivu podlogu u kojoj se očekuje 
njihov rast i aktivnost moraju se dodati aminokiseline s razgra-
natim bočnim lancem (Chopin, 1993). Aminotransferaza, koja 
katalizira redukciju α-ketoizokaproata, ima ulogu u regener-
aciji kofaktora NAD+ kod bakterija iz roda Lactococcus. Ovaj 
je enzim uključen u regeneraciju Glu iz α-ketoglutarata, koji se 
tada može koristiti za biosintezu drugih aminokiselina u reak-
cijama koje kataliziraju aminotransferaze. Fiziološka uloga 
katabolizma aminokiselina s razgranatim bočnim lancem kod 
drugih organizama je pridobivanje metaboličke energije. Ove 
aminokiseline mogu biti: supstrati - izvori ugljika za stanicu 
BMK; ishodišne molekule za proizvodnju masnih kiselina s 
razgranatim bočnim lancem, koje se onda mogu koristiti za bi-
osintezu membrana; ishodišne molekule za proizvodnju α-keto 
kiselina i α-hidroksi kiselina, koje su siderofori u uvjetima s 
niskim koncentracijama željeza (Massey i sur., 1976; de Men-
doza i sur., 1993; Kingsley i sur., 1996).

2.6. Katabolizam aminokiselina s aromatskim prstenom

Kod većine BMK katabolizam aminokiselina s aromat-
skim prstenom započinje aktivnošću enzima aminotransferaze 
(Gao i sur., 1997; Yvon i sur., 1997; Gummala i Broadbent, 
1998). Katabolizam triptofana (Trp), fenilalanina (Phe) i tiro-
zina (Tyr) shematski su prikazani na slici 3. U stanicama nekih 
sojeva BMK eksprimiraju se dekarboksilaze koje pokazuju ak-
tivnost prema aminokiselinama s aromatskim prstenom.

Indol-piruvat nastaje u reak-
ciji konverzije Trp, koju katalizira 
aminotransferaza. Dalje se indol-
piruvat prevodi do indol-laktata, 
indol-acetata, indol-aldehida i 
benzaldehida (Slika 3.A.) (Hum-
mel i sur., 1984; Gao i sur., 1997). 
Kod nekih vrsta bakterija iz roda 
Lactobacillus indol-piruvat se 
prevodi do indol-laktata. Ovu 
reakciju katalizira indol-piruvat 
dehidrogenaza (Hummel i sur., 
1994; Gummala & Broadbent, 
1998). Iz indol-piruvata mogu 
nastati i indol-acetat i indol-alde-
hid. Nakupljanje indol-piruvata i 
indol-aldehida u stanicama bak-
terija iz roda Lactococcus zavisi 
o soju (Gao i sur., 1997). Dakle, u 
stanicama različitih sojeva BMK 
nakupljaju se različiti spojevi 
nastali razgradnjom Trp. Indol-
acetat može se ne-enzimskom 
reakcijom prevesti u skatol (Ur-
bach, 1995) ili, kod nekih Lacto-
bacillus vrsta, u reakciji koju 
katalizira odgovarajuća dekar-
boksilaza (Honeyfi eld i Carlson, 
1990).

U reakciji koju katalizira aminotransferaza Phe se prevodi 
do fenil-piruvata (Slika 3.B.). U stanicama bakterija iz roda 
Lactococcus ovaj je spoj stabilan i dalje se ne razgrađuje (Gao 
i sur., 1997). Međutim, fenil-piruvat, fenil-laktat i fenil-acetat 
mogu se detektirati u stanicama bakterija iz roda Lactococcus 
u defi niranim uvjetima uzgoja (Yvon i sur., 1997). Okaraktar-
izirana je i ne-enzimska konverzija fenil-piruvata do benzalde-
hida i fenetanola (Slika 3.B.) (Kong i sur., 1996).

Aminotransferaza katalizira reakciju u kojoj se Tyr prevo-
di do p-OH-fenil-piruvata (Slika 3.C.). U stanicama bakterija 
iz roda Lactococcus međuspoj p-OH-fenil-piruvat se dalje 
konvertira do 4-hidroksil-benzaldehida i p-OH-fenil-acetata 
(Gao i sur., 1997). U stanicama nekih vrsta iz roda Lactoba-
cillus p-OH-fenil-piruvat se dekarboksilira i nastaje p-krezol 
(Yokoyama i Carlson, 1981).

Aminotransferaze, čiji su supstrati aminokiseline s aro-
matskim prstenom, izolirane su i pročišćene iz stanica L. lactis 
NCDO763 i L. lactis S3 (Yvon i sur., 1997; Gao i sur., 1998). 
Aminotransferaza iz L. lactis NCDO763 je protein molekul-
ske mase od 86 kDa i njegova aktivnost je zavisna o koen-
zimu piridoksal-5´-fosfatu. U reakcijama koje katalizira ovaj 
enzim donori amino-grupe mogu biti aminokiselina s aro-
matskim prstenom kao i Leu i Met. Okarakterizirane su dvije 
oligomerne aminotransferaze iz L. lactis S3 (Gao i sur., 1998). 
Aminotransferaza 1 je homodimer s molekulskom masom 
od 84 kDa, dok je aminotransferaza 2 homotetramer koji se 
sastoji od istovjetnih podjedinica kao i aminotransferaza 1. 
Aminotransferaza iz L. lactis NCDO763 i aminotransferaza 
1 iz L. lactis S3 slične su u nekoliko ključnih karakteristika 

Slika 3. Katabolizam triptofana (A.), fenilalanina (B.) i tirozina (C.) (prilagođeno iz Fernández i sur., 
2000).
Figure 3. Pathways for the catabolism of tryptophan (A.), phenylalanine (B.) and tyrosine (C.)
(adapted from Fernández et al., 2000).
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- imaju slične: pH vrijednosti kod kojih je njihova aktivnost 
maksimalna, veličinu podjedinica i molekulsku masu nativ-
nog proteina. Osim toga, ova dva enzima pokazuju aktivnost 
prema istim supstratima i promjenu aktivnosti nakon dodatka 
NaCl. Redoslijed prema kojem aminotransferaza iz L. lactis 
NCDO763 preferira različite aminokiseline - supstrate je Trp > 
Tyr > Phe, a aminotransferaza 1 iz L. lactis S3 je Trp > Tyr > 
Phe (Chistensen i sur., 1999). 

Nije jasno koje dehidrogenaze kataliziraju konverziju fe-
nil-piruvata i p-OH-fenil-piruvata do fenil-laktata i p-OH-fenil-
laktata. Poznato je da L-hidroksiizokaproat dehidrogenaza ima 
vrlo širok spektar supstrata, a u ovu se grupu supstrata ubraja i 
fenil-piruvat (Feil i sur., 1994; Feil i sur., 1997). Redukciju fe-
nil-piruvata može katalizirati NAD(H)-zavisna dehidrogenaza 
2-hidroksi kiselina (Hummel i Kula, 1989). 

Deakarboksilacijom Tyr i Trp nastaju tiramin i triptamin. 
Tiramin je detektiran u stanicama L. brevis, L. casei, L. curva-
tus, L. delbrueckii, L. paracasei i Leuconostoc lactis (Straub 
i sur., 1995; Roig-sagues i sur., 1997). Aktivnost triptofan 
dekarboksilaze detektirana je u stanicama L. casei i L. helve-
ticus, dok triptamin nije detektiran (Gummalla i Broadbent, 
1996). Fiziološki značaj dekarboksilacije Tyr i Trp obuhvatio 
bi regulaciju pH vrijednosti unutar stanice kao i pridobivanje 
metaboličke energije (Slika 2.).

Tijekom razgradnje aminokiselina s aromatskim prstenom 
nastaju spojevi, kao što su npr. p-krezol, fenetanol, fenil-acetal-
dehid, indol i skatol (Dunn i Lindsay, 1985; Vangtal i Ham-
mond, 1986; Milo i Reineccius, 1997), koji su odgovorni za 
razvoj nepoželjnog okusa i mirisa mliječnih proizvoda. Ovo je 
jedan od problema koji se javljaju tijekom fermentacije u mli-
jeku i mliječnim proizvodima pomoću BMK. Biogeni amini, 
kao što je npr. tiramin, često se detektiraju u siru (McCabe, 
1986). Konzumiranje takvih proizvoda može dovesti 
do trovanja monoaminima, što se manifestira kao po-
rast krvnog tlaka te se javljaju: palpitacija, glavobol-
ja, hipertenzija, mučnina, povraćanje i malaksalost. 
Dakle, važno je poznavati uvjete u kojima dolazi do 
nakupljanja tiramina u mliječnim proizvodima.

2.7. Katabolizam aminokiselina
koje sadrže sumpor

Razgradnja aminokiselina koje sadrže sumpor, 
Met i Cys, može se odvijati različitim putevima. 
Met se može razgraditi: (1) konverzijom preko S-ad-
enozil metionina do cistationa, ovim putem povezu-
ju se razgradnja Met i Cys, ali i katabolizam Met i 
različite anaboličke reakcije (Slika 4.); (2) u reakciji 
deaminacije u kojoj nastaje α-keto-γ-metiltiobutirat, 
koju katalizira aminotransferaza; i (3) u simultanoj 
reakciji deaminacije i detiometilacije, koju katalizira 
metionin liaza, a u kojoj nastaje metantiol. 

Reakciju u kojoj se Met prevodi do metantiola 
mogu katalizirati piridoksal-5´-fosfat-zavisne liaze: 
cistation ß-liaza (CBL), cistation γ-liaza (CGL) i 
metionin γ-liaza (MGL). Metionin γ-liaza je raspros-
tranjena u stanicama bakterija, ali nije identifi cira-
na i kod BMK. Cistation ß-liaza i cistation γ-liaza 

mogu katalizirati konverziju različitih supstrata koji sadrže 
sumpor, pa tako i Met, koje α- i γ-eliminacijskom reakcijom 
prevodi do metantiola. Geni koji kodiraju za cistation ß-liazu 
i cistation γ-liazu identifi cirani su u stanicama različith vrsta 
BMK, međutim, ove liaze nemaju veću ulogu u katabolizmu 
Met u stanicama BMK npr. u stanicama L. lactis (Fernández 
i sur., 2000). Met se može deaminirati i tijekom deaminacije 
nastaje 2-keto-4-(metiltio) butirična kiselina, koja se zasad 
neokarakteriziranim putem prevodi do metantiola (Yvon i Ri-
jnen, 2001). U stanicama bakterija iz roda Lactobacillus i kod 
S. thermophilus transaminacija je glavni put razgradnje Met 
(Amárita i sur., 2001).

Većina BMK može koristiti Cys, međutim, relativno malo 
podataka je dostupno o katabolizmu ove aminokiseline u sta-
nicama BMK (Williams i sur., 2001). Dokazano je da cistation 
γ-liaza katalizira pregradnju Cys i cistina do NH3, H2S i piru-
vata (Bruinenberg i sur., 1997). Ova je aktivnost kod Strepto-
coccus anginosus i drugih vrsta streptokoka identifi cirana kao 
aktivnost enzima cistein desulfhidraza (Yoshida i sur., 2003). 
Cys se može koristiti kao supstrat za sintezu Met.

2.8. Katabolizam glicina i serina

Katabolizam glicina (Gly) u stanicama BMK je uglavnom 
nepoznat. Ova se aminokiselina iscrpljuje iz hranjive podloge u 
kojoj je otopljen i α-ketoglutarat (Williams i sur., 2001). Glicin 
aminotransferaza (EC 2.6.1.4), enzim koji katalizira reverzi-
bilni prijenos amino grupe sa Gly do α-ketoglutarata, izoliran 
je i pročišćen iz L. plantarum (Fernández i sur., 2000).

U stanicama BMK serin deaminaza (EC 4.3.1.17) di-
rektno prevodi serin (Ser) u piruvat (Liu i sur., 2003). I neke 
treonin deaminaze (EC 4.3.1.19) mogu katalizirati ovakvu pre-
gradnju Ser. 

Slika 4. Metabolička raznovrsnost S-adenozilmetionina (prilagođeno iz
Fernández i sur., 2000).
Figure 4. Metabolic versatility of S-adenosylmethionine (adapted from
Fernández et al., 2000).
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Aktivnost serin deaminaze detektirana je u stanicama E. 
faecalis, L. fermentum i L. murinus (Farias i sur., 1991). Ova 
C-N liaza sastoji se od dvije različite podjedinice, koje kodira-
ju geni sdaA i sdaB, a kofaktor enzima je piridoksal-5´-fos-
fat. Prisutnost serin deaminaze u stanicama BMK upućuje na 
važnost katabolizma Ser za fi ziologiju ovih bakterija. Procjen-
juje se da oko 10% fl uksa piruvata potječe iz katabolizma Ser 
(Novák i Loubière, 2000). Tijekom uzgoja nekih vrsta BMK 
koje kataboliziraju Ser, postižu se veće koncentracije bakteri-
jske biomase (Benthin i Villadsen, 1996). Značajnijom se smat-
ra i uloga Ser u preživljavanju stanica tijekom stacionarne faze 
rasta (Liu i sur., 2003). Osim toga, proizvodnja NH3 ublažava 
učinak zakiseljavanja citoplazme i okoline stanice tijekom ho-
mofermentativne razgradnje ugljikohidrata. 

2.9. Katabolizam treonina

Katabolizam treonina (Thr) u stanicama BMK započinje 
aktivnošću enzima treonin aldolaze (EC 4.1.2.5). Ovaj enzim 
katalizira reakciju u kojoj se Thr prevodi do acetaldehida i Gly 
(Lees i Jago, 1976; Marshall i Cole, 1983). Treonin aldolaza 
izolirana iz L. delbrueckii ssp. bulgaricus YOP12 djelomično 
je okarakterizirana. Ovaj enzim ima molekulsku masu od 190 
kDa (Manca de Nadra i sur., 1987). Aktivnost treonin aldolaze 
kod L. delbrueckii ssp. bulgaricus i S. thermophilus povećava 
se nakon dodatka Thr, dok je ova aktivnost inhibirana nakon 
dodatka Gly i Cys (Lees i Jago, 1976; Manca de Nadra i sur., 
1987). Neke vrste BMK koje posjeduju alkohol dehidrogenazu 
mogu konvertirati acetaldehid, nastao tijekom katabolizma 
Thr, do etanola (Marshal i Cole, 1983; Arnau i sur., 1998). 

Općenito je prihvaćeno da je fi ziološka uloga treonin al-
dolaze proizvodnja Gly. Ovu hipotezu podupiru rezultati do-
biveni kod L. lactis Z8, koji ne posjeduje aktivnost treonin al-
dolaze, a koji treba Gly u podlozi za rast.

Prisutnost acetaldehida doprinosi karakterističnom okusu 
jogurta (Law, 1981; Sandine i Elliker, 1970; Tamime i Deeth, 
1980). Osim tijekom katabolizma Thr, acetaldehid 
može nastati i tijekom fermentacije ugljikohidrata 
(Wilkins i sur., 1986). 

2.10. Katabolizam histidina

Histidin dekarboksilaza (EC 4.1.1.22) katalizira 
reakciju u kojoj se aminokiselina histidin (His) prevodi 
u histamin i CO2. Ovaj je enzim izoliran u bakterijama 
iz rodova Escherichia, Salmonella, Clostridia, Bacil-
lus i Lactobacillus (Voight i Eitenmiller, 1978). Većina 
dekarboksilaza, pa tako i histidin dekarboksilaze, 
trebaju koenzim piridoksal-5´-fosfat (Guirard i Snell, 
1964). Druga velika grupa dekarboksilaza aminok-
iselina umjesto piridoksal-5´-fosfata koristi kovalentno 
vezan piruvat (Chang i Snell, 1968; Huynh i sur., 1984; 
Recsei i sur., 1983). Dobro okarakterizirana je histidin 
dekarboksilaza izolirana iz stanica bakterije Lactoba-
cillus 30a (Parks i sur., 1985; Hackert i sur., 1981). 
Ovaj se protein sintetizira kao pro-enzim, koji u svo-
joj primarnoj strukturi ima 310 aminokiselina, a nakon 

sinteze, autokatalitički se aktivira cijepanjem peptidne veze 
između Ser81 i Ser82. Gen koji kodira histidin dekarboksilazu 
(hdcA) dio je operona kojeg sačinjavaju i drugi neokarakter-
izirani geni, koji se obično označavaju kao hdcB. U prisutnosti 
histidina pojačava se transkripcija gena ovog operona za oko 
tri puta (Vanderslice i sur., 1986; Copeland i sur., 1989). 

Fiziološka uloga histidin dekarboksilaze uključuje regu-
laciju pH vrijednosti u citoplazmi stanica BMK i pridobivanje 
metaboličke energije (Molenaar i sur., 1993), kako je već prije 
opisano kod katabolizma Asn i Glu (Slika 2.). 

Proizvodnja histamina tijekom fermentacije važna je za 
ispravnost proizvoda dobivenih ovim bioprocesima. Histamin 
je biogeni amin koji može uzrokovati trovanje hranom (ten-
Brink i sur., 1990; Stratton i sur., 1992; Santos i sur., 1996; 
Kahana i Todd, 1981; Taylor i sur., 1982). 

2.11. Katabolizam arginina 

Do sada su opisana dva metabolička puta kojima se odv-
ija razgradnja aminokiseline arginina (Arg). Sojevi L. fermen-
tum proizvode dušikov oksid (NO) iz Arg. Prema istraživanju 
Morita i sur. (1997), za to je odgovorna aktivnost enzima sin-
tetaze dušikova oksida (EC 1.14.13.39). U ovoj reakciji nastaje 
i citrulin. Drugi put za razgradnju Arg u stanicama BMK je 
preko enzima arginin deiminaze (ADI) (EC 3.5.3.6) ili ADI 
put (Manca de Nadra i sur., 1982; Cunin i sur., 1986; Konings 
i sur., 1995) (Slika 5.). ADI putem razgradnjom jednog mola 
arginina nastaju: 2 mola NH3, 1 mol ornitina, 1 mol CO2 i 1 
mol ATP. Ovaj metabolički put predstavlja jedan od načina za 
pridobivanje ATP i to na nivou fosforilacije supstrata. Na ovaj 
se način Arg razgrađuje uglavnom u stanicama heterofermen-
tativnih vrsta iz roda Lactobacillus, dok se katabolizam ove 
aminokiseline kod L. lactis, Oenococcus oenos i Thermobac-
terium vrsta iz roda Lactobacillus odvija drugim kataboličkim 
putevima. Opisani su i nepotpuni putevi razgradnje Arg ADI 
putem (Crow i Thomas, 1982; Manca de Nadra i sur., 1982). 

Slika 5. Transport arginina u stanicu BMK i razgradnja ove aminokiseline 
ADI putem (prilagođeno iz Crow i Thomas, 1982; Manca de Nadra i sur., 
1982; Liu i sur., 1995). Arginin/ornitin antiporter, Arg/o AP; arginin
deiminaza, ADI; ornitin transkarboksilaza, OTC; karbamat kinaza, CK.
Figure 5. Transport of arginine into LAB cell and catabolism of the amino 
acid by the ADI pathway (adapted from Crow and Thomas, 1982; Manca de 
Nadra et al., 1982; Liu et al., 1995). Arginine/ornithine antiporter, Arg/o AP; 
arginine deiminase, ADI; ornithine transcarboxylase, OTC; carbamate
kinase, CK.
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Redoslijed gena iz skupine koja kodira za enzime ADI 
puta je: arcA (kodira ADI), arcB (kodira ornitin transkarbok-
silazu), arcC (kodira karbamat kinazu), arcT (kodira neokarak-
teriziranu transaminazu), arcD (kodira Arg/o antiporter) (Zúñi-
ga i sur., 1998). Regulacija ovog metaboličkog puta istraživana 
je u stanicama: L. buchneri, L. leichmanii, L. sake, L. lactis i 
O. oenos. Arg inducira ekspresiju enzima ADI puta, dok neki 
ugljikohidrati reprimiraju sintezu ovih proteina. Gen ahrC, 
koji kodira protein koji regulira puteve za sintezu i razgradnju 
Arg, identifi ciran je u stanicama L. lactis (Rallu i sur., 1996). 
Moguće je da je ovaj protein, zajedno s Arg, uključen u induk-
ciju sinteze enzima ADI puta. Represija sinteze enzima ADI 
puta ugljikohidratima zavisi o vrsti BMK kao i o vrsti ugljiko-
hidrata koji reprimira sintezu ovih proteina. Dakle, katabolička 
represija može biti dio regulacije ADI puta. Identifi cirane su 
dvije cre (eng. catabolite responsive element) sekvence u pro-
motorskoj regiji skupine gena koji kodiraju za enzime ADI 
puta i to uzvodno od gena arcA (Zúñiga i sur., 1998). Na ove 
se dvije sekvence može vezati protein CcpA (eng. Catabolite 
control protein A). Ovim je istraživanjem poduprta hipoteza o 
kataboličkoj represiji kao mehanizmu regulacije ADI puta kod 
L. sake. 

Pridobivanje ATP i nastajanje NH3 tijekom razgradnje 
Arg ima fi ziološki značaj u stanicama BMK. Pokazano je da se 
energija pridobivena tijekom razgradnje Arg ADI putem u sta-
nicama L. buchneri, L. lactis i O. oenus koristi u anaboličkim 
reakcijama (Crow i Thomas, 1982). Nadalje, preživljavanje 
stanica BMK pri relativno niskim pH vrijednostima u stanici i 
u okolini stanice, povećava se u slučajevima kada je aktivnost 
enzima ADI puta visoka. Naime, razgradnjom Arg proizvodi se 
i NH3, čime se povećava pH vrijednost (Marquis i sur., 1987). 
Katabolizmom Arg u stanicama BMK, koje su aktivne tijekom 
fermentacije i proizvodnje vina, mogu se proizvesti i prekur-
sori etil-karbonata. Ovaj je spoj karcinogen.

2.12. Katabolizam lizina 

BMK mogu katabolizirati lizin (Lys) (Tammam i sur., 
2000). Lys je supstrat enzima aminotransferaze i ova reakcija 
zahtijeva prisutnost α-ketoglutarata. Lys se može i dekarbok-
silirati do kadaverina. Ovu reakciju katalizira lizin dekarbok-
silaza (EC 4.1.1.18) čija aktivnost nije detektirana u stanicama 
BMK. Kod bakterija iz roda Clostridium Lys je supstrat za β-
lizin-2,3-aminomutazu (EC 5.4.3.2) i u ovoj reakciji nastaje 
β-lizin. 

3. Zaključak
Dostupan je relativno mali broj informacija o kataboliz-

mu aminokiselina koji se odvija u stanicama BMK. Većina 
istraživanja bavi se katabolizmom ovih supstrata u smislu 
poboljšanja poželjnih organoleptičkih karakteristika proizvoda 
prehrambene industrije. Poznavanje puteva razgradnje ami-
nokiselina u stanicama BMK važno je jer se ovim kataboličkim 
procesima može pridobivati metabolička energija, regulirati 
pH vrijednost u stanici i u okolini stanice, regenerirati kofak-
tori enzima i neki (među)spojevi te ublažiti učinak osmotskog 
šoka na stanicu. Aminokiseline mogu biti i izvori ugljika u 

uvjetima ograničenja rasta stanica izvorom ugljika. Na temelju 
specifi čnih kataboličkih puteva mogu se odabrati određene 
vrste i sojevi BMK za proizvodnju ciljanih spojeva i fermenti-
ranih proizvoda. Na ovaj se način može smanjiti koncentracija 
biogenih amina koji se nakupljaju tijekom katabolizma ami-
nokiselina i povećati koncentracija poželjnih spojeva čija kon-
centracija doprinosi formiranju poželjnog okusa i mirisa fer-
mentiranih proizvoda.
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