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Eine neuer Aromatenstoffwechselweg

JOHANNES GESCHER
STANFORD UNIVERSITY, USA

B Aromatische Verbindungen sind ubiqui-
tar verbreitet. Sie stellen nach den Kohlen-
hydraten die zweithaufigste natiirliche Sub-
stanzklasse dar. Der Aromaten-Abbau wird
zum Uberwiegenden Teil von Mikroorganis-
men - Bakterien und Pilzen - ibernommen.

Bakterien bauen Benzoat gewohnlich im
Rahmen der Reaktionen des B-Ketoadipat-
wegs ab. Dabei wird Benzoat (1) zunédchst
Oxygenase-katalysiert zu Protokatechuat (2)
oder Catechol (3) umgesetzt. Der aromatische
Ring wird dann durch Dioxygenasen gedoff-
net. Weitere Umsetzungsschritte fiihren zum
B-Ketoadipat (4). Dessen CoA-Thioester (5)
wird thiolytisch zu Succinyl-CoA (6) und Ace-
tyl-CoA (7) gespalten.

Im B-Proteobakterium Azoarcus evansii
sowie in Geobacillus sp. konnte gezeigt wer-
den, dass neben dem B-Ketoadipatweg eine
weitere Strategie des aeroben Aromatenab-
baus existiert.

Benzoat wird hier zundchst zu Benzoyl-CoA
(8) umgesetzt. Eine neuartige Dioxygenase,
bestehend aus der Reduktase-Komponente
BoxA (Benzoat-oxidierende Komponente A)
und der Oxygenase-Komponente BoxB, setzt
Benzoyl-CoA zum 2,3-Dihydro-2,3-dihydroxy-
benzoyl-CoA (9) um. BoxA ist bislang die ein-
zige Reduktase-Untereinheit ringhydroxylie-
render Dioxygenasen mit zwei [4Fe-4S]-Zen-
tren. BoxB zeigt keine Ahnlichkeit zu Oxyge-
nase-Untereinheiten ringhydroxylierender
Dioxygenasen.

Der nachste Schritt im Abbauweg wird
durch das Enzym BoxC Kkatalysiert, das ein
neues Mitglied der Familie der Crotonasen
ist. Hier wird das Dihydrodiol zum 3,4-Dehy-
droadipyl-CoA-Semialdehyd (10) umgesetzt.
Dabei wird Formiat frei. Die Reaktion ist sau-
erstoffunabhingig und bendétigt keine Cosub-
strate oder Coenzyme. Dies ist das erste Bei-
spiel einer hydrolytischen Ringdéffnung in
einem aeroben Aromaten-Abbauweg. Alle wei-
teren Intermediate sind ebenfalls CoA-Thioes-
ter. Die postulierte Reaktionsfolge konnte
letztlich zu B-Ketoadipyl-CoA (5) fiihren. Die
Gene des Abbauweges wurden mittlerweile
in weiteren Bakterien gefunden. |
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A Der postulierte neue
aerobe Benzoatmetabo-
lismus in A. evansii und
der konventionelle -
Ketoadipatweg. 1, Ben-
zoat; 2, Protokatechuat;
3, Catechol; 4, B-Ketoa-
dipat; 5, B-Ketoadipyl-
CoA; 6, Succinyl-CoA; 7,
Acetyl-CoA; 8, Benzoyl-
CoA; 9, 2,3-Dihydro-2,3-
dihydroxybenzoyl-CoA;
10, 3,4-Dehydroadipyl-
CoA-Semialdehyd; 11,
cis-3,4-Dehyroadipyl-
CoA
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Was waren lhre schénsten Erlebnisse wéahrend der Doktor-
arbeit?

Am besten gefiihlt habe ich mich immer dann, wenn ich
nachts nach Synthese von '*C-Intermediaten mit dem Wis-
sen nach Hause geradelt bin, dass sie nicht zerfallen sind.
Wann hétten sie am liebsten alles hingeschmissen?

Meine Frau hat mir irgendwann zu Beginn der Doktorarbeit
eine Postkarte geschickt mit einem Foto von Hemingway
und dem Zitat aus ,Der Alte Mann und das Meer“: ,Man
kann vernichtet werden, aber man darf niemals aufgeben®.
Das nehme ich mir bis heute zu Herzen und werde daher
nie hinschmeissen.

Was werden Sie mit dem Preisgeld unter-
nehmen?

Das Preisgeld ist leider in eine Autorepa-
ratur geflossen. Viel lieber hatte ich es
in ein Surfbrett und ein Dreirad fiir mei-
ne Tochter investiert.

Wie ertrdumen Sie sich Ihr Leben in zehn
Jahren?

Ich hoffe, morgens meine Kinder in die
Schule scheuchen zu kénnen, noch ei-
nen Kaffee zu trinken und dann in mein
Labor aufbrechen zu diirfen.

Welchen Tipp haben Sie fiir kiinftige Pro-
motionspreis-Bewerber?

Das Wichtigste scheint mir, sich nicht
,gleichmachen® zu lassen. Individualitat
ist der Schliissel zu unkonventionellen,
selbst erdachten Anséatzen, die es einem
leicht machen, sich mit seiner Arbeit zu
identifizieren.






