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ergi fra fotosyntesen kan
mdirigeres til brug i andre
s det kan veere vejen til
af fx medicin

Fotosyntesen kan noget, som er i hgj kurs. Den
omdanner billige, fornybare ressourcer — vand,
kuldioxid og energien i sollys — til verdifuld kemisk
energi. Slutproduktet er den biomasse, der udger
verdens planter og alger, og som vi ikke kan leve
professor. uden. Men slutproduketet er ikke enden p3 historien.
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Det er netop visionen for en gruppe forskere ved
Kgbenhavns Universitet, der arbejder med at
udnytte mere af fotosyntesens potentiale.

Begejstrede elektroner

Det er mange érs forskning i iser én bestemt kom-
ponent i fotosyntesen — fotosystem I (fotosystem
ét) — der har givet liv til ideen. Fotosystem I flyt-
ter elektroner ved hjelp af energi fra sollyset. Flyt-
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ningen kraver, at elektronernes energiniveau heves:
Man siger, at elektronerne exciteres, og fotosystem
I er det sted i naturen, hvor det sker med allerstorst
kraft og effektivitet. Det betyder bl.a., at elektro-
nerne efterfolgende kan bruges i alle tenkelige
reaktioner, som kraever “elektrisk” energi — altsd
mere eller mindre exciterede elektroner. Sddanne
reaktioner kaldes redox-reaktioner, og er fuldsten-
digt essentielle for alt liv.

De fleste af fotosyntesens exciterede elektroner bliver
brugt i de redox-reaktioner, hvor kuldioxid (CO,)
laves om til sukker. Sukkeret fungerer herefter som
den vasentligste byggesten til at lave al den bio-
masse, en plante eller alge bestér af.

Og processen er i den grad baredygtig: kulstofkil-
den er kuldioxid fra luften, energikilden er sollys —
og elektronkilden er vandmolekyler.

Effektiv men ineffektiv

Den bzredygtige fotosyntese er tydeligvis en stor
succes, som dominerer (nesten) overalt pd vores
klode. Men set med bestemte “energi-briller” kan



Drevet af

- fotosyntesen pa arbejde

man alligevel sige, at den er overraskende ineffektiv.
Af den mangde solenergi, der rammer en plante,

er det nemlig kun omkring 0,5 til 2 procent, der
ender som energi bundet op i plantens biomasse.
For alger er det tal en smule bedre, men det er
typisk hejest 4 procent.

Hvad er s skyld i denne ineffektivitet? Der er flere
svar her, men en interessant pointe er, at nogle af
fotosyntesens delprocesser er uhyre effektive, mens
andre er mere eller mindre ineffektive. Et eksem-
pel pé det sidste er redox-reaktionerne, hvor kuldio-
xid laves om til sukker. Det er en overraskende sloj
proces i forhold til fotosyntesens lysreaktioner, hvor
vi finder fotosystem I. Der er derfor ofte et over-
skud af dyrebare, exciterede elektroner fra fotosy-
stem I, som ikke bliver brugt til at lave sukker. Og
de elektroner reprasenterer i yderste konsekvens en
meangde energi, der gar tabt.

Fra tabt energi til enzym-energi

Ideen pd Kobenhavns Universitet er at omdirigere
nogle af disse overskuds-elektroner til andre redox-
reaktioner, som er interessante set i et samfunds-
massigt perspektiv.

Og her kommer en bestemt gruppe af enzymer
ind i billedet. Cytokrom P450-enzymer (eller bare
P450%re) er en kempestor gruppe af enzymer, som
alle laver vigtige redox-reaktioner. Specielt P450’erne
fra planter er interessante, fordi de er nodvendige

i biosyntesen af mange naturstoffer, som spiller en
vigtig rolle i vores liv. Et par velkendte eksempler

er malariamedicinen artemisinin og kreft-medici-
nen taxol. Stoffer, der er dyre, fordi de naturligt kun
produceres i meget smd mengder, og ofte i planter,
som er sjzldne eller vokser meget langsomt. P450°er-
nes reaktioner er komplicerede og udferes meget
precist. De er derfor svere at efterligne i et reagens-
glas med traditionel kemi, og der er i stedet brug
for biologiske systemer, hvor der kan skrues op for
P450’ernes aktivitet. Til det skal der bruges elek-
troner — mange elektroner — og de kunne passende
leveres af fotosystem I.

Nye reaktioner drevet af lys

For at teste den idé og opna sakaldt proof-of-con-
cept (en slags prototype) har man arbejdet med to
velstuderede P450°ere fra graes, hvis aktivitet er let
at mile. Enzymerne laver et planteforsvarsstof ud
fra en simpel aminosyre.

Forste sporgsmal at besvare var, om disse enzy-
mer overhovedet var med pé ideen om at mod-
tage elektroner fra fotosystem I. For at under-
soge dette blev enzymerne udtryke (dvs. produ-
ceret naturligt) i en tobaksplante. Det var vigtigt
at dirigere enzymerne pracis derhen i cellen, hvor
fotosystem I ogsd befinder sig, nemlig i planter-
nes gronkorn. Gronkornet er en slags celle i cellen
(et organel), som evolutionert set engang var en
selvstendig fotosyntetisk bakterie — meget lig de
cyanobakterier, ogsé kendt som bli-grenne alger,
vi kender i dag.

Det lykkedes at f& begge P450%re ind i gronkornet
ved hjelp af et sakaldt transit-peptid, der funge-

rer som en slags postnummer i cellen. Og det inte-
ressante resultat var, at den blotte nzrhed til foto-
system I var tilscrekkelig til, at enzymerne nu
kunne modtage og bruge exciterede elektroner her-
fra. Det blev altsi muligt at drive enzymernes reakti-

oner ved hjelp af lys.

Skarp konkurrence

Et oplagt spergsmil er nu, om der kan overfores
nok elektroner til de nye redox-reaktioner i gron-
kornet. P450%rne er nemlig i skarp konkurrence
med flere andre processer, som ogsd har brug for
elektronerne.

Mere pracist modtager hverken P450%rne eller de
andre processer elektroner direkte fra fotosystem I.
De overfores i stedet via et lille redox-protein, som
kaldes ferredoxin. Ferredoxin fungerer som et bat-
teri i gronkornet: Det kraver energi at lade det op
— og den opgave lgser fotosystem I — men ndr forst
det er opladt, kan det tappes af flere forskellige

enzymer.
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De fleste ferredoxin-batterier tappes af enzymet
ENR, som serger for at lede elektronerne videre
bl.a. til den proces, hvor kuldioxid laves om il suk-
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Elektroner omdirigeres

Hvis der skal stjeeles elektroner fra fotosyntesen skal man ga efter det lille protein ferredoxin (Fd). Ferredoxin bliver opladt
med elektroner af fotosystem | (PSl), sa man kan altid finde ferredoxin teet herved. For at dirigere flere elektroner hen til
P450-enzymer kan enzymerne enten fastggres direkte pa fotosystem | (venstre del af figuren), eller de kan saettes sammen
med ferredoxin (hgjre del af figuren). Resultatet skulle gerne veere, at det bliver sveerere for andre enzymer, isaer FNR, at fa
adgang til de elektroner, ferredoxin baerer pa. Det er en generel reaktion, at P450 omdanner R-H til R-OH.

Artiklen kommer fra tidsskriftet Aktuel Naturvidenskab: aktuelnaturvidenskab.dk
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Mod brugbare systemer

Resultaterne fra Kobenhavns Universitet viser,

at P450’%rne i grenkornet modtager langt ferre
elektroner, nir FNR er til stede. Kun en gan-

ske lille del ender i P450’ernes reaktioner. Der
skal altsd gores noget for at skerpe enzymernes
konkurrenceevne, men det handler om balance:
Stjeler de for mange elektroner, kan planten ikke
overleve.

Ved genetisk modifikation kan man sammensatte
flere proteiner (enzymer er ogsa proteiner) til ét — og
det giver muligheder. Det handler kort sagt om at
fa P450’%rne i si tet kontakt med ferredoxin som
muligt, og om delvist at udelukke den effektive bej-
ler ENR. Det kan gores ved at sztte P450’erne sam-
men med ferredoxin, eller ved at sztte dem fast pd
fotosystem I, hvilket lige nu afpreves i cyanobakte-
rier (se figuren: Elektroner omdirigeres).

Neste trin i udviklingen bliver at arbejde med
P450’ere, som bidrager til biosyntesen af et natur-
stof med hej verdi — fx med anti-cancer effekt. Det
vides endnu ikke, om alle P450’ere er i stand til at
modtage elektroner fra ferredoxin, men der er god
grund til at veere optimistisk. De fleste P450°ere
minder nemlig meget om hinanden i deres rumlige
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opbygning, og det er bl.a. denne rumlige struktur,
der afger, hvor effektivt de kan tappe ferredoxin for
elektroner.

Gamle komponenter i nye sammenhaenge

Kombinationen af fotosyntese og P450°ere er blot

ét eksempel p4, at der kan skabes systemer med nye
funktioner, ndr man sammensztter biologiske kom-
ponenter pd kryds og tvers.

Hyvis vi vil have et samfund med beredygtig pro-
duktion af hejverdistoffer, materialer og energi, bli-
ver fotosyntesen uden tvivl en vigtig medspiller. Og
en storre del af fotosyntesens potentiale bliver maske
tilgeengeligt, hvis vi lerer at bruge dens mest effek-
tive komponenter pd nye mader. [ |

Bag forskningen

Udover forfatterne har en rekke andre forskere ved
Center for Synthetic Biology ved Kebenhavns Uni-
versitet medvirket til den forskning, der er beskre-
vet i artiklen:

* Professor Birger Lindberg Moller

* Post. doc. Agnieszka Nielsen

¢ Ph.d. Kenneth Jensen

* Ph.d-studerende Thiyagarajan Gnanasekaran

i

EN T e Xy X Y

A
St

RS

| planter og alger foregar fotosyntesen i grankornet, som der kan veere over hundrede af i en enkelt celle. Et enkelt grankorn
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minder meget om en enkelt cyanobakterie (tidligere kendt som bla-grgnne alger), og princippet i fotosyntesen er det samme,
uanset om det handler om cyanobakterier, alger eller planter.

Fotosyntesens fremmeste opgave er at lave sukker ud fra kuldioxid, og det kreever bl.a. energi i form af elektroner. For at kunne
skaffe (naesten) ubegreensede maengder af elektroner til den proces, bliver de hentet fra vandmolekyler. Men det kraever sit at
treekke elektroner ud af vand! Fotosyntesens fotosystemer - store komplekser af protein og pigmenter - er i stand til netop
dét. De fanger og kontrollerer energien i det sollys, der rammer dem, og anvender den energi til at excitere helt bestemte elek-
troner. Resultatet er, at elektroner flyttes fra vand til det lille protein ferredoxin (Fd). Ferredoxin bliver med andre ord “opladt”
med elektrisk energi.

Det er fotosystem Il (PSIl), som forst hiver elektronerne ud af vand, og fotosystem | (PSl), som herefter flytter de selvsamme
elektroner over i ferredoxin. Ferredoxin fungerer herefter som gronkornets batteri, og kan tappes af flere processer. Den vaesent-
ligste gar via enzymet FNR til NADPH, som sammen med ATP er ngdvendig i processen, hvor kuldioxid laves om til sukker.
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