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ZUSAMMENFASSUNG

In der vorliegenden Arbeit wurden drex Fragen im Zusammenhang mit

der Regulation der Argxninbxosynthese in E.coli bearbeitet:

Im ersten Texl wurde eine genetische Charakterisierung des argM-

Locus unternommen. Beim argM-Locus handelt es sich um einen Gen¬

abschnitt, dem im Wildtyp anscheinend keine Funktion zukommt. Mu¬

tation im Bereich des argM-Locus fuhrt dazu, dass in einer argD-

Mutante (Acetylornithin-5-Ammotransferase negativ) eine neue,

durch Arginin induzierbare Acetylornithin-5-Aminotransferase auf¬

tritt. Ausserdem unterscheiden sich argM-Mutanten durch Resistenz

gegen Canavanm und den Verlust der Fähigkeit, auf Mmimalmedium

zu wachsen, von argD-Mutanten. Durch genetische Untersuchungen an

verschiedenen argM-Mutanten konnte der argM-Locus bei Minute 77

zwischen der"Marke metE und metB auf der Chromosomenkarte von

B. coli von Taylor und Trotter (18) lokalisiert werden. Der argM-

Charakter liess sich nicht transduzieren und spaltete bei Konjuga¬

tionsexperimenten m, von den Eltern-Phanotypen zum Teil ver¬

schiedene, neue Phänotypen auf. Durch 'Curing' konnte der argM-

Phanotyp zum Teil eliminiert werden. Dieses unkonventionelle Ver¬

halten laset vermuten, dass das Auftreten von argM-Mutanten auf

Exzision oder Inversion eines Genomstuckes im Bereich um Minute 77

auf der Chromosomenkarte von Taylor und Trotter (l8) zurückzuführen

ist. Em entsprechendes hypothetisches Modell wird diskutiert.

Im zweiten Teil der Arbeit wurde eine erstmals in E.coli festge¬

stellte Ornithm-5-Aminotransferase-Aktivitat untersucht. Dabei

stand die Frage im Vordergrund, ob es sich dabei um ein eigenes

Enzym handelt oder ob die Reaktion durch die Acetylornithm-5-

Ammotransferase katalysiert wird. Es konnte gezeigt werden, dass

m den argM-Mutanten die Ornithm-5-Ammotransferase-Aktivitat durch

ein Argimn-mduzîerbares Enzym, welches von der induzierbaren Acetyl-

ornithin-5-Aminotransferase verschieden ist, katalysiert wird. Eine

Mutation m argM fuhrt demzufolge zur Synthese von mindestens zwei

Enzymen, was vermuten lasst, dass es sich nicht um eine Mutation

in einem Ammotransferasegen handelt, sondern um eine Operator-
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oder Promotor-Mutante. Im Wildtyp werden diese Gene nicht abgelesen.

Pur die Omithin-5-Ammotransferase wurde ein Enzymtest ausgear¬

beitet. Das pH-Optimum der Reaktion liegt bei pH 9« Die Sattigungs-

werte fur Ornithin betragen 25mM und fur 2-0xo-glutarat lOmM. Die

Transamimerung ist spezifisch fur 2-0xo-glutarat.

Im dritten Teil der Arbeit wurde ein Verfahren fur die Anreicherung

und Isolierung von Mutanten mit veränderter Feedbacksensitivitat

der Acetylglutamat-Synthetase entwickelt, das die Anreicherung von

Feedback-Mutanten mit bis zu 60$iger Ausbeute erlaubt.

Durch genetische Untersuchungen wurde gezeigt, dass die Mutation fur

die veränderte Feedback-Empfindlichkeit auf dem argA-Gen, dem

Strukturgen fur die N-Acetylglutamat-Synthetase liegt. Bei den

meisten feedback-insensitiven Mutanten war auch die Enzymaktivitat

verändert.

Eine Veränderung der Feedback-Empfindlichkeit der N-Acetylglutamat-

Synthetase gegenüber L-Argxnm hatte keine signifikante Veränderung

der Enzymspiegel von anderen Argimnbiosynthese-Enzymen zur Folge,

so dass eine Beteiligung der N-Acetylglutamat-Synthetase bei der

Synthese der anderen Enzyme der Argminsynthese unwahrscheinlich ist.


