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Mechanistic Investigation of Methanol Dehydrogenase Enzymes
Help us unravel nature’s mystery... where spectroscopy meets biochemistry!

Overview

Join us for an exciting research project aimed at deciphering the enzymatic mechanism

of alcohol oxidation by methanol dehydrogenases (MDHs) that depend on lanthanides (Ln)
and calcium (Ca). MDHs are essential enzymes in the methanol metabolism of
methylotrophic organisms. Their unique use of metal cofactors and direct involvement in
the global carbon cycle make them particularly interesting both for enzymology and
biotechnology. Despite decades of research, the exact nature of the mechanism remains
elusive; your work will contribute directly to resolving this biochemical mystery.

Key Research Questions

1. Is methanol oxidation by MDH driven by hydride transfer, hemiketal intermediate
formation, or a radical pathway?

2. How does the metal ion identity (Ln3* vs. Ca?*) influence the reaction pathway
and cofactor behaviour?

3. How do kinetic isotope effects affect the reaction?

Learning opportunities

e Advanced enzyme kinetics and mechanistic enzymology
e  Cutting-edge protein electrochemistry and spectroscopy
® In-vitro enzyme purification and characterisation with state-of-the-art facilities
e  Exposure to interdisciplinary collaboration with experts for advanced studies
Requirements
e  B.Sc. in Chemistry, Biochemistry, or a related field
® |Interest in enzyme catalysis, spectroscopy, or bioinorganic chemistry
e  Prior lab experience (especially spectroscopic or biochemical) is a plus
e  Ability to work independently and in a collaborative team environment
Interested?

Send a short motivation letter and your CV to Rishir Kalepu at rishir.kalepu@hhu.de.
Applications will be reviewed on a rolling basis. If you have any questions or would like
more information, feel free to reach out via email!
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www.bioac.hhu.de

Mechanistische Untersuchungen von Lanthanoid- und Calcium-

abhangigen Methanol-Dehydrogenasen
Mechanismen verstehen heif3t Natur begreifen - forsche mit uns!

Ubersicht

~Du mdchtest an der Spitze biochemischer Forschung arbeiten? In diesem Projekt untersuchst
2 , du die enzymatische Oxidation von Methanol durch Methanol-Dehydrogenasen (MDHs), die
entweder von Lanthaniden (Ln) oder Calcium (Ca) abhangig sind. MDHs spielen eine zentrale

Rolle im Stoffwechsel von Methylotrophen und sind wesentlich am globalen

Kohlenstoffkreislauf beteiligt. Aufgrund ihres einzigartigen Metall-Kofaktorsystems und ihres
biotechnologischen Potenzials riicken sie zunehmend in den Fokus der Enzymforschung.
Trotz jahrzehntelanger Forschung ist der genaue Reaktionsmechanismus noch immer

ungeklart - deine Arbeit kann entscheidend zur Aufklarung beitragen.

Zentrale Forschungsfragen

Wodurch wird die Methanoloxidation mit MDH angetrieben: Hydridtransfer, Bildung
eines Hemiketal-Intermediats oder ein Radikalweg?

Wie beeinflusst die Identitat des Metallions (Ln3* vs. Ca?*) den Reaktionsweg und
das Kofaktor-Verhalten?

Welchen Einfluss haben kinetische Isotopeneffekte auf die Reaktion?

Lernleistungen

Vertiefende Enzymkinetik und mechanistische Enzymologie

Modernste Proteinelektrochemie und Spektroskopie

In-vitro-Enzymaufreinigung und -charakterisierung durch fortschrittliche Ausstattung
Interdisziplinare Zusammenarbeit mit Experten fiir erweiterte Studien

Voraussetzungen
Studium in Chemie, Biochemie, oder ahnlichem Fach
Interesse an Enzymkatalyse, Spektroskopie oder bioanorganische Chemie
Laborerfahrung, insbesondere in der Biochemie oder Spektroskopie, erwiinscht
Die Fahigkeit, sowohl individuell als auch in einem kollaborativen Team zu arbeiten

Interesse?

Sende deinen Lebenslauf und ein kurzes Motivationsschreiben an Rishir Kalepu
(rishir.kalepu@hhu.de). Die Bewerbungen werden fortlaufend berlicksichtigt. Bei Riickfragen

oder Informationsbedarf kannst du dich jederzeit per E-Mail melden.
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