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Isopentenyl diphosphate phosphohydrolase enzymatic activity was first identified in plants in proteins from the Nudix superfamily. The presence of this activity was
postulated based on the presence of isopentenyl phosphate kinase in plants, previously published in Henry L et al. (2015) PNAS 112, 1005010055, and was found in
members of the Nudix hydrolase superfamily due to sequence similarity to isopentenyl diphosphate isomerase, previously published in: Karačić Z et al. (2017) Biol
Chem 398, 101–112. This enzyme is presumed to be involved in the regulation of isoprenoid biosynthesis in plants. We found homologues of this protein in all land
plants, but also in genomes of some eukaryotic and prokaryotic microorganisms. We solved the crystal structure of isopentenyl diphosphate phosphohydrolase from the
amoeba Dictyostelium discoideum and found that the most similar structures are those of isopentenyl diphosphate isomerase type I, not other Nudix hydrolases.
Additionally, we identified sequences from green algae that show characteristics of both isomerases and hydrolases – a conserved tryptophan residue that stabilizes the
carbocation intermediate in isomerases, and the catalytic glutamate necessary for phosphohydrolase activity, however in an alternate position. We expressed one such
protein from Parachlorella kessleri and confirmed that it is an isopentenyl diphosphate phosphohydrolase. Based on our results, we hypothesize that proteins with
isopentenyl diphosphate phosphohydrolase activity evolved in green algae before the advent of Embyophyta, and spread to other microorganisms via horizontal gene
transfer or endosymbiosis.

* The authors marked with an asterisk equally contributed to the work.


