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Bevezet6 Kivonat
A szensavanhidrazok sokat tanulmanyozott enzimek, melyek jo Killénbdz8 szubsztitudlt aromds diketonok és a-hidroxi-ketonok redukaldsat
aktivitasuk miatt igeretes biokatalizatorok az ipar szamara. Korabbi tanulményoztuk a human szénsavanhidraz |l &ltal katalizalt biokatalitikus
tanulmanyok soran kiderult, hogy a human szensavanhidraz Il (hCAll) reakciok sordn. Azon a-hidroxi-ketonok reakciojat vizsgaltuk amelyek a diketon
abiotikus kortlmenyek kozott, fenilszilan jelenleteben a prokiralis redukaldsa soran is keletkezhetnek. Ezeket szintetikus és enzimatikus Uton

ketonok enantioszelektiv redukalasara
lehet az enantiomertiszta alkoholok és d

épes (Abra 1), igy megfelel
iolok el&allitasara.

allitottuk el6. A kapott eredmények alapjan a hCAIll enantioszelektiven
katalizalja a vizsgalt reakciokat.
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Abra 1: A szénsavanhidraz altal katalizalt reakcid mechanizmusa

Eredmények

Harom aromas diketonra és a belblik szarmazd a-hidroxi-
ketonokra sikeresen elvégeztik az enzimatikus redukalasokat,
illetve kromatografias maodszerrel sikertlt elemezni a kapott
termékek enantiomer Osszetételét. Minden vegyulet esetében
véghbement az enzimatikus redukalas és a kiindulasi anyag
fuggveényeben kiulonb6zd mertekl szelektivitast figyeltink meg.
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Reakciokorulmeények: 15 mM szubsztrat;
37,5 mM NaBH,; metanol; 0 °C
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Reakcidkortlmények: 10 mM szubsztrat; 15 mg/mL hCAll
liofilizalt sejt; 30 mM fenilszilan; TRIS puffer pH=8; 20 °C

Koszonetnyilvanitas

Koszonetlinket szeretnénk kinyilvanitani az anyagi tamogatasert a kovetkez6 projektnek: “Romanian Ministry of Research, CCCDI-UEFISCDI, project number PN-III-P2-2.1-PED-

2019-5031, within PNCDI 111",

Referenciak
[1] P Ji, J. Park, Y. Gu, Nature Chemistry, 13 (2021), 312-318

OH OH
m ’ m
e O —
R © R
O O
(R) (S)
| . + =
H OH
R Of R

OH OH OH OH
(R) S (R “(S)
o OH OH
. OH OH -

Abra 2: Aromds diketon redukalasabdl szarmazd termékek

Kisérleti rész

Az aciloinok el8allitasahoz piruvat-dekarboxilaz enzimet (ZmPDC, 20 mg/mL liofilizalt
sejtpor) hasznaltunk. Ez a megfelel6en szubsztitualt benzaldehidbdl (10 mM) natrium-
piruvat (20 mM) és az enzim mUikddésehez szikséges kofaktor jelenléteben (TPP O,1
mM) az (R)-aciloin keletkezését katalizalja (Abra 3 a.). Az inverz aciloinokat szintetikus
uton allitottuk el6 propiofenonbdl (10 mM) kiindulva oxon (27 mM), trifluorecetsav
(140 mM) és jodbenzol (2 mM) jelenlétében vizes/acetonitriles kdzegben (Abra 3 b.).

A diketonok és az a-hidroxi-ketonok enzimatikus redukalasait kis léptekd reakciokkal
vegeztuk 20°C-on, folyamatos kevertetés mellett. A szubsztratokat (10 mM) TRIS
pufferbe (pH=8,0) oldottuk fel, majd ehhez hozzaadtuk a liofilizalt sejteket (15 mg/mL)
és a fenilszilant (30 mM)(Abra 3 c.). A reakcid lejarta utdn a kapott elegyeket
feldolgoztuk és normal fazisu HPLC segitségével analizaltuk &ket kiralis analitikai
oszlopokat alkalmazva.

A kromatografias elvalasztasok kidolgozasahoz szukséges volt a racéem vegyuUletek
elGallitasa az enzimatikus reakciok soran keletkez6 diolokbol. Ezt a diketonok NaBH,-es
redukdldsaval allitottunk eld. (Abra 3 d.).
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Abra 3: Diolok és a-hidroxi-ketonok eléallitasa

TRIS, pH=8
20 °C

Kovetkeztetések

A vizsgalt aromas diketonokat és a-hidroxi-ketonokat az enzim enantioszelektiven
redukalja, tehat ez a modszer tovabbi optimalizalasokkal enantiomertiszta diolokat
eredményezhet. A kovetkez&kben kihivas lesz a szelektivitast befolyasolo tényezdk
meghatarozasa, ugyanis ezek alapjan lehet a reakciot optimalizalni.
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