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ABSTRACT

The main advantage of biotransformation involving enzymes, compared to
chemical processes, is a highly selective formation of products with precise con-
figuration. Herein we describe enzymes participating in the oxidation processes,
especially dehydrogenases and monooxygenases.

Dehydrogenases are not only able to catalyze the enantioselective reduction
of prochiral ketones, but they can also desymmetrize meso and prochiral diols
through the enantioselective oxidation. As a result of this processes, optically active
hydroxyketones, hydroxycarboxylic acids, and their derivatives are obtained.

Cytochrome P450 monooxygenases (CYPs) constitute a family of heme-con-
taining enzymes which exhibits a variety of catalytic activities. They catalyze differ-
ent reactions, such as hydroxylation, epoxidation, oxidative deamination, or N- and
(S)-oxidation. In the oxidation reaction with monooxygenases, the whole cells are
commonly used as catalysts. The use of monooxygenases in the oxidation reaction
of prochiral alkanes provides the optically active alcohols. It is very significant that
these transformations are still difficult to carry out by chemical methods.

Baeyer-Villiger monooxygenases (BVMO EC 1.14.13.X) effectively catalyze
the nucleophilic and electrophilic oxidation reactions of various functional groups.
BVMO are highly regio- and stereoselective enzymes, and their catalytic potential is
used in the synthesis of optically pure lactones and esters.

Keywords: dehydrogenase, monooxygenase, oxidation reaction
Stowa kluczowe: dehydrogenaza, monooksygenaza, reakcja utleniania
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WPROWADZENIE

Oksydoreduktazy, naleza do enzymoéw wykorzystywanych w reakcjach redoks.
W tej klasie enzyméw mozemy wyréznié¢ trzy podklasy. Do jednej z nich nalezg
dehydrogenazy. Wéréd nich wyrdézni¢ mozemy szeroko stosowane w reakcjach utle-
nienia pierwszo- i drugorzedowych alkoholi oraz w reakcjach redukcji zwigzkow
karbonylowych dehydrogenazy alkoholowe (ADH) zwane réwniez ketoredukta-
zami (KRED). Chociaz kataliza homogeniczna jest wcigz wysoce konkurencyjna
katalityczng metoda do otrzymania chiralnych alkoholi, to wzrastajaca liczba przy-
ktadéw pokazuje, ze dehydrogenazy alkoholowe moga przewyzszaé alternatywne
rozwigzania chemiczne.

Kolejng podklasg sa oksygenazy, ich nazwa wiaze si¢ z uzywaniem tlenu czg-
steczkowego jako kosubstratu. Wykazano, ze ta grupa enzymow, jest szczegélnie
przydatna w reakcjach hydroksylowania i epoksydowania, poniewaz katalizuje utle-
nianie wigzania C-H i C=C. Chociaz mechanizmy reakcji z zastosowaniem réznych
monooksygenaz roznia si¢ znacznie w zaleznosci od podtypéw enzymu, jednak
sposob aktywacji tlenu jest taki sam. Podczas gdy jeden z atomdw tlenu O, jest prze-
noszony na substrat, drugi jest redukowany z wytworzeniem czgsteczki wody. Ten
ostatni wymaga dwoch elektronow, ktdre pochodzg od kofaktora, najczesciej jest to
NADH lub NADPH, stuzac jako donor (Schemat 1).

Oksydazy, to trzecia podklasa oksydoreduktaz, ktora jest odpowiedzialna za
przenoszenie elektronéw. Odgrywa ona najmniejsza role w biotransformacji nie-
naturalnych zwigzkow organicznych, jednakze ich zastosowanie w ostatnim czasie
ciagle ro$nie.

SubH, + Donor [ DEHYDROGENAZA > Sub+ DonorH,

T kofaktor-regeneracja

Sub + DonorH, + O, [ OKSYGENAZA > SubO + Donor + H,0

T kofaktor-regeneracja

SubH, + O, OKSYDAZA > Sub+ H,0,

Schemat 1. Enzymatyczne reakcje utlenienia
Scheme 1. Enzymatic oxidation reactions
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Enancjowzbogacone alkohole i aminy s3 waznymi zwigzkami stosowanymi
w syntezie asymetrycznej, zaréwno ze wzgledu na ich wystepowanie w produk-
tach naturalnych oraz w srodkach farmaceutycznych, a takze z uwagi na ich uzy-
tecznos¢ jako produkty posrednie. Jednakze istnieje stosunkowo niewiele metod
ich otrzymywania, gdyz zazwyczaj uzyskuje si¢ odpowiednie zwigzki racemiczne.
Generowanie enancjowzbogaconych alkoholi i amin z odpowiednich racematéw
przez enzymatyczne utlenianie, oksydacyjna deracemizacj¢, moze by¢ efektywna
i praktyczng droga do otrzymania tych warto$ciowych zwiazkéw. Ta deracemizacja
moze by¢ uzyskana przez rozdzial kinetyczny, w ktérym niepozadany enancjomer
jest oddzielany od odpowiedniego produktu utleniania.

1. ENZYMATYCZNY ROZDZIAL KINETYCZNY

Utlenianie alkoholi do zwigzkéw karbonylowych stanowi fundament wspot-
czesnej chemii organicznej. Utlenianie amin do imin jest reakcjg mniej powszechna,
ale dobrze znang. Kluczem rozdziatu kinetycznego jest réznica szybkosci reakcji
dwdch enancjomerdw w stosunku do zwiazku wyjsciowego. Podczas reakeji utlenia-
nia asymetrycznych alkoholi i amin, jeden z enancjomerdéw ulega przeksztalceniu
odpowiednio w keton lub iming, pozostawiajac tym samym drugi z enancjomeréw
nieprzereagowany (Schemat 2) [1].

Illll><
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i

R/ OR, R "R,

k; - etap szybki
k, - etap wolny

Schemat 2. Enancjoselektywne utlenianie
Scheme 2. The enantiosective reaction

Stale szybkosci reakcji dwoch enancjomerdw (k1 i k2) dyktujg efektywnosé
rozdziatu kinetycznego (s = k1/k2) [2]. Ten wspoélczynnik selektywnosci moze by¢
wyznaczony doswiadczalnie przez pomiar stopnia przereagowania (C) i nadmiaru
enancjomerycznego alkoholu (ee):
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_ky In[(1-ee)(1- ()]
STk, T Il + ee) (1= O]

W wielu przypadkach utleniajacy rozdzial kinetyczny jest oplacalng i prak-
tyczng metoda pomagajacg w uzyskaniu wzbogaconych alkoholi i amin [3].

2. BIOKATALITYCZNY ROZDZIAL KINETYCZNY
ALKOHOLI DRUGORZEDOWYCH

Enancjomerycznie czyste alkohole drugorzedowe sg powszechnie stosowane
jako feromony, substancje zapachowe oraz wzmacniajace smak, a takze jako zwigzki
posrednie i pomocniki chiralne w syntezie organicznej [4, 5]. Utlenianie za pomoca
wyizolowanych enzymoéw lub zawierajacych je komoérek mikroorganizméw prowa-
dzi si¢ w roztworach wodnych i zazwyczaj z uzyciem nietoksycznych reagentéw.
Aspekt ten sprawia, ze proces taki jest bardziej pozadany z punktu widzenia ochrony
srodowiska.

W ukladach zawierajacych komorki Bacillus stearothermophilus oraz Pseudo-
monas paucimobilis zachodzi utlenianie alkoholi drugorzedowych z bardzo wyso-
kimi nadmiarami enancjomerycznymi (Schemat 3). Podczas kinetycznego rozdzialu
racemicznych alkoholi alkilowych, arylowych i heterocyklicznych przy udziale tych
mikroorganizméw otrzymuje sie¢ odpowiednie (R)-alkohole [6-10].

OH OH 0]
)\ [ UTLENIANIE M][]K]RO]BIO]LOGICZN][% E +
R RO~ R
R Mikroorganizm Czas Konw. ot
& (godz.) ’ (%)
/®\Jf Bacillus stearothermophilus 144 49 95
O
/ \ Bacillus stearothermophilus 96 50 >99
S
@\A Bacillus stearothermophilus 48 52 >99

/ \ Bacillus stearothermophilus 49 51 72
S Pseudomonas paucimobilis 40 42 100

S
Bacillus stearothermophilus 48 60 95
~ Pseudomonas paucimobilis 48 45 74
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. . Czas ee
R Mikroorganizm (godz.) Konw. (%)

S
/ Bacillus stearothermophilus 48 52 98
N/ Pseudomonas paucimobilis 48 55 100
f Bacillus stearothermophilus 48 10 16
N \ Pseudomonas paucimobilis 48 44 90

(¢}
N Bacillus stearothermophilus 48 10 5
»\/\l\ Pseudomonas paucimobilis 48 39 95
O

Bacillus stearothermophilus 6 53 85
(CH,),CH=CMe, Bacillus stearothermophilus 3 52 98
(CH,),CH=CH, Bacillus stearothermophilus 4 51 100
(CH,),C=CH Bacillus stearothermophilus 20 51 99

Schemat 3. Utleniajacy rozdzial kinetyczny z udziatem Bacillus stearothermophilus i Pseudomonas paucimobilis
Scheme 3. Oxidative kinetic resolution with Bacillus stearothermophilus and Pseudomonas paucimobilis

3. ENZYMATYCZNA REAKCJA DESYMETRYZAC]I
PROCHIRALNYCH DIOLI

Dehydrogenazy, podczas reakcji enancjoselektywnego utleniania, katalizuja
nie tylko enancjoselektywne reakcje redukcji prochiralnych ketondw, ale réwniez
przeprowadzaja desymetryzacje mezo- i prochiralnych dioli. W wyniku tego pro-
cesu pozyskiwane sg optycznie czynne hydroksyketony, kwasy karboksylowe i ich
pochodne. Na przyklad, czysty optycznie kwas (R)-3-hydroksy-2-metylopropio-
nowy (1) otrzymano w asymetrycznej reakcji utleniania prochiralnego 2-metylo-
-1,3-propanodiolu w obecnosci jednego ze szczepu bakterii kwasu octowego Ace-
tobacter pasteurianus DSM 8937 (Schemat 4). Otrzymany kwas, jest kluczowym
zwigzkiem posrednim w syntezie kaptoprylu, leku z grupy inhibitoréw konwertazy
angiotensyny, ktdry jest stosowany w nadci$nieniu tetniczym, zastoinowej niewy-
dolnosci krazenia, a takze po zawale migénia sercowego [11].

Hydroksyketon (2) uzyskano w reakcji biotransformacji mezo-2,3-butanodiolu
(Schemat 4). Zastosowanie enzymow bakterii kwasu octowego nalezgce do rodzaju
Acetobacter oraz Gluconobacter umozliwia otrzymanie obu enacjomeréw. W reakcji
z G. cerinus DSM 9534 uzyskano produkt o konfiguracji R, natomiast uzycie G. asaii
MIM 1000/9 prowadzi do (S)-hydroksyketonu [12].
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DEHYDROGENAZA

(6]
OH Acetobacter pasteurianus OH HS\)\fO o
' > > No |
OH (R) k

OH OH
1
100%; 97% ee kaptopryl
OH 1) Gluconobacter cerinus fo)
2) Gluconobacter asaii
| g
OH OH

2

1) (R) 15%; 72% ee
2) (S) 100%; 97% ee

Schemat 4.  Reakgja utleniania w obecnoéci dehydrogenazy pochodzacej z réznych drobnoustrojow
Scheme 4. The oxidation reaction in the presence of dehydrogenase from various microorganisms

W reakcji utleniania katalizowanej dehydrogenaza alkoholowa wyizolowana
z watroby konskiej (ADH-HL) mezo- i prochiralne pierwszorzedowe diole sa prze-
ksztalcane w hydroksyaldehydy, ktdre nastepnie tworza stabilne pigcio-, szescio-
oraz siedmiocztonowe hemiacetale. Dalsze utlenianie hemiacetali przez ADH-HL
prowadzi do uzyskania odpowiednich laktonéw. ADH-HL preferencyjnie utlenia
tylko jedng z pierwszorzedowych grup wodorotlenowych pro-S w zwigzkach pro-
chiralnych lub grupe -OH o konfiguracji (S) w mezo diolach. W wyniku reakcji
utleniania mezo-1,4-dioli, w wyniku selektywnej biotransformacji grupy -OH
o konfiguracji (S), otrzymuje sie¢ czyste enancjomerycznie y-laktony (Schemat 5,
zwiazek 3, 4) [13, 14]. Regioselektywne utlenianie acyklicznych pierwszo- i dru-
gorzedowych 1,5- i 1,6-dioli w reakcji katalizowanej ADH-HL prowadzi do otrzy-
mania J- i e-laktonéw (Schemat 5, 5) [15]. Najwyzsze nadmiary enancjomeryczne
uzyskano w reakcji z 1,6-diolami.
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DEHYDROGENAZA

53%; 99% ee
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OH
O
4
64-90%; >97% ee
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R; R4 Rs
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Schemat 5. Reakcja utleniania katalizowana dehydrogenaza wyizolowang z watroby konskiej
Scheme 5. The oxidation reaction catalyzed by dehydrogenase isolated from horse liver

4. MONOOKSYGENAZY W REAKCJACH UTLENIANIA

Monooksygenazy cytochromu P450 (CYPs) nalezg do rodziny enzymoéw
zawierajacej hem i wykazujgcych réznorodne dziatanie katalityczne. Katalizujg mie-
dzy innymi reakcje hydroksylacji, epoksydacji, oksydacyjnej deaminacji, N- oraz
(S)-oksydacji. W reakeji utleniania monooksygenazami najczesciej stosuje si¢ cale
komorki jako katalizatory. Zastosowanie monooksygenaz w reakeji hydroksylowa-
nia prochiralnych alkanéw umozliwia uzyskanie optycznie czynnych alkoholi. Jest
to o tyle wazne, ze transformacje te sg wciaz trudne do przeprowadzenia za pomoca
metod chemicznych. Hydroksylowanie nieaktywnych wigzan C-H w N-benzylo-
-pirolidyno-2-onie, katalizowane komdrkami Sphingomonas sp., pozwolilo otrzy-
mac enancjomerycznie czysty (S)-N-benzylo-4-hydroksypirolidyno-2-on (6) z 75%
konwersjg (Schemat 6) [16]. Reakcje prowadzono w obecnosci 2% roztworu glu-
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kozy, potrzebnej do regeneracji kofaktora. Otrzymany zwiazek jest pétproduktem
w syntezie antybiotykow.

W reakgeji hydroksylowania 2-cyklopentylobenzooksazolu uzyto zmutowanych
enzymow BM-3 z Bacillus megaterium. Produkt tej reakcji jest wykorzystywany jako
zwigzek wyjsciowy w syntezie karbowiru, nukleozydu o potencjalnym dzialaniu
przeciwko ludzkiemu wirusowi uposledzenia odpornosci HIV (Schemat 6, zwia-
zek 7) [17].

OKSYGENAZA

(0]

O
% ; ~Bn
phing p N
N/Bn
HO
6

68%; >99% ee

Bacillus megaterium
1) Mutant 1-12G or 2) Mutant B *

0" >N| |

7
1) (R.R) 88% ee, 95% de
2) (S.5) 88% ee, 95% de

|

—N
N/_ 0
~Cr
NYNH
NH,

(-)-karbowir

Schemat 6. Oksygenazy w reakeji utleniania prochiralnych alkanow
Scheme 6.  Oxygenases in the oxidation reaction of prochiral alkanes
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OKSYGENAZA

kalcymycyna

e

% a-tokoferol

3) Candida rugosa IFO 1542 110
' COOH| | > _>—COOH

1) Pseudomonas putida
2) Candida rugosa IFO 750

1) (S) >99% ee
2) (S) 99% ce
3) (R) 97% ce

OH

mr 7
9

R = Me, 44%; 90% ee
R =i-Pr, 17%; 82% ee

s HO 0 HOUO
(0]
0 0 o !
/>%J\O [ Nocardia autotrophica > /%J\ g
- = HO

10
6-B-hydroksy-simwastatyna

Schemat 7. Przyklady zastosowania oksygenazy w reakcji utleniania
Scheme 7. Examples of application the oxygenase in the oxidation reaction

Optycznie czynny kwas 3-hydroksyizomastowy (Schemat 7, 8) otrzymano pod-
czas asymetrycznej reakcji hydroksylowania kwasu izomastowego. W zaleznosci od
uzytego mikroorganizmu uzyskano oba enancjomery. Pseudomonas putida ATCC
21244 oraz Candida rugosa IFO 750 prowadza do otrzymania czystego optycznie
(S) enancjomeru, natomiast Candida rugosa IFO 1542 daje enancjomer o konfi-
guracji (R) z wysokim nadmiarem enancjomerycznym. Otrzymany hydroksykwas
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jest stosowany jako zwigzek wyjsciowy do syntezy witamin («a-tokoferol), substancji
zapachowych (np. muskon), a takze antybiotykéw (np. kalmycyna) [18-20]. Selek-
tywna hydroksylacja réznych estrow kwasu 2-arylooctowego prowadzi do otrzyma-
nia odpowiednich estréw kwasu (S)-migdatowego z wysoka wydajnoscia chemiczng
i optyczna (Schemat 7, 9). Estry metylowe i propylowe kwasu (S)-migdalowego
otrzymano odpowiednio z 90% i 82% nadmiarem enancjomerycznym. Pochodne
kwasu migdatowego dzialaja jako inhibitory trombiny [21].

W wyniku regioselektywnej reakcji utleniania simwastatyny w obecnosci
Nocardia autotrophica, leku zmniejszajacego stezenie lipidow we krwi, otrzymano
jego hydroksylowy odpowiednik. Preferencyjne hydroksylowanie ugrupowania alli-
lowego umozliwia otrzymanie 6-f-hydroksy-simwastatyny (Schemat 7, 10) [22].

OKSYGENAZA

a) Ry =R, =R3=H, 76%; >99% ce

b) R, = p-Me, R, = Ry = H, >46%; >99% ece

¢) R, = R, =H, Ry = Me, >74%; >96% ee

d)R; = H, R, = Me, R; = H, 87%; >99% ee

e) R; =m-Cl, R, = Ry =H, 87%; 99% ee

f) R; = 0-CH,-CH, R, =Rj3 =H, 53%; >98% ece
g) R; =0-CH, R, =R;=H, >47%; 98% ee

h) R, =m-Cl, R, =H, R3=Me, 87%; >99% ee

@S‘phingomonas sp.
HO, OH

2 g OH OH H
\\\\OH ‘\\‘OH Ar

N @\ ©\ Ar/\/

|

Cbz H
13 14

e

Qum

12 15
(3R,AS) 81%; 95% ee  (1R,2R) 91%; 87% ee (1R,2R) 91% ee (S,S) Ar = Ph, 3-Cl-Ph

99% ee

Schemat 8. Enzymatyczne reakcje epoksydowania olefin
Scheme 8.  Enzymatic epoxidation of olefins
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Monooksygenazy moga réwniez katalizowaé enzymatyczne reakcje epoksy-
dowania olefin. Uzycie rekombinowanych komoérek E. coli zawierajacych mono-
oksygenaze styrenowa, w reakcjach epoksydowania styrendw, prowadzi do otrzy-
mania odpowiednich optycznie czynnych oksiranéw z dobrymi wydajnosciami
(Schemat 8, 11). W przypadku zwigzkéw 11a-ci 11e otrzymujemy (1S,2S)-izomery,
a zwiazki 11d, 11f-h dajg diastereoizomery o konfiguracji (1S,2R).

Doskonale wydajnosci i nadmiary enancjomeryczne styrenéw otrzymano
réwniez podczas reakeji epoksydowania katalizowanej monooksygenaza styrenowg
z Pseudomonas sp. 11c,e,h [23, 24]. W asymetrycznej reakeji hydrolizy epoksydow
katalizowanej Sphingomonas sp. otrzymano trans-diole z 95% nadmiarem enancjo-
merycznym w przypadku 12 i 87% nadmiarem enancjomerycznym dla zwigzku 13
(Schemat 8, 12 i 13). W wyniku dzialania réznych naturalnych hydrolaz epoksydo-
wych mozna w sposob selektywny hydrolizowac caly szereg cyklicznych i arylowych
mezo-epoksydow z wysokimi nadmiarami enancjomerycznymi otrzymujac chiralne
(R,R)-14 1ub (S,S)-15 diole [25-27].

5. MONOOKSYGENAZY BAEYER-VILLIGERA

Monooksygenazy Baeyer-Villigera (BVMO EC 1.14.13.X) skutecznie katali-
zujg reakcje nukleofilowego i elektrofilowego utleniania réznych grup funkcyjnych.
Dziatanie BVMO jest wysoce regio- i stereoselektywne, a ich potencjat katalityczny
najczesciej jest wykorzystywany w syntezie czystych optycznie laktonow i estrow.
Najchetniej stosowanym biokatalizatorem w reakcji utleniania Baeyer-Villigera jest
monooksygenaza cykloheksanowa (CHMO) z Acinetobacter calcoaceticus NCIMB.

W reakcji Baeyer-Villigera katalizowanej calymi komoérkami bakterii szczepu
E. coli z nadekspresja genu CHMO z Acinetobacter sp NCIB 9871 selektywnie
utleniono rézne 4-mono- i 4,4-dipodstawione cykloheksanony do (S)-laktonow
(Schemat 9, 16) [28]. Rekombinowane komérki E. coli BL21(DE3)/pMM4 CHMO
z A. calcoaceticus NCIMB 9871 zastosowano w reakcji utleniania cis-2,6-dialkiloper-
hydropiranéw do laktondw (Schemat 9, 17). Wielko$¢ grupy R istotnie wplywa na
konwersje substratow. Ketony zawierajace krotkotancuchowe reszty alkilowe, takie
jak metylowe 17a i etylowe 17b sg utleniane ze znakomita wydajnoscia. Wydltuzenie
tancucha skutkowato zdecydowanym obnizeniem wydajnosci lub nawet brakiem
reakcji [29]. Cykliczne laktony otrzymano ze znakomita wydajnoscig i enancjo-
selektywnosciag w reakcji biotransformacji prochiralnych bicyklo[4.3.0] ketonow
w obecnosci rekombinowanej E. coli z Comamonas sp. NCIMB 9872 z nadekspresja
CPMO (Schemat 9, 18) [30].



48

A. KARCZMARSKA-WODZKA T IN.

MONOOKSYGENZA
BAEYER-VILLIGERA

| Acinetobacter sp. CHMO >

R
16

R =Me, 61%; >98% ee
R =Et, 91%; 97% ee

R = OMe, 84%; 78% ece
R =Br, 63%; 97% ee

R =1, 60%; 97% ecc

2,
2,
Z.

0
0
(BLII(DE3)(pMM4) > )
R\\\“ O /
R

17
a) (25,7R) R = Me, 80%; >99% ce
b) (2S,7R) R = Et, 90%; >99% ee
¢) (25,7R) R = n-Pr, 19%; >98% ee

18

(4R,8R) X = CH,CH,, 76%; >99% ee
(4R,8R) X = CH=CH, 83%; 99% ee
Schemat 9.

Reakgje utleniania za pomoca BVMO
Scheme 9.

Oxidation reactions via BVMO
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MONOOKSYGENZA
BAEYER-VILLIGERA
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o
=
T (i asi
o
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1) a) R = endo MeO, 24%; 9% ee
2) a) R = endo MeO, 81%; 34% ece
1) b) R = exo MeO, 40%; 96% ce
2) b) R = exo MeO, 75%; 11% ee
1) ¢) R = exo Cl, 78%; >99% ee
2) ¢) R = exo Cl, 92%; >99% ee
1) d) R ==CH,, 43%; 61% ee
2)d) R ==CH,, 85%; 41% ee

0 1) CHMOBrewI
2) CHMOBrewH /g\;z

1) 70%; >99% ee
2) 44%;>99% ee

(@) O
ﬁg
R R R=
R R

a) 63%; 97% ee
b) 47%; 97% ee ¢
¢) 49%; 98% ee

e

Schemat 10. Utlenianie bicyklicznych ketonéw z uzyciem CPMO i CHMO jako katalizatora
Scheme 10.  Oxidation of bicyclic ketones by CPMO and CHMO as a catalyst

Inne bicykliczne ketony w reakcji Baeyer-Villigera utleniono za pomoca
dwdch enzyméw CPMO i CHMO pochodzacych z rekombinowanego szczepu
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E. coli z Comamonas sp. NCIMB 9872 i Acinetobacter sp. NCIMB 9871. W przy-
padku biotransformacji, obecnos¢ podstawnika w potozeniu egzo determinowata
czystos¢ optyczng uzyskanego produktu. Ponadto mniej polarna grupa funkcyjna
(Cl < MeO), w sposoéb korzystny wptywala na poprawe wydajnosci i enancjose-
lektywnosci [31]. Podobnie reakcja utleniania mezo i prochiralnych bicyklicznych
ketonow przebiegata przy uzyciu dwoch nowych monooksygenaz CHMOBrevil
i CHMOBrevill otrzymanych z rekombinowanych komorek E. coli z Brevibacte-
rium sp. i prowadzi do czystych enancjomerycznie laktonéw. W przypadku nie-
nasyconych regentéw utlenianie ketonéw przebiegalo w sposéb chemoselektywny
bez jednoczesnego epoksydowania wigzania podwdjnego (Schemat 10, 19) [32].
Rekombinowane komorki z ekspresja monooksygenazowa Bayer-Villingera z Xan-
thobacter sp. ZL5 uzywano w biotransformacji réznych prochiralnych ketonoéw.
Selektywnie utleniane byly nie tylko cykliczne ale réwniez policykliczne substraty.
Monooksygenza cykloheksanowa jest w stanie utleni¢ substraty zawierajgce grupy
duze przestrzennie z wysokg enancjoselektywnoscig (Schemat 10, 20) [33].

UWAGI KONCOWE

Przemiany z udzialem enzymdw majg te przewage nad procesami czysto che-
micznymi, ze mozna w nich uzyska¢ selektywnie zwigzek o okreslonej konfiguracji.
W niniejszej pracy przedstawiono rodzaje enzymow bioracych udziat w procesach
utleniania. Zestawiono réwniez przykladowe reakcje z zastosowaniem dehydroge-
naz i monooksygenaz jako katalizatoréw.
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