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Introducéao

A enzima 5-enolpiruvil-chiqguimato 3-fosfato (EPSP)
sintase catalisa a reacdo entre o fosfoenolpiruvato
(PEP) e o chiquimato-3-fosfato (S3P), formando os
produtos EPSP e fosfato inorgénico. Esta reagdo é
essencial para a biossintese de compostos
aromaticos em algas, plantas superiores, bactérias e
fungos'. Na etapa final do mecanismo, é proposto que
um residuo bésico do sitio ativo enzimatico abstrai
um proton ligado ao carbono C3 do fragmento PEP do
intermedario da reacdo, levando ao produto (fig. 1).
Nosso objetivo é avaliar, por meio da determinacédo da
superficie de energia potencial da rea¢éo, um residuo
do sitio ativo da EPSP sintase do arroz, Asp334,
como residuo basico, determinando sua possivel
participacdo na formacao da EPSP.

Figura 1. Esquema proposto para a etapa final do

L 0,C N
PO4
2,
OPO
d 3 ng
) o co, ==—=—
20,P0% Y ) SIS
i CH2 O3P H CH2
OH d,! =
H OH OH
o —d
A K
?
SR
o)

mecanismo catalitico da formag&o do EPSP.

Resultados e Discussao

Usamos um modelo de homologia da enzima, obtido
a partir da seqiiéncia de aminoacidos da EPSP
sintase do arroz e dos dados cristalograficos da
EPSP sintase depositada no PDB com o codigo
1Q36°% Partindo do intermediario da reacdo, os
céalculos tedricos foram executados utilizando o
método semiempirico PM3% com o programa Mopac
2002°. Para incluir efeitos da constante dielétrica da
agua no mecanismo, utilizamos o método COSMO®.
A superficie de energia da reacdo foi construida
através da variacdo sistematica das coordenadas d; e
d,. A coordenada d; estd relacionada com o
afastamento do H do C3 e consequente aproximagao
deste de um dos atomos de O do grupo carboxilato
de Asp334. A coodenada d é a distancia entre o
grupo PO,* e o 4tomo C2. A superficie foi construida
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com um total de 50 pontos. Os resultados obtidos
mostram a formacgdo do éter vinilico e permitiram
definir o caminho de menor energia para esta etapa,
proposta para o mecanismo de formacdo da EPSP
partindo do intermediario (fig. 2).

Figura 2. Superficie de energia potencial em funcdo
das coordenadas de reacao.

Observa-se na superficie que o caminho de menor
energia ndo é concertado, ou seja, ocorre primeiro a
saida do H do C3, formando um carbéanion, seguida
da saida do PO,> e formagéo do éter vinilico.

Conclusdes |

Os resultados obtidos mostram que o residuo Asp334
pode atuar como um catalisador béasico antes da
liberacdo do fosfato e sujerem que esta € uma
possivel rota do mecanismo de formacdo da EPSP
partindo do intermediario da reacdo. Outros
aminoacidos que podem atuar como possiveis
catalisadores basicos estdo sendo avaliados.
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