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Introducao. |

Baeyer-Villiger mono-oxigenases (BVMOS) séo
conhecidas por realizarem a oxidacéo de aldeidos e
cetonas ao éster correspondente, a oxidagdo de
heteroatomos (S, N, P, B, S, Se) e reacles de
epoxidacdo, geralmente com alta regio-, quimio-
e/ou enatiosseletividade. Somada a importancia de
oxidacOes biocatalisadas, compostos organicos de
selénio sdo ferramentas sintéticas muito Uteis em
sintese  organica. Portanto, neste trabalho
apresentamos o estudo de oxidacdes de selenetos
quirais mediadas por BVMOs.

Resultados e Discussao |

Os compostos a serem utilizados nas reacdes
enzimaticas foram sintetizados conforme o
esguema abaixo.
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Esquema. Sintese dos selenetos 1-6.

Inicialmente foram realizados testes com o0s
compostos 1 e 4 (sem substituinte no anel
aromatico) utilizando como catalisador PAMO
(tabela 1). Apos o estudo de diferentes condicdes
reacionais foi observado que existe a necessidade
de utilizar uma quantidade de enzima de 8 uM/100
MM de substrato para que ocorresse a oxidacdo. O
aumento da quantidade de fosfito de sddio
promoveu 0 aumento da enantiosseletividade da
reacdo. PAMO oxidou o composto 1 com alta
enantiosseletividade, porém a oxidacdo de 2 levou
a baixos e.e. (entradas 3 e 9). Em seguida, a
enzima PAMO M446G foi testada utlizando a
melhor condicdo determinada anteriormente. Esta
enzima promoveu a oxidacdo de ambos os
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substratos, porém com baixa enantiosseletividade
(entradas 4 e 10). Quando HAPMO e CHMO foram
utilizados ndo houve reacdo. Utilizando a melhor
condicdo e a melhor enzima (PAMO) os demais
substratos foram testados, porém somente o0s
compostos 2 e 6 foram oxidados e com baixa
seletividade.

Tabela 1. Resolucdo cinética enzimatica mediada
por BVMOs

o H0
SeR . N

\ )
© — | evwmo
R’ \

§
NADP*

+ RSeOH
HQOl

SeR
N
oo

(S)-1and 4

M= IMEI
©

!
NAE')PH

Phosphate PTDH Phosphite

RSe(0)OH

Enfrada Substratc Enzima/Congc. Fosfito Tempo  GConv. (%)° BE
] i) h) 36y

1 1 FAMD @) 20 22 7 5]
2 1 PAMO (8) 20 5 52 835
3 1 PAMO (8) 50 5 43 7.7

4 1 M445G (B) 50 5 45 10

5 1 HAPMO (8] 50 24 e [

g 1 CHMO (8) 50 24 oF F

7 4 PAND (4) 20 24 P o

g 4 PAMD (8) 20 5 55 o

] 4 PAMO (8) g0 5 56 14

10 4 ME45G (2] 50 5 51 8,7
11 4 HAPMO (8] 50 24 P F
12 4 CHMO (8) 50 24 [ 5
13 2 PAMO(B) 50 8 51 8.6
14 3 PANOE) 50 ] 54 “F

1 5 5 PAMO(E) 50 5 43 e
B PAMOE) 50 5 47 49,1

mo‘ 7). Substrato (10 mM), TosTio (20 of 50 mM), PIOH (1 gh),

NADPH {0.2mM) & BYMO {4 or & pM). (b) Medido por curva g2 calibragso em CLAE. (¢} Excasso
enanbiomenco madkdio por CLAE {_],' Nenhuma IBE-;ED 1ol observada {E,' Nenhum e tol observado.

Conclusodes

O melhor biocatalisador observado foi PAMO que
levou a oxidacdo do composto 1 com elevada
enantiosseletividade. As demais enzimas (M446G,
HAPMO e CHMO) ou ndo catalisaram a oxidac&o
ou apresentaram baixa enantiosseletividade. Além
disso, concluiu-se que a presenca de grupos ligados
ao anel aromético afetam a reatividade e a
seletividade de PAMO.
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