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La reaccion consiste en una
descarboxilacion enantioselectiva del
sustrato y una protonacion de la cara

enantioselectiva de enolato plano.

El mecanismo de esta enzima se basa
en estructuras tridimensionales y entre
sus sitios activos nos encontramos con
el agujero llamado oxianion, el bolsillo
hidrofobico, el donador de protones y el
bolsillo de union arilo.

4.1 Evolucion dirigida de la Arilmalonato

descarboxilasa.
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S-Naproxeno. El isébmero S es seguro y
28 veces mas activo.
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La E)oria de los medicamentos quirales se datos.
an en forma de racematos, pero
bservar, en algunos casos solo
ede usar en terapéutica

an diferentes actividades
acologicas, toxicologicas, etc.
Dej[s[eX-R-Sto es importante, en algunos casos,
)S enantiomeros. Para ello se han
WLl T lo diferentes metodos, entre ellos la

biocatalisis.

2. Objetivos.

procesos biocataliticos.

Realizar una revision bibliografica de diferentes métodos
de sintesis del isomero S del naproxeno mediante

3. Metodologia

Para la realizacion de la
revision bibliografica se han
revisado diversos articulos
buscados en bases de

4. Resultados y discusion

Hay diferentes estrategias para la sintesis selectiva del
Isomero S del naproxeno por medio de procesos
biocataliticos, entre los que cabe destacar la inmovilizacion
de la lipasa de Candida rugosa por medio de diferentes
metodos y la evolucion dirigida de la enzima AMDasa.
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4.2 Inmovilizacion de la lipasa de Candida rugosa.

Las lipasas son enzimas que
talizan una gran cantidad de

reacciones quimicas y son
resantes en biocatalisis por su
elevada enantioselectividad.

Se realiza por medio del
meétodo sol-gel que atrapa
mecanicamente a la enzima
estabilizando su estructura

et159 en el bolsillo

terciaria.
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- 0%llixarenos: Bloques de construccion importantes en quimica
supramolecular. Son faciles de sintetizar y se pueden funcionalizar de
forma selectiva los OH fendlicos y las posiciones para del anillo. -
-Nanoparticulas de magnetita: permiten que la enzima mantenga su alta
actividad y tenga ademas facilidad de procesamiento.

Sethan utilizado diferentes aditivos para la encapsulacion y se han estudiado sus

hidrofobico. caracteristicas
. ' ditivos use carga de actividad |actividad |Conversion |eep E
tei / taliti ifi X (%
Actividad especifica/ mg-1 con una | exceso enzlyii - jerico (%) 5;%%‘(_‘;;; e S s )
concentracion de sustrato de 20 mM
Variante (F 1b 1c 1d 2a 2¢c 01 MN-SES]I[eEEE! 37,8 227.7 6.0 50.0 >98%
G74C/C188S 0.0015 |0.055|0.023 0.040 98(S) 9 Lipa Al 286 95 1 33 379 ~98%
G74C/IC188G  |0.010 |0.46 |0.18 0.1 >99(S) Fe-CEENEOCH) 23.6 112 47 41.0 >98%
Y48F/G74C/C18 |0.014 |0.26 |0.13 0.82 >99(S) [>99%) i R Pt
8G |
Hlefl:  encapsulada’s 28.5 95 3.3 20 >98%
G74C/M159L/C [1.3 98 |51 6.2 >99(S) >99(S >99(S) aditivies
188G S3lexe;(8)-C4--COOH@F APy Xy 35 1.6 49 >98%
G74C/Y48F/M1 |0.63 1.7 |0.91 24 >99(S) >99(S) >99(S)
591/C188G =1e-NP-C[8]-C4-COOH 15.5 43 2.8 46 >98%
Enzima de tipo |13 120 |66 550 >99(R) | >99(R) EEE99(R) A COO*'“"N e = - & R
salvaje .
Calix[4] o{e)e); 21.9 11 9.6 50

Como se puede ver, las variantes mostraron una enorme mejora en su actividadavas!:
mejoro su enantioselectividad hacia el isomero S. La variante que mostro la

mayor actividad especifica fue la G74C/ M159L/C188G.

En ambos procedimientos se obtiene de forma eficaz el isomero S del naproxenoi@ebida

5.Conclusiones
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a la elevada enantioselectividad y a la mayor actividad de la enzima con respecto a la
enzima sin modificar que han demostrado ambos procedimientos.

Son muy economicos gracias a la capacidad de reutilizacion que han demostrado tener,

siendo ademas respetuoso con el medio ambiente pudiendo realizar las reacciones en

condiciones suaves de temperatura y pH.
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