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Lityczne monooksygenazy polisacharydowe (LPMO) i cytochrom P450 (CYP) to odpowiednio
zalezne od miedzi i zelaza uktady enzymatyczne, ktére w Naturze przeprowadzajg regio- i
stereospecyficzne utlenianie nieaktywowanych weglowodoréw. Kontrola takich reakcji we
wspodtczesnym przemysle i biotechnologii ma ogromne znaczenie przy tworzeniu wartosciowych
produktow, takich jak bioetanol drugiej generacji oraz produktéw wartosciowych np. dla przemystu
farmaceutycznego. Ze wzgledu na gtdwne wady stosowania CYP, w tym ich czesciowo btonowy
charakter i zaleznos¢ od reduktazy w potgczeniu z czynnikami redukujgcymi, takimi jak NAD(P)H, do
przenoszenia elektrondw do miejsca aktywnego w celu aktywacji tlenu, wysoce pozadane jest
opracowanie nowego typu katalizatora, ktéry moze przeprowadzac ten sam rodzaj reakcji. Atrakcyjng
alternatywng strategig jest przeprogramowanie LPMO w celu przeprowadzania katalizy reakcji
typowych dla CYP. LPMO sg matymi, sztywnymi, wytrzymatymi i tatwymi do produkcji na duzg skale
rozpuszczalnymi w wodzie biatkami z mndéstwem donoréw elektrondéw. Rozszerzona, ptaska
powierzchnia LPMO, z ogromng naturalng zmiennoscig sekwencji, a tym samym prawdopodobnie duzg
mozliwosci mutacji, zapewnia fantastyczne rusztowanie dla inzynierii dostepu do miejsca aktywnego,
a takze powinowactwa do substratu. W tym projekcie proponujemy opracowanie LPMO
zmodyfikowanych tak, aby pomiesci¢ w miejscu aktywnym typowe substraty CYP oraz unieruchomic
te katalizatory na statych podtozach, aby zapewni¢ domkniecie miejsca aktywnego niezbedne do
reakcji reaktywnej formy tlenu z wigzaniem C-H. Co wiecej, szybkos¢ katalizy LPMO mozna znacznie
zwiekszy¢ w poréwnaniu do tradycyjnej katalizy CYP przez dodanie H,0, w obecnosci niskich stezen
czynnika redukujacego w celu uzyskania statych wydajnosci (kcat/Km) rzedu 10® Ms?, co jest typowe
dla peroksygenaz. Proponowane przetomowe badania doskonale wpisujg sie w program prac ,,Przyszte
i powstajagce technologie”, ktérego celem jest zrewidowanie obecnego sposobu myslenia
o biokatalizie.
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i umiejetnosci z zakresu badan obliczeniowych nad metaloenzymami oraz z zakresu krystalografii
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