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大豆荚膜过氧化物酶催化硫醚反应动力学模型

刘翠!邓雅姗!许慧!薛晓!李楷原!王繁业!

$青岛科技大学 化工学院!山东 青岛 $55%#$%

摘&要#用大豆荚膜过氧化物酶'B-MVCE3 e-, eCI-R.,EJC! Bee(在微乳液中催化不对称氧化反应!在酶活性为 ! $%% >0K?!

/% k时反应 / T!产率为 6'(/5f!对映体过量值为 65(%+f(Bee催化奥美拉唑硫醚不对称氧化反应生成 B

*奥美拉唑!其反

应机制包括酶催化的 Bee

*

@双电子还原反应"Bee

*

@单电子转移反应和非酶催化的化学反应(建立的动力学模型很好地拟

合了试验数据!其平均相对偏差为 /(##f(酶促反应动力学机制为带底物产物抑制的乒乓机制!而化学反应遵循幂律!过氧

化氢产生底物抑制!B

*奥美拉唑产生产物抑制(

关键词#动力学模型#大豆荚膜过氧化物酶#不对称亚砜氧化#手性亚砜#底物抑制
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过氧化物酶是一种含有血红素的氧化还原酶!在过氧化氢$Z%

"'

*

$#的存在下!可以催化包括硫代胺(

硫代茴香醚和酚类在内的各种有机化合物的氧化(大豆荚膜过氧化物酶$B-MVCE3 e-, eCI-R.,EJC! Bee%可

以从大豆荚果中提取!大豆荚果是世界上产量非常高的天然资源之一!其产量远比可提取豆壳过氧化物酶

$B-MVCE3 7PFFeCI-R.,EJC! B7e%高(近年来!关于过氧化物酶催化氧化机理的报道很多(由过氧化氢键与硫
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化物的异解裂解产生的氧从中间络合物转移的主要方式有 $ 种"!#

&$'%两电子反应的一步氧转移机制'

$$%自由基阳离子中间体的两步氧转移机制"##

(手性亚砜被广泛用作手性中间体(配体和药物!如质子泵

抑制剂$eI-D-3 ePKO @3T.V.D-I! ee@%(具有手性亚砜结构的埃索美拉唑$e

B

%是奥美拉唑$e%的 B

*对映体!

用于治疗胃溃疡疾病(手性亚砜现在主要采用化学方法合成!这种方法存在着许多缺点!尤其是对环境有

危害(采用单加氧酶可以催化不对称氧化反应!但是需要昂贵的辅酶循环!而过氧化物酶则不需要辅酶!因

此!过氧化物酶催化的不对称亚砜氧化反应是制备手性亚砜的有效方法(目前!尚未见采用 Bee催化不对

称亚砜氧化法生产手性亚砜埃索美拉唑的报道(

目前!已有研究人员对过氧化物酶催化硫醚氧化动力学开展了一些研究工作(̂E3S等"##建立了 $ 个

初始速度方程!但初始速度方程对动力学行为的描述显然不够'=P4P]PK.等"/#建立了基于准一阶方程的

简单动力学方程'j-3S等"5#以水溶性离子液体为弱抑制剂!对辣根过氧化物酶$7-IJCIE,.JT OCI-R.,EJC!

7Ne%催化氧化愈创木酚进行了研究!建立了带非竞争性底物抑制的H.2TECF.J

*

HC3DC3方程(

本文试验在微乳液中进行!采用 Bee对奥美拉唑硫醚进行不对称亚砜氧化!制备单一对映体 B

*奥美

拉唑!对反应机理进行了探讨!并尝试建立了不对称亚砜氧化反应动力学模型(由于 Bee不需要辅酶因子!

反应高效且成本低廉!是一种有前景的绿色合成技术(

<=材料和方法

<(<=材料

奥美拉唑硫醚$ %̀购自中国济南沃德化工有限公司!奥美拉唑$e%和 B

*奥美拉唑$e

B

%分别购自中国

苏州维塔化工有限公司和山东寿光富康药业有限公司!新鲜大豆豆荚购自某超市(e8:#%%% 等其他试剂

均为分析纯(

<(>=大豆荚膜过氧化物酶的分离纯化

新鲜大豆豆荚加入 '(!倍体积的磷酸盐缓冲液$O7

g

5(+%!用高速食品搅拌机粉碎!粉碎后在 # k下

浸提 $ T!然后用 $/

5

K的滤布过滤(滤液经以下步骤分离纯化&双水相分离纯化 $U$e8:# %%%% tU$纯

水%

g

'$f!U$j

$

7eG

#

% tU$纯水%

g

'!f%(锌离子除杂(超滤(BCOTE,CR:

*

"/ 凝胶过滤层析和 L8Z8离

子交换层析(最后将浓缩酶液冷冻干燥后得到 '5% >0KS的大豆荚膜过氧化物酶粉末(

<(?=微乳液中过氧化物酶催化奥美拉唑硫醚制备 B

C奥美拉唑

Bee催化反应如下&反应在 $% K?的容量瓶中进行!加入十六烷基三甲基溴化铵$WYZ̀ !'($5/ S%(异

辛烷$"(+ K?%(正丁醇$'($ K?%(磷酸盐缓冲液$' K?!O7

g

"(5%和一定量的 Bee粉末!制得水与表面活性

剂的摩尔比4

-

g

'5的WYZ̀ 0异辛烷0正丁醇0水微乳液!最终得到浓度为 $#%c! $%% >0K?的过氧化物酶

和 $% K-F0K?的奥美拉唑硫醚(加入过氧化氢引发反应!反应温度为 /% k!水浴摇床转速为 '/% I0K.3!反

应时间为 / T!反应结束后在反应液中加入 !倍体积的蒸馏水以停止反应!然后离心将混合物分离为有机

相和水相(水相用乙酸乙酯萃取!合并有机相!进一步分离纯化得到目标产物(所得样品用高效液相色谱

$7e?W%分析计算转化率(产率以及对映体过量值 $C3E3D.-KCI.2CR2CJJ! C(C(%(

<(@=大豆荚膜过氧化物酶!Bee"活性的测定

采用>i

*

$//%型分光光度计$日本岛津%在 /'% 3K处测定 Bee的活性(测定原理&在 O7为 "(% 的磷

酸盐缓冲液中!Bee催化 #

*氨基安替比林与苯酚发生显色反应!加入7

$

G

$

引发反应!以 ' 2K石英试管在

$/ k下 / K.3内的吸光度变化值表示 '个 Bee活性单位$>%(

<(A=高效液相色谱!7e?W"分析

液相色谱仪为ZS.FC3D'$%%系列二极管阵列检测器(用手性色谱柱检测奥美拉唑硫醚的转化率!以及

B

*奥美拉唑和N

*奥美拉唑$e

N

%的产率(手性色谱柱为 BZ$$/% KK

m

#(5 KK!/

5

K!日本 ĤW%!检测波长

为 !%$ 3K!进样量为 $%

5

?!流动相为乙腈*磷酸盐缓冲液$V$乙腈% tV$磷酸盐%

g

'/ t+/! O7

g

5(%%!流

速为 %(5 K?0K.3(B

*奥美拉唑和N

*奥美拉唑的保留时间分别为 /(+ 和 5(6 K.3(检测过氧化氢的色谱柱为

'''
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*

Be柱$'/% KK

m

#(5 KK!/

5

K%!流动相为甲醇*水$V$甲醇% tV$水%

g

$ t+%!检测波长为

$$% 3K!流速为 %(/ K?0K.3!过氧化氢的保留时间为 !(" K.3(从反应溶液中提取样品并直接用于过氧化氢

的7e?W分析(

>=模型开发

>(<=大豆荚膜过氧化物酶催化反应机理及模型

图 '为大豆荚膜过氧化物酶催化奥美拉唑硫醚不对称氧化生成手性亚砜$对映体埃索美拉唑%的反

应途径!图 $为所提出的过氧化物酶催化硫醚不对称氧化的反应机理(由图 '和图 $可知&该化学*酶反应

体系包括 /个酶反应和 $个化学反应!反应 '和反应 $构成反应组合 '!其中!`在 Bee$8%催化下不对称

氧化为手性亚砜'反应 '(反应 !和反应 # 构成反应组合 $!其中 Bee与 Z反应转化为 Bee

*

@$8

'

%!然后

Bee

*

@$8

'

%与`反应生成 Bee

*

@@$8

$

%和奥美拉唑硫化阳$正一价%离子$W%!W被 Bee

*

@@$8

$

% 转化为对

映体e

B

和e

N

'反应 '(反应 ! 和反应 / 构成反应组合 !!其中 W由 Bee$8% 分别转化为 Bee

*

@$8

'

%和

Bee

*

@@$8

$

%后催化生成(在反应 5和反应 "中!$个W反应生成奥美拉唑硫化阳$正二价%离子$N%!后者

与水反应以化学方式生成外消旋对映体(

图 '&大豆荚膜过氧化物酶催化不对称亚砜

图 $&过氧化物酶催化硫醚不对称亚砜氧化生成氧化奥美拉唑硫醚制备eB手性亚砜的反应顺序

在反应 '中!7

$

G

$

与8结合!迅速生成水并将8转化为8

'

(因此!有理由认为这个反应是不可逆的(反

应 $和反应 #是氧化反应!一般来说是不可逆的(反应 ! 和反应 / 生成阳离子自由基!反应应该是不可逆

的(在反应 5中!$个奥美拉唑硫化阳$正一价%离子$W%反应生成奥美拉唑硫化阳$正二价%离子$N%!在

反应 "中反应生成亚砜!反应 5和反应 "也被认为是不可逆的(在本体系中!有 #种底物Z! !̀ W!A$7

$

G%

$''
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和 /种产物 !̀ W! 7

b

! A! e

N

!e

B

!其中 !̀ W和A不仅是反应 $c反应 5的底物!还是反应 '(反应 !(反应

/和反应 5的产物(

试验表明&Bee在氧化过程中活性的损失较大(在结果和讨论中将详细阐述 Bee的稳定性(一般认为!

许多酶催化的反应遵循以下 $种机制之一&乒乓机制""#和顺序机制"+#

(过氧化物酶催化硫醚氧化生成对映

体亚砜时!可能出现 $种中间形态的过氧化物酶&化合物 @和化合物
4

(以下讨论大豆荚膜过氧化物酶催

化奥美拉唑硫醚反应的机理(

对于图 $中的反应 '和反应 $!Bee$8%催化硫醚氧化成手性亚砜的反应机制讨论如下(过氧化物酶催

化硫醚不对称亚砜氧化生成手性亚砜的乒乓机制如图 !所示(

图 !&过氧化物酶催化硫醚不对称亚砜氧化生成手性亚砜的乒乓机制

由图 !E可知&反应 '中的底物Z首先与过氧化物酶8结合形成 8Z!然后 8Z转变为 8

'

A!其中 A为

离去基团(离去基团A从8

'

A中释放!然后与`结合生成过氧化物酶复合物 8

'

!̀这是乒乓机制的特征之

一!所以!该反应可能属于乒乓机制(反应 $ 发生不对称亚砜氧化反应!8

'

与底物 `结合生成过氧化物酶

复合物8

'

!̀大部分产物为8e

B

!少量为8e

N

!这是因为 Bee在水中的对映选择性更倾向于 B构型(最后!产

物e

N

和e

B

从过氧化物酶复合物中释放出来!8

'

再生为其原始形式8(

对于图 !V所示的反应 '(反应 !和反应 #!由于反应 '中有一个离去基团A!因此!该不对称氧化反应

也可能是乒乓机制!8

'

与`结合生成过氧化物酶复合物8

'

!̀其中8

'

变为8

$

!前手性分子`转化为W!然

后分别氧化生成大量e

B

和少量e

N

!当e

B

和e

N

都从酶复合物8

$

e

B

或8

$

e

N

中释放出来时!8

$

恢复到8(

最后!对于反应 '(反应 !和反应 /!反应 !和反应 / 都生成W(对于反应 !!过氧化物酶与 `相互作用

使8

'

`变成8

$

W!然后W从8

$

W离去!8

$

释放并与`结合生成过氧化物酶复合物 8

$

!̀8

$

与 `相互作用

使8

$

`在反应 /中转化成8W!W从8W中释放!如图 !2所示!8

$

恢复到原来的8(

8! 8

'

和8

$

分别称为原酶(化合物@和化合物@@!化合物@和化合物@@分别是原酶"6#的变形!在不同

的文献中!8! 8

'

和 8

$

也分别被称之为 N

*

e-I=C

@@

! N

*

b

4

e-I=C

@i

g

G和 N

*

e-I=C

@i

g

G

"'%#

!或者 Bee!

Bee

*

@和 Bee

*

@@!或者7Ne! 7Ne

*

@和7Ne

*

4

(各种光谱方法被用来表征7Ne

*

@和7Ne

*

@@(瞬态动力学

试验结果证实了化合物@和化合物@@的存在(

反应 5和反应 "为化学反应!采用幂律动力学方程!反应产物为外消旋产物!即e

B

与e

N

的产量相等(

此外!在酶催化反应中经常会出现底物和产物抑制!这可能会显著地影响反应的动力学行为!导致反

应的动力学模型发生相应的变化"''#

(因此!在建立过氧化物酶催化反应动力学模型时!要考虑底物和产物

的抑制作用(本研究中!过氧乙酸(过氧化氢和奥美拉唑硫醚可能有底物抑制作用!而 B

*奥美拉唑可能有

产物抑制作用!而 N

*对映体浓度远低于 B

*对映体!故其抑制可忽略(因此!在建立动力学模型时!考虑过

氧化氢和奥美拉唑硫醚的底物抑制及 B

*奥美拉唑的产物抑制(

以底物Z为例!对底物抑制机制进行讨论(底物抑制剂 Z与过氧化物酶复合物如 8Z! 8

'

!̀ 8

$

W结

!''
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合!形成不反应的末端复合物即死端复合物!如 Z8Z! Z8

'

`和 Z8

$

W!产生底物抑制(因此!尽管底物仍可

与酶或酶复合物结合!但所得到的末端复合物不能进一步反应以产生所需的目标产物(与底物抑制类似!

产物抑制剂e

B

分别与 8̀ ! 8e

B

和 8A形成死端酶复合物 e

B

8̀ ! e

B

8e

B

和 e

B

8A!阻碍产物形成和底物

转化(

在 Bee催化硫醚不对称氧化制备对映体亚砜的反应机制讨论的基础上!采用 j.3S

*

ZFDKE3 方法建立

了动力学模型(反应 'c反应 "中底物和产物的动力学速率方程如式$'%c式$''%所示(式$+%c式$'$%用

于方便和直观地分析反应动力学模型的模拟结果(
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式中&20为过氧化物酶$8%的活性'2

%

为过氧化物酶$8%的初始浓度',

'

为Z的相对剩余量'W

'

cW

'6

为动

力学参数',

$

为`的相对剩余量'"

%

为奥美拉唑硫醚$ %̀的初始浓度' !

%

为过氧化氢$Z%的初始浓度' ,

!

为W的相对剩余量',

#

为e

B

的产率',

/

为e

N

的产率',

5

为 N的产率'V

B'

为由反应 ' 生成 e

B

的速率'V

B!

为由反应 !生成e

B

的速率'V

B#

为由反应 #生成e

B

的速率'V

N'

为由反应 ' 生成e

N

的速率'V

N!

为由反应 !

生成e

N

的速率(

>(>=动力学模型参数的估计

根据大豆荚膜过氧化物酶催化奥美拉唑硫醚不对称反应生成对映体亚砜的试验数据!为了确定动力

学模型!采用常微分方程数值解与最优化相结合的方法估计了动力学模型参数""#

!构建的目标函数为

9

g

##

EVJ$$,

J.K

.=

*

,

CRO

.=

%0,

J.K

.=

%(

式中&,

J.K

.=

为当.

g

'c#! =

g

'c'$时!Z! !̀e

B

!e

N

的模拟剩余量或产率!无量纲',

CRO

.=

为当.

g

'c#! =

g

'c'$!

#''



第 #期 刘翠!等&大豆荚膜过氧化物酶催化硫醚反应动力学模型

Z! !̀e

B

和e

N

的试验剩余量或产生量!无量纲(

用HZY?Z̀ $%'6V软件进行计算!用-,C#/求解微分方程数值解!而最优化采用UK.32-3程序(

?=结果和讨论

?(<=大豆荚膜过氧化物酶反应一次后的剩余活性

图 # 给出了大豆荚膜过氧化物酶活性在一次反应 $反应温度 /% k!搅拌速度 '/% I0K.3!2

%

g

#+% >0K?%后的剩余值!平均值约为 /!f!酶活性损失较大!因此!在建立动力学模型时必须考虑豆荚过氧

化物酶活性的损失(

图 #&一次反应后$/个平行试验%大豆荚膜过氧化物酶的剩余活性

过氧化氢对酶的稳定性有不利影响!会使过氧化物酶失活"'$#

(酶催化氧化中过氧化物酶的失活过程

包括中间体
9

的形成和随后不可逆失活的过氧化物酶"'!#的积累 $ 个阶段(如果酶暴露在高浓度的过氧化

氢中!就会发生缓慢的酶失活"'##

(酶失活是一个随时间逐渐变化的过程!氧化过程最终导致酶的二硫键被

破坏!蛋白质一级结构丢失"'/#

(

将试验数据回归后!得到大豆荚膜过氧化物酶活性与时间的指数关系为

20

g

2

%

CRO$

*

%('$"'%( $'!%

式中&%('$"为大豆荚膜过氧化物酶失活的速率常数!即酶随时间的变化失活曲线的斜率''为时间!T(

在本研究中反应温度为 /% k!而辣根过氧化物酶的反应温度范围通常为 $%c!% k!因此!Bee的热

稳定性远高于辣根过氧化物酶(

?(>=Bee催化硫醚不对称氧化反应

在油包水微乳液中!成功地进行了 Bee催化硫醚不对称亚砜生成对映体亚砜的试验(图 / 为底物 Z

和底物`的模拟结果和试验数据的比较$反应温度 /% k!搅拌速度 '/% I0K.3!%!图 5 为产物e

B

和e

N

的

模拟结果和试验数据的比较$反应温度 /% k!搅拌速度 '/% I0K.3! 2

%

g

#+% >0K?%(

图 /&Z和`在模拟和试验数据中的剩余量与时间的关系 图 5&e

B

和e

N

的模拟产率和试验产率的比较

由图 /和图 5可知&所建立的动力学模型与试验数据拟合良好!模拟值与试验值的平均相对偏差为

/''
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/(##f!这说明所提出的模型是合理的(可以接受的(

图 "是根据所建立的模型计算机模拟出的反应 $(反应 #和反应 "对e

B

产率的贡献$反应温度 /% k!

搅拌速度 '/% I0K.3!2

%

g

#+% >0K?%(由图 "可知&反应 $对e

B

产率的贡献最大!反应 #次之!反应 "最小(

考虑反应 $和反应 #都是酶促反应!推测如果提高过氧化物酶的初始浓度!可能会进一步提高产率(

图 +为过氧化物酶的初始浓度 2

%

对 e

B

产率的影响(由图 + 可知&随着过氧化物酶的初始浓度从

#+% >0K?增加到 ! $%% >0K?$对应的过氧化物酶浓度为 $% KS>0K?%!e

B

的产率从 /6('%f增加到

6'(/5f!C(C(值从 65($!f略降到 65(%+f(

图 "&反应 $(反应 #和反应 "对e

B

产率的贡献 图 +&过氧化物酶初始浓度8%对eB产率的影响

所提出的反应机理包括 "个相关反应!反应 '(反应 $(反应 #(反应 5和反应 "已经被同位素标记试验

证实&少量的'+

G从水中转移到亚砜"'5#

(瞬态动力学试验结果也证实了反应 ' 和反应 !c反应 " 的存在性!

"个反应都用各种光谱方法进行了研究"'"#

(

由于过氧化物酶催化氧化反应的复杂性!多年来许多研究者对其反应机理进行了研究!提出了氧向硫化

物转移的 $种反应机理&$'%双电子氧化模式!即反应 '和反应 $'$$%!个反应!即反应 '(反应 ! 和反应 #(

7PVCID等"!#在探讨了大豆壳亚砜酶催化 B

*氧化生成 B

*亚砜的机理后!优选机理 $!但不能排除机理 '(

=P4P]PK.等"/#提出了过氧化物酶催化硫化物氧化生成亚砜的 ! 种可能机制&$'%反应 ' 和反应 $ 的

7Ne

*

@通过氧原子一步转移到硫化物!发生双电子还原'$$%反应 '(反应 ! 和反应 # 包括 $ 步反应!即单

电子转移到7Ne

*

:

!伴随着硫阳离子自由基的形成!7Ne

*

4

的氧阴离子或羟基自由基转移!这是针对细

胞色素e

*

#/%催化的 B

*氧化提出的'$!%反应 '(反应 ! 和反应 / 中的阳离子自由基是通过硫代茴香醚与

7Ne

*

@和7Ne

*

@@反应生成的(

'+

G从水转移的同位素标记试验证实了氧原子从水转移到 7Ne

*

@@上"'+#

(

7P等"'6#的研究结果更倾向于反应 '(反应 ! 和反应 / 机理(同位素标记试验表明大多数'+

G来自过氧化

氢(BEKP3.等"'%#认为7Ne介导的7;B氧化!通常通过 !个相关反应进行!类似于反应 '(反应 !和反应 /!

其中7Ne还原过氧化物生成7Ne

*

@!7Ne

*

@进一步还原为7Ne

*

@@(

结合本研究结果和其他研究者的研究结果!可以得出&Bee催化奥美拉唑硫醚不对称氧化反应机制包

括 !个相关反应!即酶催化的 Bee

*

@的双电子还原反应(Bee

*

@单电子转移反应和非酶催化的化学反应(

也就是说!!个相关的反应构成 Bee催化的硫醚不对称氧化反应!体系中包括 / 个酶反应和 $ 个化学反

应(图 $中!反应 '和反应 $为具有双电子还原的反应'单电子转移反应是反应 '(反应 !c反应 /'化学反应

是反应 5和反应 "(

?(?=Bee在油包水微乳中的对映选择性

如图 +所示!产物C(C(值达 65(%+f!说明 Bee催化硫醚的不对称氧化具有很高的对映选择性(如图 $

所示!在反应 $和反应 #中!硫醚在 Bee的催化下不对称氧化生成手性亚砜!但在反应 " 中形成外消旋产

物!该反应是化学反应!没有对映体选择性(如图 "所示!在反应 $(反应 #和反应 "中!反应 $对e

B

产量的

贡献最大!其次是反应 #!反应 "对e

B

产量的贡献很小(

在缓冲液中!大豆壳亚砜酶催化氧化硫化物!得到 B

*亚砜!其 C(C(值约为 6%f(7Ne催化的硫醚氧化

具有明显的对映选择性!在 O7为 "(%和 #(/ 时!B

*亚砜的C(C(值为 5%fc"%f!比N

*亚砜产率约高 / 倍(

5''
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溶剂对过氧化物酶的构型选择有很大影响(B7e催化硫代胺在水中的不对称氧化有利于产生 B 构型!而在

有机溶剂中则有利于产生N构型"$%#

(

在本研究中!Bee处于微乳液的水核!是水环境而不是有机溶剂!因此!其对映体选择性应与在水中相

同!Bee的对映体优势构型为 B构型(

?(@=动力学模型的分析

反应动力学常数揭示了反应机理的特点!对于理解酶促反应是极其重要的(表 ' 为式$'%c式$'#%的

动力学模型参数(由表 ' 可知&独立常数 W

'

g

%!这是乒乓机理的一个典型特征!这意味着油包水微乳中

Bee催化亚砜氧化的动力学机理可能遵循乒乓机理(考虑W

'

g

% 和有离去基团这 $ 个特征!可以肯定 Bee

催化亚砜氧化遵循乒乓机理(

表 '&估计的动力学参数

参数 数值 单位 参数 数值 单位

W

'

% 无量纲 W

''

%(%'/

T

*

'

>

*

'

K?KH

*

$

W

$

!#(#+%

KH

*

'

W

'$

%(%$+

T

*

'

>

*

'

K?KH

*

'

W

!

%($$/

KH

*

'

W

'!

%(%%#

T

*

'

>

*

'

K?KH

*

$

W

#

%(%/'

KH

*

$

W

'#

%('!%

T

*

'

>

*

'

K?KH

*

'

W

/

/("5"

KH

*

$

W

'/

%(6'%

T

*

'

>

*

'

K?KH

*

$

W

5

#!5(5'%

KH

*

'

W

'5

$("%8

*

%!

T

*

'

>

*

'

K?KH

*

'

W

"

%(%!%

KH

*

$

W

'"

'(/%8

*

%$

T

*

'

>

*

'

K?KH

*

$

W

+

%(+5%

KH

*

!

W

'+

"(%/8

*

%5

T

*

'

>

*

'

K?KH

'

*

W

'6

W

6

$'!(%6%

T

*

'

>

*

'

K?KH

'

*

$W

'%

W

'6

%($%% 无量纲

W

'%

'("+% 无量纲

酶反应经常受到底物和产物的抑制""

*

+#

!在本研究中也出现了底物和产物的抑制(W

/

,

'

!

%

,

'

!

%

和

W

"

,

$

"

%

,

$

"

%

分别为7

$

G

$

和奥美拉唑硫醚的底物抑制项(如表 '所示!W

/

较大!表明7

$

G

$

有明显的底物抑

制!实际上7

$

G

$

对过氧化物酶有损害"'!#

(相反!W

"

很小!说明奥美拉唑硫醚对底物的抑制作用可以忽略

不计(W

5

,

!

"

%

为eJ的产物抑制项!W

5

较大!表明eJ有明显的产物抑制(

动力学模型可以深入地分析反应过程(W

'#

和W

'5

分别是反应 $ 中e

B

和e

N

形成的动力学速率常数(由

表 '可以看出&W

'#

远大于W

'5

!说明在反应 $中e

B

的生成速率远大于e

N

(同样!对于反应 # 中 e

B

和 e

N

生

成的动力学速率常数W

'/

和W

'"

!可以得出反应 # 中 e

B

的生成速率远远大于中 e

N

的生成速率的结论!因

此!Bee表现出很好的对映选择性!从而得到高达 65(%+f的C(C(值(

@=结论

'%用j.3S

*

ZFDKE3方法建立的反应动力学模型鲜有报道!对探索本研究反应机理具有重要意义!可用

于分析放大生产对映体亚硫醚的反应且对类似模型的建立具有一定的指导意义(

$%用大豆荚膜过氧化物酶在微乳液中催化奥美拉唑硫醚不对称氧化反应生成 B

*奥美拉唑!收率高!

成本低!经济效益明显(

!%酶催化不对称反应一般伴随底物抑制和产物抑制!如何消除或减少抑制(提高反应效率是本类课

题需要进一步深入研究的问题(
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