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S u m m a r y

Laccases catalyze oxidative conversion of a broad range of substrates such
as phenols or lignin-derivatives. They also have an ability to induce oxidative
coupling reactions of the free radical intermediates to related phenolic struc-
tures. The application of laccases-mediated coupling reactions in white biotech-
nology represents a promising alternative to chemical synthesis of products of
commercial importance. The goal of this review was to present potential appli-
cation of fungal laccases, focusing specifically on their use as biocatalysts in en-
vironmental friendly synthesis of new molecules.
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1. Wprowadzenie

Biotechnologia przemys³owa nazywana równie¿ bia³¹ bio-
technologi¹ jest podstawow¹ technologi¹ praktycznego zastoso-
wania komórek lub ich komponentów (np. enzymów) do produk-
cji substancji chemicznych, tworzyw oraz artyku³ów powszech-
nego u¿ytku. W³aœciwoœci katalityczne wielu enzymów z grupy
oksydoreduktaz wykorzystane s¹ ju¿ w procesach technologicz-
nych zwi¹zanych z przemys³em tekstylnym, produkcj¹ ¿ywnoœci
oraz z diagnostyk¹ medyczn¹ (1,2). Na szczególn¹ uwagê zas³ugu-
j¹ reakcje katalizowane przez lakazy, które wykazuj¹ ogromny
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potencja³ aplikacyjny w syntezie nowych struktur chemicznych b¹dŸ w przekszta³ce-
niach istniej¹cych zwi¹zków chemicznych, co jest alternatyw¹ dla syntezy chemicznej.

2. Budowa i mechanizm dzia³ania lakazy

Lakazy (EC 1.10.3.2) nale¿¹ do szeroko rozpowszechnionych w œwiecie oksydo-
reduktaz wystêpuj¹cych m. in. w roœlinach wy¿szych (3-6), u wiêkszoœci grzybów (7)
oraz w niektórych bakteriach (8-10). Enzymy te katalizuj¹ utlenianie szerokiego
spektrum zwi¹zków organicznych i nieorganicznych, któremu towarzyszy redukcja
tlenu cz¹steczkowego do wody.

Centrum aktywne enzymu zawiera 4 s¹siaduj¹ce ze sob¹ atomy miedzi, które re-
prezentuj¹ 3 typy wyró¿nione ze wzglêdu na swoje specyficzne w³aœciwoœci (rys.
1A). Typ I miedzi, którego forma utleniona wykazuje absorbancjê przy d³ugoœci fali
610 nm, nadaje niebieski kolor cz¹steczce enzymu (lakaza nazywana jest niebiesk¹
oksydaz¹) oraz jest miejscem utleniania substratu. MiedŸ typu II i dwa atomy miedzi
typu III tworz¹ trójatomowy zespó³, w którym zachodzi wi¹zanie i redukcja tlenu
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Rys. 1. A – Centrum katalityczne lakazy (12) oraz B – schemat cyklu katalitycznego lakazy (11).



cz¹steczkowego do wody. W trakcie utleniania substratu powstaj¹ reaktywne rodni-
ki, które nastêpnie mog¹ byæ substratami dla reakcji nieenzymatycznych. Podczas
ka¿dego cyklu katalitycznego dochodzi do redukcji 1 cz¹steczki tlenu do 2 cz¹ste-
czek wody, towarzysz¹cej utlenieniu 4 cz¹steczek substratu do 4 rodników substra-
tów (rys. 1B) (7,11,12). W analizie spektroskopowej elektronowego rezonansu para-
magnetycznego (EPR) centrum aktywnego lakazy wykazano charakterystyczne w³aœ-
ciwoœci atomów miedzi: aktywnoœæ paramagnetyczn¹ dla miedzi typu I i typu II oraz
brak sygna³u dla typu III jako skutek antyferromagnetycznego sprzê¿enia pary ato-
mów miedzi typu III.

Lakazy pochodzenia roœlinnego s¹ bia³kami wydzielanymi do apoplastu (13),
gdzie bior¹ udzia³ w syntezie ligniny i regeneracji uszkodzonych tkanek. Pierwsz¹
opisan¹ lakaz¹ by³ enzym wyizolowany z japoñskiego drzewa Rhus vernicifera (14).
Lakazy roœlinne wykazuj¹ niskie wartoœci potencja³u oksydoredukcyjnego dla atomu
miedzi typu I, które wynosz¹ oko³o 430 mV (wzglêdem normalnej elektrody wodo-
rowej, NEW) (15).

Istotn¹ cech¹ lakaz grzybowych jest obecnoœæ fragmentu cukrowego (od 10 do
45%), który zabezpiecza lakazy przed dzia³aniem enzymów proteolitycznych (16,17).
U wiêkszoœci grzybów wy¿szych, szczególnie ligninolitycznych grzybów bia³ej zgni-
lizny z klasy Basidiomycetes i Ascomycetes, wystêpuj¹ wewn¹trz- i zewn¹trzkomórko-
we izoformy lakazy (7). Potencja³ oksydoredukcyjny atomu miedzi typu I lakaz grzy-
bowych wykazuje wartoœci œrednie lub wysokie wynosz¹ce na przyk³ad oko³o 780
mV (wzglêdem NEW) w przypadku lakaz z gatunków nale¿¹cych do rodzaju Trametes
(15,18). Naturalne funkcje lakaz grzybowych to przede wszystkim udzia³ w degrada-
cji kompleksu ligninowego drewna, morfogenezie grzybów, w procesie melanizacji
oraz w procesie tworzenia zarodników (19-21).

3. Reakcje katalizowane przez lakazê i ich zastosowanie

Reakcje katalizowane przez lakazê mo¿emy podzieliæ na trzy grupy: reakcje utle-
niania prostych pochodnych fenolowych bez udzia³u mediatora (rozdz. 3.1), utlenia-
nie substratów wymagaj¹ce dodatkowej obecnoœci zwi¹zku tzw. mediatora (rozdz.
3.2) oraz reakcje sprzêgania (rozdz. 3.3) (rys. 2).
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3.1. Utlenianie substratów bez udzia³u mediatora

Do pierwszej grupy reakcji zaliczamy utlenianie prostych zwi¹zków organicz-
nych takich jak mono-, di- i polifenole oraz ich pochodnych zawieraj¹cych aminowe,
karboksylowe, metoksylowe i sulfonowe grupy funkcyjne. Mechanizm reakcji bez-
poœredniego utleniania substratów przez lakazy obejmuje odszczepienie protonu
wodoru od grupy hydroksylowej substratu fenolowego i przekszta³cenie go w rod-
nik fenoksylowy. Uwolnione elektrony s¹ przekazywane kolejno na atom miedzi
typu I, trójatomowy zespó³ miedzi typu II i typu III centrum aktywnego lakazy
i wreszcie na tlen cz¹steczkowy powoduj¹c jego redukcjê do wody. Powsta³e rodni-
ki fenoksylowe s¹ bardzo nietrwa³e i mog¹ ulegaæ enzymatycznemu utlenieniu do
chinonów lub nieenzymatycznemu uwodornieniu i polimeryzacji (7,22).

W warunkach naturalnych mechanizm ten jest wykorzystywany przez roœliny
wy¿sze w reakcjach polimeryzacji sk³adników œciany komórkowej w obecnoœci tle-
nu, w procesach syntezy polimeru ligninowego jak i w procesie regeneracji œcian ko-
mórkowych w miejscach uszkodzeñ tkanki roœlinnej (23). Sugeruje siê ponadto, ¿e
rol¹ chinonów powsta³ych w wyniku utleniania fenoli przez lakazê jest obrona roœ-
lin przed patogenami (23). W odró¿nieniu od lakaz roœlinnych lakazy grzybowe we
wspó³pracy z innymi enzymami odpowiedzialne s¹ za proces rozk³adu polimeru li-
gninowego drewna, jaki ma miejsce w œrodowisku naturalnym (24). Jednak¿e doœæ
wysoki potencja³ oksydoredukcyjny lakaz grzybowych pozwala na bezpoœrednie
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Rys. 2. Rodzaje mechanizmów reakcji katalizowanych przez lakazê, I – utlenianie pochodnych fe-
nolowych bez udzia³u mediatora, II – utlenianie substratów wymagaj¹ce mediatora, III – reakcje
sprzêgania.



utlenienie wy³¹cznie ma³ych cz¹steczek fenolowych stanowi¹cych nie wiêcej ni¿
10% polimeru ligninowego (25).

3.2. Utlenianie substratów z udzia³em mediatorów

Mechanizm utleniania pochodnych aromatycznych zale¿y w du¿ym stopniu od
ró¿nicy potencja³u oksydoredukcyjnego miêdzy substratem a atomem miedzi typu I
lakazy oraz od rozmiaru cz¹steczki substratu. W przypadku cz¹steczek wykazu-
j¹cych wysoki potencja³ oksydoredukcyjny (np. zwi¹zki niefenolowe, aminy aroma-
tyczne) oraz w przypadku du¿ych cz¹stek (np. cz¹steczka kompleksu ligniny), które
nie s¹ w stanie penetrowaæ centrum aktywnego enzymu (21,26), utlenienie mo¿liwe
jest dziêki tzw. mediatorom reakcji, czyli zwi¹zkom niskocz¹steczkowym zawie-
raj¹cym specyficzne grupy funkcyjne (np. –NO, –NOH, –HRNOH) i poœrednicz¹cym
w przekazywaniu elektronów z substratu do centrum aktywnego lakazy. Mechanizm
tej reakcji obejmuje dwa etapy: 1) utlenienia mediatora z grup¹ N-hydroksylow¹ do
wolnego rodnika kationu N-O.+, formy bardziej stabilnej ni¿ odpowiednik fenoksylo-
wy oraz 2) utlenienia substratu z jednoczesn¹ redukcj¹ cz¹steczki mediatora. Do naj-
czêœciej u¿ywanych mediatorów zalicza siê m.in. hydroksybenzotriazol (HBT), kwas
hydroksyantranilowy (HAA), kwas syryngowy, 2,2,6,6-tetrametylopiperydynê-1-oksyl
(TEMPO), sól diamonow¹ 2,2`-azyno-bis [3-etylbenzotiazoliny-6-kwasu sulfonowego]
(ABTS), kwas wiolurowy, hydroksyacetanilid (NHA), hydroksyftalimid (HPI).

G³ównym enzymem bior¹cym udzia³ w rozk³adzie ligniny przez grzyby bia³ej
zgnilizny drewna jest w³aœnie lakaza, która wspó³dzia³a z prostymi fenolami obecny-
mi w œrodowisku reakcji (np. kwas weratrowy, kwas 3-hydroksyantranilowy). Zwi¹z-
ki te s¹ produktami reakcji depolimeryzacji ligniny, które w tym uk³adzie dzia³aj¹
jako naturalne mediatory (27). Zastosowanie tych mediatorów w utlenianiu specy-
ficznych substratów przez lakazê mo¿e byæ jedn¹ z metod stosowanych w procesie
delignifikacji i wybielaniu pulpy drzewnej oraz usuwaniu zanieczyszczeñ wytwarza-
nych przez przemys³ drzewny i papierniczy (28-31). Wiele uwagi œrodowisk nauko-
wych jest skierowane na wykorzystanie systemu reakcji lakaza/mediator do syntezy
organicznej (32,33), jak równie¿ w procesach oczyszczania œrodowiska naturalnego
z zanieczyszczeñ pofarbiarskich poprzez degradacjê lub sprzêganie barwników
(34-36), utlenianie policyklicznych wêglowodorów aromatycznych (37,38), degrada-
cjê pestycydów i insektycydów (39,40).

3.3. Reakcje sprzêgania reaktywnych intermediatów

Reakcja sprzêgania (ang. coupling reaction) jest trzecim typem reakcji katalizowa-
nych przez lakazê. Bezpoœrednie utlenianie substratów fenolowych generuje po-
wstanie intermediatów o charakterze reaktywnych i bardzo niestabilnych rodników,
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które mog¹ w procesie nieenzymatycznej, spontanicznej reakcji sprzêgania (uwod-
nienia, polimeryzacji, utleniania lub redukcji) ³¹czyæ siê ze sob¹ tworz¹c nowe struk-
tury fenolowe o postaci dimerów, oligomerów, a nawet polimerów. Enzymatyczne
przekszta³cenie niskocz¹steczkowych rodników fenolowych jest obiecuj¹c¹ alterna-
tyw¹ dla syntezy zarówno znanych jak i nowych zwi¹zków o okreœlonych w³aœciwo-
œciach fizykochemicznych albowiem wymaga ³agodnych warunków œrodowiska reak-
cji enzymatycznej. U¿ycie lakazy w syntezie organicznej mo¿e przyczyniæ siê do
zmniejszenia kosztów przy jednoczesnym zachowaniu du¿ej wydajnoœci procesu,
który jest bardziej przyjazny œrodowisku naturalnemu.

Wyró¿nia siê homo- i heterocz¹steczkowe sprzêganie wolnych rodników, w któ-
rym bior¹ udzia³ te same b¹dŸ ró¿ne moleku³y. Uwa¿a siê, ¿e nowo powsta³e cz¹s-
teczki s¹ wynikiem sprzêgania aktywnych form rodników fenolowych poprzez wi¹-
zania wêgiel-wêgiel (C-C) i wêgiel-tlen (C-O) oraz sprzêgania amin aromatycznych
poprzez wi¹zania wêgiel-azot (C-N) lub azot-azot (N-N) (41). Na rysunku 3 przedsta-
wiono przyk³ad powstawania czterech ró¿nych mezomerów rodników w wyniku de-
protonacji izoeugenolu przez lakazê. W dalszym etapie te reaktywne cz¹steczki od-
dzia³uj¹ miêdzy sob¹ przekszta³caj¹c siê w dimery i tetramery (42).

Powstanie nowych wi¹zañ w reakcji sprzêgania mo¿e zachodziæ w wyniku two-
rzenia wi¹zañ pomiêdzy:

1) wêglem i tlenem (C-O) np. formowanie 4 mezomerów rodników izoeugenolu
lub alkoholu koniferylowego wynikaj¹ce z deprotonacji grupy hydroksylowej, re-
kombinacji miêdzy mezomerami, oraz homodimeryzacji wêgiel-tlen (42); powstanie
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Rys. 3. Powstawanie czterech form mezomerycznych rodników w wyniku dzia³ania lakazy na izoeu-
genol (42).



dimerów 17�-estradiolu (43), synteza dimerów w reakcji 2-hydroksydifenylu i eteru
2-hydroksybifenylu (44),

2) wêglem i wêglem (C-C) poprzez formowanie kationu rodnika w wyniku depro-
tonacji grup hydroksylowych cz¹steczek estrów, a nastêpnie ich dimeryzacji i rearo-
matyzacji (45), w ten sposób powstaj¹ np. dimery tetrahydro-2-naftolu (46), dimer
2-hydroksydifenylu i eteru 2-hydroksybifenylu (44), dimer bisfenolu A (47), dimery
17�-estradiolu (43),

3) wêglem-azotem (C-N) poprzez formowanie kationu rodnika w wyniku deproto-
nacji grup hydroksylowych oraz jego reakcji z grup¹ aminow¹ pochodnych fenolo-
wych, np. tryptofanu (48), kwasu 4-aminobenzoesowego i heksylaminy (49,50), nu-
kleofilowej reakcji hydrazonu 3-metylo-2-benzotiazolinowego (MBTH) z ró¿nymi me-
toksyfenolami (51) lub w wyniku kondensacji reaktywnego kationu MBTH z kwasem
3-dimetyloaminobenzoesowym w reakcji powstawania barwnika „indaminy”(52).

Przyk³ady reakcji homo- i heteromolekularnego sprzêgania cz¹steczek przedsta-
wiono na rysunku 4.
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Rys. 4. Przyk³ady reakcji sprzêgania cz¹steczek poprzez tworzenie wi¹zañ C-O, C-C i C-N; (a) C-O ho-
modimeryzacja izoeugenolu (42), (b) C-C homodimeryzacja tetrahydro-2-naftolu (46), (c) N-C hetero-
sprzêganie L-tryptofanu z 2,5-dihydroksy-N-(2-hydroksyetylo)-benzamidem (48).



Reakcje syntezy nowych zwi¹zków w procesach przyjaznych œrodowisku natural-
nemu sta³y siê obiektem badañ w wielu oœrodkach naukowych. Wiedza na temat
mechanizmu powstawania wolnych rodników fenolowych oraz zintensyfikowanie
badañ nad nieenzymatycznymi procesami zachodz¹cymi w œrodowisku reakcji, do-
prowadzi³y do pojawienia siê licznych doniesieñ na temat reakcji sprzêgania katali-
zowanych przez lakazê (tab. 1). Na uwagê zas³uguje katalizowana przez lakazê mo-
dyfikacja zwi¹zków toksycznych powszechnie obecnych w œciekach przemys³owych.
Proces ten odbywa siê albo poprzez ich dimeryzacjê, np. dimeryzacja bisfenolu A
(47), dimeryzacja toksycznych pochodnych biarylowych (44) albo sprzêganie z inny-
mi substancjami, np. barwniki azowe (53), chloroanilina (54,55), 2,4,6-trinitrotoluen
i jego pochodne (56-58), enzymatyczna modyfikacja ligniny za pomoc¹ prostych fe-
noli (59).

T a b e l a 1

Przyk³ady reakcji sprzêgania zwi¹zków katalizowane przez lakazê

Substraty reakcji sprzêgania Wi¹zanie Produkt Literatura

1 2 3 4

sprzêganie heteromolekularne

zwiazki dihydroksylowane

z kwasem 4-aminobenzoesowym

N-C dimer, struktura chinonowa (64)

hydrazon 3-metylo-2-benzotiazolinowy i metoksy-
fenole

N-C barwnik azowy (51)

kwas 3-(3,4-dihydroksyfenylo) propionowy i kwas
4-aminobenzoesowy

N-C dimer pochodny kwasu propionowego (49,50)

kwas 4-metylo-3-hydroksyantranilowy N-C, C-O aktynomycyna zawieraj¹ca chromofor fenoksazy-
nowy

(63)

hydrazon 3-metylo-2-benzotiazolinowy i kwas
3-dimetyloaminobenzoesowy

N-C barwnik – indamina (52)

L-tryptofan z 2,5-dihydroksy-n-(2-hydroksyety-
lo)-benzamidem

N-C chinoid (48)

p-hydrochinony i I-rzêdowe aminy aromatyczne N-C mono- i diaminochinony (77)

n-(2-alkiloamino-4-fenyloimidazolo-1-yl)-aceta-
mid

N-C 2 produkty heteromolekularne i 1 produkt nie-
pierœcieniowy

(73)

gwajakol z 2,4-diamino-6-nitrotoluenem N-C 5-(2-amino-3-metylo-4-nitroanilino)3,3`-dime-
toksy-4,4`-difenochinon

(57)

kwas 2,5-diaminobenzenosulfonowy i katechol N-C dimery (75)

3,4-dichloroanilina z kwasem ferulowym bd trimery z 1 cz¹steczki aniliny i 2 cz¹steczek kwasu (54)

chloroanilina z kwasem protokatechowym, wani-
linowym i syryngowym

bd heterodimery (55)

mitramycyna i jej pochodne z p-hydrochinonem bd mitramycyno-hydrochinon i chromomycyno-hy-
drochinon

(78)

katechina z p-hydrochinonem bd pochodne katechino-hyrochinonowe (79)

pochodne 2,4,6-trinitritoluenu z kwasem ferulowym,
kwasem syryngowym, katecholem, gwajakolem

bd nierozpuszczalne produkty (56)
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2,4,6-trinitrotoluen z katecholem bd nierozpuszczalne produkty (58)

lignina i rozpuszczalne w wodzie fenole z pod-
stawnikami karboksy- i sulfoksy-

bd lignina rozpuszczalna w œrodowisku kwaœnym (59)

barwniki azowe bd mieszanina zwi¹zków azowych (53)

sprzêganie homomolekularne

eter-2-hydroksydifenylowy i 2-hydroksybifenyl C-C dimery (44)

ester salicylowy C-C pochodne biarylowe (45)

tetrahydro-2-naftol C-C dimery (46)

bisfenol A (BPA) C-C dimer (47)

rezweratrol C-C transdehydrodimery (61)

izoeugenol i alkohol koniferylowy C-O, C-C odpowiednio: dimery i tetramery, oligomery i po-
limery

(42)

17�-estradiol C-C, C-O dimery, które mog¹ przekszta³caæ siê w oligomery
i polimery

(43)

kwas ferulowy bd dihydrodimer (62)

penicylina X bd dimery (60)

bd – brak danych

Temperatura inkubacji oraz pH buforu podczas reakcji sprzêgania zale¿¹ w g³ów-
nym stopniu od Ÿród³a u¿ytej lakazy (tab. 2). Dla wielu lakaz grzybowych otrzyma-
nych z gatunków nale¿¹cych do rodzaju Trametes, Pycnoporus, Coriolus, Rhizoctonia,
optymalne temperatury inkubacji mieszaniny reakcyjnej kszta³tuj¹ siê w przedziale
od temperatury pokojowej do 30°C, w buforach o pH 4,5 lub 5. Dla poszczególnych
lakaz s¹ to wartoœci odpowiednio: 28°C i pH 6,5 dla Pyricularia oryzae (57), 45°C
i pH 6,5 dla Myceliophtora sp. (43,60), 45°C i pH 6,9 dla Rhizoctonia praticola (54,55).

Ma³a rozpuszczalnoœæ w wodzie wielu potencjalnych substratów lakazy zwiêksza
zainteresowanie zastosowaniem niekonwencjonalnych œrodowisk reakcji z ma³¹ za-
wartoœci¹ wody. Reakcja sprzêgania w wiêkszoœci przypadków odbywa siê w roztwo-
rach wodnych buforowanych i tylko nieliczne reakcje maj¹ miejsce w wodnych roz-
tworach rozpuszczalników organicznych. Przyk³adem mog¹ byæ reakcje utleniania
estradiolu i rezweratrolu, w których zosta³y wykorzystane 3 ró¿ne systemy rozpusz-
czalników: dioksan – toluen nasycony buforem Tris, dwufazowy system octan etylu
– bufor octanowy oraz chloroform – MnO2 (43,61). Setti (1999) prowadzi³ reakcjê
sprzêgania hydrazonu 3-metylo-2-benzotiazolinowego (MBTH) i metoksyfenoli w roz-
tworze woda-aceton (81:19), natomiast Mustafa (2005) utlenia³ kwas ferulowy
w wodno-organicznym systemie dwufazowym octan etylu – 20% bufor sodowo-fos-
foranowy (51,62). Podobne œrodowisko reakcji czyli bufor fosforanowy zawieraj¹cy
60% acetonitryl, zastosowano do otrzymania chromoforu fenoksazynowego (63). Naj-
wiêksz¹ wydajnoœæ procesu syntezy wynosz¹c¹ 80% uzyskano w reakcjach heteromo-
lekularnego sprzêgania kwasu 4-aminobenzoesowego i kwasu dihydrokofeinowego
(50), oraz kwasu 4-aminobenzoesowego ze zwi¹zkami dihydroksylowanymi (64).
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T a b e l a 2

Przyk³ady organizmów, których lakazy by³y u¿ywane w reakcjach sprzêgania

�ród³o lakazy Literatura

Trametes villosa (47,53,58,59,64,75)

Trametes versicolor (57,60,63,73)

Trametes pubescens (43,61)

Trametes modesta (56)

Trametes sp. (77)

Pyricularia oryzae (51,57)

Pycnoporus cinnabarinus (44,45,48,49,50)

Pycnoporus coccineus (42)

Coriolus hirsutus (52)

Rhizoctonia praticola (54,55)

Polyporus anceps (78)

Rhus vernicifera (79,42)

Myceliophtora thermophyla (61,62,77)

Myceliophtora sp. (43)

4. Przyk³ady praktycznego zastosowania lakaz

Zdolnoœæ lakazy do bezpoœredniego utleniania fenoli i innych zwi¹zków aroma-
tycznych sta³a siê obiektem zainteresowania wielu badaczy na œwiecie. W ostatnio
przeprowadzonych badaniach wskazuje siê na ogromny potencja³ zastosowania la-
kazy w takich procesach jak detoksyfikacja i biodegradacja zanieczyszczeñ znaj-
duj¹cych siê w odpadach naturalnych lub wytwarzanych przez przemys³ drzewny
(65) oraz enzymatyczny rozk³ad odpadowych substancji barwnych pochodz¹cych
z przemys³u tekstylnego i papierniczego (66-70). Lakaza mo¿e byæ równie¿ stosowa-
na w przemyœle spo¿ywczym w produkcji soków i alkoholi, gdy¿ ma zdolnoœæ do
usuwania niepo¿¹danych pochodnych fenolowych wystêpuj¹cych w zbyt du¿ych stê-
¿eniach w sokach owocowych oraz w winie. Utlenienie, polimeryzacja, a nastêpnie
wytr¹canie substancji fenolowych wp³ywa na poprawê klarownoœci, smaku, aromatu
i koloru tych produktów (71). Dowiedziono równie¿, ¿e katalizowane przez lakazê
utlenianie komponentów fenolowych obecnych w ekstrakcie ligninocelulozy, bê-
d¹cych naturalnymi inhibitorami fermentacji alkoholowej, wyraŸnie wp³ywa na wzrost
wydajnoœci produkcji etanolu z ligninocelulozy z udzia³em dro¿d¿y (72).

W ostatnich latach wzros³o zainteresowanie wykorzystaniem lakazy jako bioka-
talizatora w syntezie organicznej. Powiod³y siê próby syntezy naturalnych pochod-
nych zwi¹zków takich jak penicylina X (60), rezweratrol i estradiol (61,43), których
dimerowe pochodne mog¹ pe³niæ równie wa¿ne funkcje podobnie jak substraty,
z których powsta³y. Nieenzymatyczne przekszta³cenie wolnych rodników w barwne
struktury fenolowe stwarza warunki dla enzymatycznej syntezy ró¿nych barwników
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takich jak barwniki azowe (51), indaminy (52), dimery kwasu ferulowego (62). Kolej-
nym przyk³adem jest uzyskanie zwi¹zków zawieraj¹cych chromofor fenoksazynowy
nale¿¹cy do aktynomycyn, w wyniku homomolekularnej dimeryzacji pochodnych
kwasu antranilowego (63). Na szczególne zainteresowanie przemys³u farmaceutycz-
nego zas³uguje mo¿liwoœæ wykorzystania lakazy w heteromolekularnych reakcjach
sprzêgania pochodnych imidazoli (73), kwasu 3-(3,4-dihydroksyfenylo)-propionowe-
go, który jest naturalnym zwi¹zkiem antywirusowym (74), pochodnych p-dihydrok-
sylowanych z kwasem 4-aminobenzoesowym (64) lub p-hydrochinonu z L-tryptofa-
nem (48) czy mitramycyn¹ (75). Przytoczone przyk³ady reakcji stwarzaj¹ nowe per-
spektywy dla syntezy nietoksycznych leków. Przekszta³canie isoeugenolu i alkoholu
koniferylowego w dimery i tetramery (42), dimeryzacja estrów salicylowych (45) to
kolejne przyk³ady wykorzystania lakazy w reakcjach syntezy.

Pomimo zaanga¿owania tak wielu zespo³ów naukowych badaj¹cych lakazy i mo¿-
liwoœci ich wykorzystania, komercyjnie dostêpne s¹ zaledwie dwa preparaty lakazo-
we: „Suberase” i „DeniLite” firmy Novozymes. „Suberase” jest stosowana w przemy-
œle w procesie produkcji korków winiarskich, poniewa¿ katalizuje polimeryzacjê
sk³adników fenolowych naturalnych korków, usuwaj¹c z nich gorycz, cierpkoœæ i za-
pach, które niekorzystnie wp³ywaj¹ na w³aœciwoœci wina (74). Drugi preparat lakazo-
wy to preparat „DeniLite” (Novozym 51003), który powszechnie jest stosowany do
odbarwiania takich tkanin jak bawe³na czy jeans. Coraz czêœciej lakaza stosowana
jest in situ, umo¿liwiaj¹c przekszta³canie prekursorów barwników w przesi¹kniêtych
substratami tkaninach. Prowadzi to do mocniejszego zakotwiczenia barwników na
w³óknach oraz zwiêkszenia wydajnoœci procesu barwienia z jednoczesnym zmniej-
szeniem zu¿ycia zwi¹zków chemicznych (76).

5. Podsumowanie

Lakaza jako enzym o niskiej specyficznoœci substratowej, utlenia ró¿norodne
zwi¹zki chemiczne od mono- i difenoli po zwi¹zki o charakterze nieorganicznym. Syn-
teza wielu zwi¹zków farmaceutycznych, dodatków do ¿ywnoœci czy te¿ polimerów,
zosta³a przeprowadzona przy u¿yciu lakazy w laboratoriach wielu oœrodków nauko-
wych. Szerokie spektrum substratowe oraz ró¿ne typy reakcji katalizowanych przez
lakazy daj¹ pole do wykorzystania tej uniwersalnej oksydoreduktazy w ró¿nych typach
procesów technologicznych spe³niaj¹cych kryteria bia³ej biotechnologii, z której p³yn¹
niew¹tpliwie same korzyœci takie jak oszczêdnoœæ wody, energii i surowców.
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