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成果摘要： 

一般化学法合成的酮洛芬中含有（S）-和（R）-两种对映异构体，将两种对映体拆分后，可分别作为消炎和镇痛两种新

药使用，而且更加安全有效。本研究用一种商品脂肪酶催化水解酮基布洛芬氯乙酯，发现在高酸度条件下酶的对映选择

率可提高一个数量级，且稳定性基本不变；首次开发成功一种添加剂方法，不但使酶促水解的速度提高了12倍，而且使

立体选择率大幅度提高：研究了酶的固定化方法，发现酶在固定化之后可重复使用6批次以上。综合采用改变pH和添加

剂两种策略，不用对粗酶进行纯化或其它任何处理，即可制得光学纯度超过98%ee的（S）-酮基布洛芬晶体。从土壤

中分离得到一株产（S）-酯酶的芸苔丝孢酵母KET4和一株产（R）-酯酶的固囊酵母G13，用其静息细胞催化水解酮基

布洛芬乙酯，可分别获得92%ee的（S）-酮洛芬和95%ee的（R）-酮洛芬。通过联合利用上述两株选择性互补的酵母

菌对酮洛芬酯进行串联拆分，可同时制得光学纯度更高（＞98%ee）的（S）-和（R）-酮基布洛芬。 

生物催化法制备（S）-和（R）-酮洛芬
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