
KKIINNEETTIICC  IISSOOTTOOPPIICC  EEFFFFEECCTTSS  IINN  EENNZZYYMMAATTIICC  DDEECCOOMMPPOOSSIITTIIOONN  OOFF  LL--TTYYRROOSSIINNEE  
EExxtteennddeedd  aabbssttrraacctt  

  LL--ttyyrroossiinnee  pphheennooll--llyyaassee  ((TTPPLL,,  EE..CC..  44..11..9999..22))  iiss  aann  eennzzyymmee  wwhhiicchh  ccaattaallyysseess  rreevveerrssiibbllee  

ddeeccoommppoossiittiioonn  ooff  LL--ttyyrroossiinnee  ttoo  pphheennooll,,  ppyyrruuvvaattee  aanndd  aammmmoonniiaa  ((sscchheemmee  11))11..    

  

  TThhiiss  eennzzyymmee  iiss  iinntteerreessttiinngg  ttoo  oorrggaanniicc  cchheemmiissttss,,  bbeeccaauussee  iitt  aallssoo  ccaattaallyysseess  ffoorrmmaattiioonn  ooff  

mmaannyy  iimmppoorrttaanntt  ddeerriivvaattiivveess  ooff  LL--ttyyrroossiinnee  ssuucchh  aass  LL--ddooppaa,,  vvaarriioouussllyy  hhaallooggeennaatteedd  LL--ttyyrroossiinnee  

((ssttaarrttiinngg  ffrroomm  vvaarriioouuss  pphheennooll  ddeerriivvaattiivveess))  oorr  33--mmeetthhyyll--LL--ttyyrroossiinnee  ((vveerryy  iimmppoorrttaanntt  kkiinnaassee  

iinnhhiibbiittoorr))22..  PPrrooppoosseedd  mmeecchhaanniissmm  ((sscchheemmee  22))33  ooff  TTPPLL  aaccttiioonn  pprroocceeeeddss  tthhrroouugghh  bbiinnddiinngg  ooff  

ccooffaaccttoorr  ppyyrriiddooxxaall  pphhoosspphhaattee  ((PPLLPP)),,  wwhhiicchh  eennaabblleess  ffoorrmmiinngg  ooff  ccaarrbbooaanniioonn  aanndd  ssuubbsseeqquueenntt  

rreelleeaassee  ooff  pphheennooll  rriinngg  wwiitthh  ffuurrtthheerr  rreeaarrrraannggeemmeenntt  ttoo  ppyyrruuvvaattee  aanndd  lliibbeerraattiioonn  ooff  PPLLPP..  TThhiiss  

rroouuttee  wwaass  ccoonnffiirrmmeedd  bbyy  mmaannyy  ddiiffffeerreenntt  eexxppeerriimmeennttss,,  eessppeecciiaallllyy  wwiitthh  eelleeccttrroonn  ssppeeccttrroossccooppyy..  

SSoommee  iissoottooppee  ssttuuddiieess  hhaavvee  aallrreeaaddyy  bbeeeenn  ppeerrffoorrmmeedd33,,  aalltthhoouugghh  tthheerree  iiss  nnoo  ggoooodd,,  ssyysstteemmaattiicc  

eevviiddeennccee  iinn  tthhee  kkiinneettiicc  iissoottooppee  eeffffeeccttss  aarreeaa..  IItt  sseeeemmss  ttoo  bbee  vveerryy  iinntteerreessttiinngg  eessppeecciiaallllyy  bbeeccaauussee  

ooff  tthhee  ppoossssiibbiilliittyy  ooff  mmuullttiippllee  hhyyddrrooggeenn  ttrraannssffeerr,,  ttuunnnneelllliinngg  eeffffeeccttss  aanndd  ccoommppaarriissoonn  ooff  eeffffeeccttss  

oonn  33SS  aanndd  33RR  ppoossiittiioonnss..  OOuurr  ggooaall  iiss  ttoo  ssyynntthheessiizzee  vvaarriioouussllyy  llaabbeelleedd  ((wwiitthh  33HH  aanndd  1144CC))                                        

LL--ttyyrroossiinnee  aanndd  ttoo  uussee  tthheemm  iinn  kkiinneettiicc  iissoottooppee  eeffffeecctt  iinnvveessttiiggaattiioonnss..  HHeerree,,  tthhee  ssyynntthheesseess  ooff  

[[22’’,,66’’--33HH22]]--LL--ttyyrroossiinnee,,  [[33SS--33HH]]--[[11--1144CC]]--LL--ttyyrroossiinnee  aanndd  [[11--1144CC]]--LL--ttyyrroossiinnee;;  aanndd  tthheeiirr  uussee  iinn  

ddeetteerrmmiinnaattiioonn  ooff  11HH//33HH  kkiinneettiicc  iissoottooppee  eeffffeeccttss  aatt  22’’,,66’’  aanndd  33SS  ppoossiittiioonnss  aarree  rreeppoorrtteedd..  
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Scheme 1. Reaction catalyzed by TPL.
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Scheme 2. Mechanism of decomposition of L-Tyr catalyzed by enzyme TPL.



SSyynntthheesseess  ooff  ddiiffffeerreennttllyy  llaabbeelleedd  iissoottooppoommeerrss  ooff  LL--ttyyrroossiinnee..  

SSyynntthheessiiss  ooff  [[22’’,,66’’--33HH22]]--LL--ttyyrroossiinnee  

  [[22’’,,66’’--33HH22]]--LL--ttyyrroossiinnee  wwaass  oobbttaaiinneedd  ssttaarrttiinngg  ffrroomm  [[22’’,,66’’--33HH22]]--LL--pphheennyyllaallaanniinnee  

((ppuurrcchhaasseedd  ffrroomm  SSiiggmmaa;;  sscchheemmee  33))..  TThhee  eennzzyymmee  44’’--pphheennyyllaallaanniinnee  mmoonnooooxxyyggeennaassee  iissoollaatteedd  

ffrroomm  rraatt  lliivveerr  wwaass  uusseedd  ttoo  ppeerrffoorrmm  tthhee  ccoonnvveerrssiioonn..  DD,,LL--66--mmeetthhyyll--55,,66,,77,,88--tteettrraahhyyddrroopptteerriinnee  wwaass  

aapppplliieedd  aass  aa  ccooffaaccttoorr,,  DD,,LL--ddiitthhiioottrreeiittooll  ((DDTTTT))  wwaass  uusseedd  aass  aann  ooxxyyggeenn  ccaarrrriieerr  aanndd  ccaattaallaassee  ffrroomm  

bboovviinnee  lliivveerr  ((SSiiggmmaa))  wwaass  aapppplliieedd  ttoo  aavvooiidd  ffoorrmmaattiioonn  ooff  hhyyddrrooggeenn  ppeerrooxxiiddee  aanndd  ffuurrtthheerr  rraaddiiccaall  

rreeaaccttiioonnss..  TThhee  rreeaaccttiioonn  yyiieellddeedd  5588%%  ooff  [[22’’,,66’’--33HH22]]--LL--ttyyrroossiinnee  ((7766kkBBqq,,  11..88µµmmooll))  aafftteerr  

ppuurriiffiiccaattiioonn  oonn  tthhee  AAmmbbeerrlliitt  IIRR--112200  ((HH++))  ––  ccaattiioonn  eexxcchhaannggee  rreessiinn  ––  aanndd  pprreeppaarraattiivvee  TTLLCC  oonn                        

aa  cceelllluulloossee..  

  

SSyynntthheessiiss  ooff  [[11--1144CC]]--LL--ttyyrroossiinnee  

  [[11--1144CC]]--LL--ttyyrroossiinnee  wwaass  oobbttaaiinneedd  ssttaarrttiinngg  ffrroomm  KK1144CCNN  ((ppuurrcchhaasseedd  ffrroomm  PPoollaattoomm))  iinn                                

aa  ffeeww  sstteepp  pprroocceedduurree  ((sscchheemmee  44))..  AAtt  ffiirrsstt,,  llaabbeelllleedd  ccyyaanniiddee  wwaass  iinnccoorrppoorraatteedd  iinnttoo                                              
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Scheme 4. Synthesis of [1-14C]-L-tyrosine. 
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Scheme 3. Synthesis of [2',6'-3H2]-L-tyrosine. 
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DTT
catalase
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22--ccyyaannooaacceettaattee  bbyy  ssuubbssttiittuuttiioonn  ooff  cchhlloorriinnee  aattoomm  iinn  aaqquueeoouuss  ssoolluuttiioonn..  FFoorrmmeedd                                              

[[33--1144CC]]--22--ccyyaannooaacceettaattee  wwaass  hhyyddrroollyyzzeedd  iinn  hhaarrsshh  bbaassiicc  ccoonnddiittiioonnss  ((aaqquueeoouuss  NNaaOOHH))  ttoo                                          

[[11--1144CC]]--mmaalloonnaattee  wwiitthh  4488%%  yyiieelldd  iinn  tthhee  22  sstteeppss..  RReessuullttiinngg  [[11--1144CC]]--mmaalloonnaattee  wwaass  ccoonnvveerrtteedd  ttoo  

[[11--1144CC]]--cciinnnnaammiicc  aacciidd  uussiinngg  tthhee  KKnnooeevveennaaggeell  rreeaaccttiioonn  iinn  ppyyrriiddiinnee  wwiitthh  ppiippeerriiddiinnee  wwiitthh  7777%%  

yyiieelldd  ((2288MMBBqq,,  44..00mmmmooll))..  AA  hhaallff  ooff  1144CC  wwaass  lloosstt  iinn  tthhiiss  rreeaaccttiioonn..  

  OObbttaaiinneedd  [[11--1144CC]]--cciinnnnaammiicc  aacciidd  wwaass  ccoonnvveerrtteedd  ttoo  [[11--1144CC]]--LL--pphheennyyllaallaanniinnee  bbyy  aaddddiittiioonn  

ooff  aammmmoonniiaa  ccaattaallyysseedd  bbyy  LL--pphheennyyllaallaanniinnee  aammmmoonniiaa--llyyaassee  ((PPAALL,,  EE..CC..  44..33..11..55))  ffrroomm  

RRhhooddoottoorruullaa  gglluuttiinniiss  ((SSiiggmmaa))  iinn  aammmmoonniiaa  bbuuffffeerr..  AAfftteerr  eexxttrraaccttiioonn  ooff  nnoonn--rreeaacctteedd                                    

[[11--1144CC]]--cciinnnnaammiicc  aacciidd  aanndd  sseeppaarraattiioonn  ooff  pphheennyyllaallaanniinnee  oonn  AAmmbbeerrlliitt  IIRR--112200((HH++))  ––  ccaattiioonn  

eexxcchhaannggee  rreessiinn  ––  3377%%  yyiieelldd  ooff  [[11--1144CC]]--LL--pphheennyyllaallaanniinnee  ((222266  kkBBqq,,  3333  µµmmooll))  wwaass  oobbttaaiinneedd44..  

TThhee  llooww  yyiieelldd  iiss  qquuiittee  uussuuaall,,  ssiinnccee  iitt  iiss  ccaauusseedd  bbyy  tthhee  rreeaaccttiioonn  eeqquuiilliibbrriiuumm..  OObbttaaiinneedd                                        

[[11--1144CC]]--pphheennyyllaallaanniinnee  wwaass  ccoonnvveerrtteedd  ttoo  [[11--1144CC]]--LL--ttyyrroossiinnee  ((116688kkBBqq,,  2244µµmmooll))  wwiitthh  6688%%  yyiieelldd55  

aass  pprreevviioouussllyy  ddeessccrriibbeedd..  

  

SSyynntthheessiiss  ooff  [[33SS--33HH]]--[[11--1144CC]]--LL--ttyyrroossiinnee  

  [[33SS--33HH]]--[[11--1144CC]]--LL--ttyyrroossiinnee  wwaass  oobbttaaiinneedd  ssttaarrttiinngg  ffrroomm  [[11--1144CC]]--cciinnnnaammiicc  aacciidd  ((sscchheemmee  

55))  tthhaatt  wwaass  pprreeppaarreedd  aass  ddeessccrriibbeedd  aabboovvee..  SSttaarrttiinngg  ssuubbssttrraattee  wwaass  ssiimmiillaarrllyy  ccoonnvveerrtteedd  ttoo                                

[[33SS--33HH]]--[[11--1144CC]]--LL--pphheennyyllaallaanniinnee  wwiitthh  PPAALL  aafftteerr  aaddddiittiioonn  ooff  33HH22OO  ttoo  tthhee  rreeaaccttiioonn  mmiixxttuurree..  

PPAALL  sstteerreeoossppeecciiffiiccaallllyy  iinnccoorrppoorraatteess  hhyyddrrooggeenn  aattoomm  ffrroomm  wwaatteerr  iinnttoo  33SS  ppoossiittiioonn..  TThhiiss  rreeaaccttiioonn  

yyiieellddeedd  1100%%  ooff  [[33SS--33HH]]--[[11--1144CC]]--LL--pphheennyyllaallaanniinnee  ((6699kkBBqq  1144CC,,  114477kkBBqq  33HH,,  1100µµmmooll))..  RReessuullttiinngg  

[[33SS--33HH]]--[[11--1144CC]]--LL--pphheennyyllaallaanniinnee  wwaass  ooxxiiddiizzeedd  ttoo  tthhee  [[33SS--33HH]]--[[11--1144CC]]--LL--ttyyrroossiinnee  wwiitthh  8822%%  

((1199kkBBqq  1144CC,,  4400kkBBqq  33HH,,  22..77µµmmooll))  iinn  ssiimmiillaarr  mmaannnneerr  aass  ddeessccrriibbeedd  pprreevviioouussllyy..  
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Scheme 5. Synthesis of [3S-3H]-[1-14C]-L-tyrosine. 
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KKiinneettiicc  iissoottooppee  eeffffeecctt  iinnvveessttiiggaattiioonnss  
  11HH//33HH  kkiinneettiicc  iissoottooppee  eeffffeeccttss  ((KKIIEE))  wweerree  mmeeaassuurreedd  uussiinngg  dduuaall  llaabbeell  mmeetthhooddoollooggyy..  

CCoommppoouunnddss  ((LL--ttyyrroossiinneess))  wweerree  llaabbeelllleedd  wwiitthh  33HH  iinn  ttaarrggeett  ppoossiittiioonnss  ((22’’,,66’’--33HH22  aanndd  33SS))  aass  

ddeessccrriibbeedd  pprreevviioouussllyy..  AAss  aa  1144CC  mmaarrkkeerr  ccaarrbboonn  aattoomm  ooff  ccaarrbbooxxyyll  ggrroouupp  wwaass  uusseedd..  WWee  aarree  

ccoonnvviinncceedd  tthhaatt  tthhiiss  ccaarrbboonn  aattoomm  iiss  nnoott  iinnvvoollvveedd  iinn  tthhee  mmeecchhaanniissmm  ooff  aaccttiioonn  ooff  TTPPLL..                              
1144CC--llaabbeelllliinngg  pprroocceedduurree  wwaass  aallssoo  ddeessccrriibbeedd  pprreevviioouussllyy..  

  LLaabbeelleedd  LL--ttyyrroossiinnee  wwaass  ddeeccoommppoosseedd  iinn  00..0055MM  pphhoosspphhaattee  bbuuffffeerr  ppHH  88..00  ccoonnttaaiinniinngg  

TTPPLL  ((iissoollaatteedd  ffrroomm  eexxpprreessssiioonn  ssttrraaiinn  ooff  EEsscchheerriicchhiiaa  ccoollii  wwiitthh  ppTTXXBB44EE  ppllaassmmiidd  aafftteerr  

iinndduuccttiioonn  wwiitthh  LL--ttyyrroossiinnee)),,  PPLLPP,,  llaaccttaattee  ddeehhyyddrrooggeennaassee  ((LLDDHH,,  EE..CC..  11..11..11..2277))  ffrroomm  rraabbbbiitt  

mmuussccllee  ((SSiiggmmaa))  ttoo  rreedduuccee  ffoorrmmeedd  uunnssttaabbllee  ppyyrruuvvaattee  ttoo  llaaccttaattee;;  aanndd  NNAADDHH  ((ccooffaaccttoorr  ooff  LLDDHH))..  

TThhee  rreeaaccttiioonn  nnoorrmmaallllyy  ooccccuurrss  wwiitthh  aabboouutt  5500%%  ccoonnvveerrssiioonn..  RReeaaccttiioonn  wwaass  ssttooppppeedd  bbyy  aacciiddiiffyyiinngg  

aanndd  hheeaattiinngg  aatt  ddiiffffeerreenntt  ddeeggrreeeess  ooff  ccoonnvveerrssiioonn..  TThhee  pprroodduuccttss  ((pphheennooll,,  ppyyrruuvvaattee))  wweerree  

sseeppaarraatteedd  ffrroomm  nnoonn--rreeaacctteedd  ssuubbssttrraattee  ((LL--ttyyrroossiinnee))  oonn  tthhee  AAmmbbeerrlliitt  IIRR--112200((HH++))  bbyy  wwaasshhiinngg  

wwiitthh  wwaatteerr,,  ssiinnccee  tthhee  pprroodduuccttss  ddoo  nnoott  ccoonnttaaiinn  aannyy  ppoossiittiivveellyy  cchhaarrggeedd  ggrroouupp  ((sscchheemmee  66))..  TThheenn  

tthhee  nnoonn--rreeaacctteedd  ssuubbssttrraattee  wwaass  wwaasshheedd  oouutt  wwiitthh  00..33MM  aaqquueeoouuss  aammmmoonniiaa  ssoolluuttiioonn  ((ccoonnvveerrttiinngg  

ppoossiittiivveellyy  cchhaarrggeedd  aammiinnoo  ggrroouuppss,,  wwhhiicchh  aattttaacchheedd  aammiinnoo  aacciidd  ttoo  tthhee  rreessiinn,,  iinnttoo  nneeuuttrraall  aammiinnoo  

ggrroouupp)),,  wwhhiicchh  eennaabblleedd  wwaasshhiinngg  oouutt  ooff  LL--ttyyrroossiinnee  ffrroomm  tthhee  rreessiinn..  TThhee  rraaddiiooaaccttiivviittiieess  ooff  33HH  aanndd  
1144CC  ooff  sseeppaarraatteedd  pprroodduuccttss  aanndd  ssuubbssttrraatteess  wweerree  mmeeaassuurreedd..  TThheerree  wwaass  nnoo  nneeeedd  ttoo  mmeeaassuurree  

aammoouunnttss  ooff  ccoommppoouunnddss  sseeppaarraatteellyy,,  ssiinnccee  tthheeyy  wweerree  aallrreeaaddyy  ddeetteerrmmiinneedd  bbyy  tthhee  rraaddiiooaaccttiivviittyy  ooff  
1144CC  mmaarrkkeerr,,  wwhhiicchh  iiss  aa  ggrreeaatt  aaddvvaannttaaggee  ooff  dduuaall  llaabbeell  mmeetthhoodd..  KKiinneettiicc  iissoottooppiicc  eeffffeeccttss  wweerree  

ccaallccuullaatteedd  uussiinngg  rraattiiooss  ooff  33HH//1144CC  aass  eeqquuiivvaalleennttss  ooff  ssppeecciiffiicc  rraaddiiooaaccttiivviittiieess  aanndd  ddeeggrreeeess  ooff  

ccoonnvveerrssiioonnss  ccaallccuullaatteedd  ffrroomm  aaccttiivviittiieess  ooff  1144CC  mmaarrkkeerr  mmeeaassuurreedd  ffoorr  sseeppaarraatteedd  pprroodduuccttss  aanndd  

nnoonn--rreeaacctteedd  ssuubbssttrraatteess..    
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Scheme 6. Separation procedure and KIE determination



DDiissccuussssiioonn  

  MMeeaassuurreedd  11HH//33HH  kkiinneettiicc  iissoottooppee  eeffffeeccttss  ffoorr  22’’,,66’’  aanndd  33SS  ppoossiittiioonnss  iinn  eennzzyymmaattiicc  

ddeeccoommppoossiittiioonn  ooff  LL--ttyyrroossiinnee  aarree  bbootthh  sseeccoonnddaarryy  oonneess,,  wwhhiicchh  mmeeaannss  tthhaatt  bboonnddss  bbeettwweeeenn  tthhoossee  

aattoommss  aanndd  ccaarrbboonn  aattoommss  tthhaatt  tthheeyy  aarree  aattttaacchheedd  ttoo  aarree  nnoott  bbrrookkeenn  dduurriinngg  rraattee--lliimmiittiinngg,,  tthhee  

sslloowweesstt  sstteeppss  ooff  tthhee  rreeaaccttiioonn..  TThhee  eeffffeeccttss  aarree  dduuee  ttoo  hhiigghheerr  mmaasssseess  ooff  33HH  aattoommss  tthhaann  11HH..  TThhee  

mmaasssseess  ooff  mmoolleeccuulleess  aarree  cchhaannggeedd,,  tthhuuss  tthheeyy  ccaannnnoott  hhaavvee  aa  ggrreeaatt  eeffffeecctt  oonn  tthhee  rreeaaccttiioonn  rraattee  aanndd  

iinnvveessttiiggaatteedd  kkiinneettiicc  iissoottooppee  eeffffeeccttss  ccaannnnoott  bbee  hhiigghh..  TThhee  cchhaannggeess  iinn  CC--HH  ((22’’,,66’’--HH  aanndd  33SS--HH  

ccaassee))  vviibbrraattiioonn  ffrreeqquueenncciieess  ddoo  nnoott  iimmppaacctt  tthhee  rraattee  ooff  rreeaaccttiioonn,,  bbeeccaauussee  tthheeyy  aarree  ttoooo  ffaarr  ffrroomm  

tthhee  ““hhoott  cceennttrree””  ooff  tthhee  mmoolleeccuullee..  IItt  iiss  nnoott  ssuurrpprriissiinngg  iiff  wwee  ccoonnssiiddeerr  tthhee  mmeecchhaanniissmm  ooff  aaccttiioonn  ooff  

TTPPLL..  IItt  ddooeess  nnoott  iinnvvoollvvee  hhyyddrrooggeenn  aattoommss  iinn  22’’,,66’’  aanndd  33SS  ppoossiittiioonnss,,  nneeiitthheerr..  WWee  hhaavvee  nnoott  ffoouunndd  

aannyy  mmeecchhaanniissmm  iinnvvoollvviinngg  tthheessee  hhyyddrrooggeenn  aattoommss..    

  TThhee  22’’,,66’’--11HH22//33HH22    kkiinneettiicc  iissoottooppee  eeffffeecctt  ((11..0011))  iiss  aann  uussuuaall  sseeccoonnddaarryy  eeffffeecctt  ccoonnnneecctteedd  

wwiitthh  ssiimmppllyy  cchhaannggee  ooff  mmaassss  ooff  tthhee  33HH  llaabbeelleedd  LL--ttyyrroossiinnee  mmoolleeccuullee..  

  TThhee  33SS--11HH//33HH  iiss  aallssoo  aa  sseeccoonnddaarryy  eeffffeecctt,,  aanndd  iitt  iiss  aa  lliittttllee  lloowweerr  ((11..0000))  tthhaann  pprreevviioouuss  

oonnee,,  aalltthhoouugghh  33SS  hhyyddrrooggeenn  iiss  ppllaacceedd  mmuucchh  cclloosseerr  ttoo  tthhee  ““hhoott  cceennttrree””  ooff  LL--ttyyrroossiinnee  mmoolleeccuullee  

((ii..ee..  tthhee  aattoomm  iiss  aattttaacchheedd  ttoo  tthhee  33--ccaarrbboonn  aattoomm,,  wwhhiicchh  ffoorrmmss  tthhee  CC--CC  bboonndd  bbrrookkeenn  iinn  tthhee  

rreeaaccttiioonn  ccoouurrssee))..  WWee  wwoouulldd  eexxppeecctt  aa  lliittttllee  hhiigghheerr  sseeccoonnddaarryy  eeffffeecctt,,  bbuutt  iitt  iiss  pprroobbaabbllyy  

ddeeccrreeaasseedd  bbyy  hhyyppeerrccoonnjjuuggaattiioonn  ooff  tthhee  mmeetthhyyll  ggrroouupp  ooff  ffoorrmmeedd  ppyyrruuvvaattee..  HHyyppeerrccoonnjjuuggaattiioonn  

aallwwaayyss  ccaauusseess  aa  lliittttllee  iinnvveerrssee  sseeccoonnddaarryy  kkiinneettiicc  iissoottooppiicc  eeffffeecctt..    

  NNeexxtt  sstteepp  tthhaatt  wwee  aarree  ggooiinngg  ttoo  iinnvveessttiiggaattee  aarree  hhyyddrrooggeenn  ((11HH//33HH,,  oorr  22HH//33HH))  kkiinneettiicc  

iissoottooppee  eeffffeeccttss  iinn  ppoossiittiioonnss  33RR  aanndd  22..  WWee  aallssoo  aaiimm  ttoo  mmeeaassuurree  1122CC//1144CC  eeffffeeccttss  iinn  ppoossiittiioonnss  22,,  33,,  

aanndd  11’’..  DDeetteerrmmiinnaattiioonn  ooff  aallll  tthheessee  kkiinneettiicc  iissoottooppee  eeffffeeccttss  sshhoouulldd  rreessuulltt  iinn  tthhee  ddeettaaiilleedd  aannaallyyssiiss  

ooff  tthhee  mmeecchhaanniissmm  ooff  eennzzyymmaattiicc  ddeeccoommppoossiittiioonn  ooff  LL--ttyyrroossiinnee..  PPaarrttiiccuullaarrllyy,,  ccoommppaarriissoonn  ooff  

hhyyddrrooggeenn  eeffffeeccttss  iinn  33SS  aanndd  33RR  ppoossiittiioonnss  aanndd  iinnvveessttiiggaattiioonn  ooff  ppoossssiibbllee  ttuunnnneelllliinngg  eeffffeeccttss  sshhoouulldd  

bbee  vveerryy  iinntteerreessttiinngg..  

  

RReeffeerreenncceess  

11..  HH..  YYaammaaddaa,,  HH..  KKuummaaggaaii,,  HH..  MMaattssuuii,,  HH..  OOhhggiisshhii,,  KK..  OOggaattaa,,  BBiioocchheemm..  BBiioopphhyyss..  RReess..  

CCoommmm..,,  3333,,  1100  ((11996688))..  

22..  NN..  GG..  FFaalleeeevv,,  MM..  SS..  SSaaddoovvnniikkoovvaa,,  NN..  SS..  MMaarrttiinnkkoowwaa,,  VV..  MM..  BBeelliikkoovv,,  EEnnzzyymmee  MMiiccrroobb..  

TTeecchhnnooll..,,  221199--222244  ((11998811))..  

33..  MM..  MM..  PPaallcciicc,,  SS..  JJ..  SShheenn,,  EE..  SScchhlleeiicchheerr,,  HH..  KKuummaaggaaii,,  SS..  SSaawwaaddaa,,  HH..  YYaammaaddaa,,  HH..  GG..  FFlloossss,,  

ZZeeiittsscchhrriifftt  ffüürr  NNaattuurrffoorrsscchhuunngg,,  4422,,  330077--331188  ((11998877))..  



44..  WW..  AAuugguussttyynniiaakk,,  RR..  KKaańńsskkii,,  MM..  KKaańńsskkaa,,  JJ..  LLaabbeell..  CCoommppdd..  RRaaddiiooffaarrmm..,,  4444,,  555533--556600  

((22000011))..  

55..  WW..  AAuugguussttyynniiaakk,,  JJ..  BBuukkoowwsskkii,,  JJ..  JJeemmiieelliittyy,,  RR..  KKaańńsskkii,,  MM..  KKaańńsskkaa,,  JJ..  RRaaddiiooaannaall..  NNuuccll..  

CChheemm..,,  224477,,  337711--337744  ((22000011))..  

  

  

  


