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Figure	
  7	
  data:	
  
	
  
Enzyme	
  origin	
   Enzyme	
   Substrate	
   Type	
  of	
  

catalysis	
  
kcat/Km	
  (M-­‐1s-­‐1)	
  

Natural	
   Superoxide	
  disumutase	
   Superoxide	
   Oxidoreductase	
   7.0	
  x	
  109	
  1	
  

Natural	
   Crotonase	
   2-­‐trans-­‐enoyl-­‐CoA	
   Hydratase	
   2.8	
  x	
  108	
  2	
  

Natural	
   Triose	
  phosphate	
  isomerase	
   Dihydroxyacetone	
  phosphate	
  and	
  D-­‐glyceraldehyde	
  3-­‐
phosphate	
  

Isomerase	
   2.4	
  x	
  108	
  3	
  

Natural	
   Fumarase	
   Fumarate	
   Hydratase	
   1.6	
  x	
  108	
  4	
  

Natural	
   Ach	
  esterase	
   Acetylcholine	
   Hydrolase	
   1.6	
  x	
  108	
  5	
  

Natural	
   Human	
  carbonic	
  anhydrase	
  	
   CO2	
   Hydratase	
   1.5	
  x	
  108	
  6	
  

Natural	
   β	
  lactamase	
   Cefoxitin	
   Hydrolase	
   1.0	
  x	
  108	
  7	
  

Natural	
   P450	
  BM3	
   Palmitate	
   Oxidoreductase	
   6.0	
  x	
  107	
  8	
  

Natural	
   Catalase	
   H2O2	
   Oxidoreductase	
   4.0	
  x	
  107	
  9	
  

Natural	
   Fumarate	
  reductase	
   Fumarate	
   Oxidoreductase	
   2.1	
  x	
  107	
  10	
  

Natural	
   P450	
  BM3	
   Myristate	
   Oxidoreductase	
   8.2	
  x	
  106	
  8	
  

Natural	
   Horseradish	
  peroxidase	
   H2O2	
   Oxidoreductase	
   5.1	
  x	
  106	
  11	
  

Natural	
   Manganese	
  peroxidase	
   H2O2	
   Oxidoreductase	
   4.3	
  x	
  106	
  12	
  

Natural	
   Xanthine	
  oxidase	
   Xanthine	
   Oxidoreductase	
   1.9	
  x	
  106	
  13	
  

Natural	
   Urease	
   Urea	
   Hydrolase	
   4.8	
  x	
  105	
  14	
  

Natural	
   Indoleamine	
  2,3-­‐diooxygenase	
   L-­‐tryptophan	
   Oxidoreductase	
   2.0	
  x	
  105	
  15	
  

Natural	
   Nitric	
  oxide	
  synthase	
   L-­‐arginine	
   Oxidoreductase	
   1.8	
  x	
  105	
  16	
  

Natural	
   Tryptophan	
  2,3	
  diooxygenase	
   L-­‐trptophan	
   Oxidoreductase	
   1.7	
  x	
  105	
  17	
  

Natural	
   Nitrogenase	
   Acetylane	
   Oxidoreductase	
   3.0	
  x	
  104	
  18	
  	
  

De	
  	
  novo	
  
scaffold/activity	
  

di-­‐Fe(III)-­‐DF3	
  (phenol	
  oxidase)	
  
	
  

3,5-­‐ditert-­‐butyl-­‐catechol	
   Oxidoreductase	
   100	
  19	
  

De	
  	
  novo	
  
scaffold/activity	
  

MID1-­‐zinc	
  (carboxyesterase	
  and	
  
phosphoesterase)	
  

4-­‐nitrophenyl	
  acetate	
   Oxidoreductase	
   630	
  20	
  

De	
  	
  novo	
  
scaffold/activity	
  

S-­‐836	
  (peroxidase)	
   H2O2	
   Oxidoreductase	
   39	
  21	
  

De	
  	
  novo	
  
scaffold/activity	
  

TRIL9CL23H	
   PNP	
  acetate	
   Hydrolase	
   23	
  22	
  

Natural	
  
scaffold/de	
  novo	
  
activity	
  

Diels	
  alderase	
  (DA2010)	
   4-­‐carboxybenzyl	
  trans-­‐1,3-­‐butadiene-­‐1-­‐carbamate	
  and	
  
N,N-­‐dimethylacrylamide	
  

Diels	
  alderase	
   *4.7	
  23	
  

Natural	
  
scaffold/de	
  novo	
  
activity	
  

Diels	
  alderase	
  (CE6)	
   4-­‐carboxybenzyl	
  trans-­‐1,3-­‐butadiene-­‐1-­‐carbamate	
  and	
  
N,N-­‐dimethylacrylamide	
  

Diels	
  alderase	
   *87	
  23	
  

Natural	
  
scaffold/de	
  novo	
  
activity	
  

Organophosphate	
  (PT3)	
   Diethyl	
  7-­‐hydroxycoumarinyl	
  phosphate	
   Hydrolase	
   4.0	
  24	
  

Natural	
  
scaffold/de	
  novo	
  
activity	
  

Organophosphate	
  (PT3.3)	
   Diethyl	
  7-­‐hydroxycoumarinyl	
  phosphate	
   Hydrolase	
   9.8	
  x	
  103	
  24	
  

Natural	
  
scaffold/de	
  novo	
  
activity	
  

Kemp	
  eliminase	
  (KE70)	
   5-­‐nitrobenzisoxazole	
   Kemp	
  
elimination	
  

130	
  25	
  

Natural	
  
scaffold/de	
  novo	
  
activity	
  

Kemp	
  eliminase	
  (R6	
  4/8B)	
   5-­‐nitrobenzisoxazole	
   Kemp	
  
elimination	
  

5.7	
  x	
  104	
  25	
  

Natural	
  
scaffold/de	
  novo	
  
activity	
  

AlleyCat	
   Benzisoxazole	
   Kemp	
  
elimination	
  

5.8	
  26	
  

	
  
*units	
  are	
  M-­‐1M-­‐1s-­‐1	
  
	
  
	
  
Bibliography	
  

1.	
   I.	
  Bertini,	
  S.	
  Manganl,	
  and	
  M.	
  Viezzoli,	
  Advances	
  in	
  inorganic	
  chemistry,	
  1998,	
  45,	
  127–250.	
  

2.	
   R.	
  Waterson	
  and	
  R.	
  Hill,	
  Journal	
  of	
  Biological	
  Chemistry,	
  1972,	
  247,	
  5258–5265.	
  

3.	
   S.	
  J.	
  Putman,	
  a	
  F.	
  Coulson,	
  I.	
  R.	
  Farley,	
  B.	
  Riddleston,	
  and	
  J.	
  R.	
  Knowles,	
  The	
  Biochemical	
  journal,	
  1972,	
  129,	
  301–
310.	
  

4.	
   J.	
  W.	
  Teipel,	
  G.	
  M.	
  Hass,	
  and	
  R.	
  L.	
  Hill,	
  The	
  Journal	
  of	
  biological	
  chemistry,	
  1968,	
  243,	
  5684–5694.	
  

Electronic Supplementary Material (ESI) for Dalton Transactions
This journal is © The Royal Society of Chemistry 2012



5.	
   T.	
  L.	
  Rosenberry,	
  in	
  Advances	
  in	
  Enzymology	
  and	
  Related	
  Areas	
  of	
  Molecular	
  Biology,	
  John	
  Wiley	
  &	
  Sons,	
  Inc.,	
  
1975,	
  pp.	
  103–218.	
  

6.	
   J.	
  C.	
  Kernohan,	
  Biochimica	
  et	
  Biophysica	
  Acta	
  (BBA)	
  -­‐	
  Specialized	
  Section	
  on	
  Enzymological	
  Subjects,	
  1964,	
  81,	
  
346–356.	
  

7.	
   J.	
  Fisher,	
  J.	
  G.	
  Belasco,	
  S.	
  Khosla,	
  and	
  J.	
  R.	
  Knowles,	
  Biochemistry,	
  1980,	
  19,	
  2895–2901.	
  

8.	
   C.	
  Oliver,	
  S.	
  Modi,	
  and	
  W.	
  Primrose,	
  Biochemical	
  Journal,	
  1997,	
  544,	
  537–544.	
  

9.	
   Y.	
  Ogura,	
  Archives	
  of	
  Biochemistry	
  and	
  Biophysics,	
  1955,	
  57,	
  288–300.	
  

10.	
   K.	
  L.	
  Turner,	
  M.	
  K.	
  Doherty,	
  H.	
  A.	
  Heering,	
  F.	
  A.	
  Armstrong,	
  G.	
  A.	
  Reid,	
  and	
  S.	
  K.	
  Chapman,	
  Biochemistry,	
  1999,	
  38,	
  
3302–3309.	
  

11.	
   M.	
  I.	
  Savenkova,	
  J.	
  M.	
  Kuo,	
  and	
  P.	
  R.	
  Ortiz	
  de	
  Montellano,	
  Biochemistry,	
  1998,	
  37,	
  10828–10836.	
  

12.	
   S.	
  K.	
  Wilcox,	
  C.	
  D.	
  Putnam,	
  M.	
  Sastry,	
  J.	
  Blankenship,	
  W.	
  J.	
  Chazin,	
  D.	
  E.	
  McRee,	
  and	
  D.	
  B.	
  Goodin,	
  Biochemistry,	
  
1998,	
  37,	
  16853–16862.	
  

13.	
   H.	
  Cao,	
  J.	
  M.	
  Pauff,	
  and	
  R.	
  Hille,	
  The	
  Journal	
  of	
  biological	
  chemistry,	
  2010,	
  285,	
  28044–28053.	
  

14.	
   C.	
  Lopreore	
  and	
  L.	
  D.	
  Byers,	
  Archives	
  of	
  biochemistry	
  and	
  biophysics,	
  1998,	
  349,	
  299–303.	
  

15.	
   J.	
  Basran,	
  S.	
  Rafice,	
  and	
  N.	
  Chauhan,	
  Biochemistry,	
  2008,	
  4752–4760.	
  

16.	
   Y.	
  Lee,	
  M.	
  A.	
  Marletta,	
  P.	
  Martasek,	
  L.	
  J.	
  Roman,	
  B.	
  S.	
  Masters,	
  and	
  R.	
  B.	
  Silverman,	
  Bioorganic	
  &	
  medicinal	
  
chemistry,	
  1999,	
  7,	
  1097–1104.	
  

17.	
   F.	
  Forouhar,	
  J.	
  L.	
  R.	
  Anderson,	
  C.	
  G.	
  Mowat,	
  S.	
  M.	
  Vorobiev,	
  A.	
  Hussain,	
  M.	
  Abashidze,	
  C.	
  Bruckmann,	
  S.	
  J.	
  Thackray,	
  
J.	
  Seetharaman,	
  T.	
  Tucker,	
  R.	
  Xiao,	
  L.-­‐C.	
  Ma,	
  L.	
  Zhao,	
  T.	
  B.	
  Acton,	
  G.	
  T.	
  Montelione,	
  S.	
  K.	
  Chapman,	
  and	
  L.	
  Tong,	
  
Proceedings	
  of	
  the	
  National	
  Academy	
  of	
  Sciences	
  of	
  the	
  United	
  States	
  of	
  America,	
  2007,	
  104,	
  473–478.	
  

18.	
   L.	
  C.	
  Seefeldt	
  and	
  L.	
  E.	
  Mortenson,	
  Protein	
  science :	
  a	
  publication	
  of	
  the	
  Protein	
  Society,	
  1993,	
  2,	
  93–102.	
  

19.	
   M.	
  Faiella,	
  C.	
  Andreozzi,	
  R.	
  T.	
  M.	
  de	
  Rosales,	
  V.	
  Pavone,	
  O.	
  Maglio,	
  F.	
  Nastri,	
  W.	
  F.	
  DeGrado,	
  and	
  A.	
  Lombardi,	
  
Nature	
  chemical	
  biology,	
  2009,	
  5,	
  882–884.	
  

20.	
   B.	
  S.	
  Der,	
  D.	
  R.	
  Edwards,	
  and	
  B.	
  Kuhlman,	
  Biochemistry,	
  2012,	
  51,	
  3933–3940.	
  

21.	
   S.	
  C.	
  Patel	
  and	
  M.	
  H.	
  Hecht,	
  Protein	
  engineering,	
  design	
  &	
  selection :	
  PEDS,	
  2012,	
  1–7.	
  

22.	
   M.	
  Zastrow,	
  A.	
  Peacock,	
  J.	
  Stuckey,	
  and	
  V.	
  Pecoraro,	
  Nature	
  Chemistry,	
  2011,	
  4,	
  118–123.	
  

23.	
   C.	
  B.	
  Eiben,	
  J.	
  B.	
  Siegel,	
  J.	
  B.	
  Bale,	
  S.	
  Cooper,	
  F.	
  Khatib,	
  B.	
  W.	
  Shen,	
  F.	
  Players,	
  B.	
  L.	
  Stoddard,	
  Z.	
  Popovic,	
  and	
  D.	
  
Baker,	
  Nature	
  biotechnology,	
  2012,	
  30,	
  190–194.	
  

24.	
   S.	
  D.	
  Khare,	
  Y.	
  Kipnis,	
  P.	
  Greisen,	
  R.	
  Takeuchi,	
  Y.	
  Ashani,	
  M.	
  Goldsmith,	
  Y.	
  Song,	
  J.	
  L.	
  Gallaher,	
  I.	
  Silman,	
  H.	
  Leader,	
  
J.	
  L.	
  Sussman,	
  B.	
  L.	
  Stoddard,	
  D.	
  S.	
  Tawfik,	
  and	
  D.	
  Baker,	
  Nature	
  chemical	
  biology,	
  2012,	
  8,	
  294–300.	
  

25.	
   O.	
  Khersonsky,	
  D.	
  Röthlisberger,	
  A.	
  M.	
  Wollacott,	
  P.	
  Murphy,	
  O.	
  Dym,	
  S.	
  Albeck,	
  G.	
  Kiss,	
  K.	
  N.	
  Houk,	
  D.	
  Baker,	
  and	
  
D.	
  S.	
  Tawfik,	
  Journal	
  of	
  molecular	
  biology,	
  2011,	
  407,	
  391–412.	
  

26.	
   I.	
  V.	
  Korendovych,	
  D.	
  W.	
  Kulp,	
  Y.	
  Wu,	
  H.	
  Cheng,	
  H.	
  Roder,	
  and	
  W.	
  F.	
  DeGrado,	
  Proceedings	
  of	
  the	
  National	
  Academy	
  
of	
  Sciences	
  of	
  the	
  United	
  States	
  of	
  America,	
  2011,	
  108,	
  6823–6827.	
  	
  

	
  

Electronic Supplementary Material (ESI) for Dalton Transactions
This journal is © The Royal Society of Chemistry 2012


