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Le groupe hydroxyle de ia tyrosine est frequemment protege en synth&e peptidique sous forme 

d'bther benzylique. L'elimination de ce groupe protecteur doit dtre rialisee sans entrainer de 

modification de la tyrosine, ce qui risquerait d'affecter les proprikes des peptides synthgti- 

S6S. 

Cette modification est realis6e soit par hydrogenation catalytique, soit par acidolyse, dans 

HF liquide ou dans une solution de HBr exempt de brome dans l'acide acetique ou l'acide tri- 

fluoroacetique. Dans le 

un "capteur"(scavenger) 

methionine(2)(3)(4), le 

cas de l'acidolyse, il est ndcessaire d'bjouter au milieu rkactionnel 

de carbocations benzyles tel que l'anisole(l), le r&sorcinol(2), la 

sulfure d'6thyle et de methyle(5), le phosphite de di&hyle(5), afin 

d'eviter une substitution du noyau aromatique de la tyrosine(1). Pour effectuer l'acidolyse, le 

systdme HBr/TFA est largement utilis6 en synth&e peptidique, en particulier pour sa commoditd 

d'emploi. 

Bien que nous ayons eu recours 2 des modes operatoires deja couramment employ&, il est appa- 

ru que 1'6limination par HBr/TFA des groupes benzyles de copolypeptides du type 
( 
[fyr(Bzl)lx - 

[Glu(OBsl] sn produit une modification de la tvrosine que nous avons mise en Evidence par spec- 

troscopie UV. Par contre, l'emploi de HBr/AcOH permet d'obtenir des r&ultats corrects. 

RBsultats exp&imentaux 

La pr&ente ktude a 6tB entreprise 2 la suite de l'observation prcliminaire suivante. Compa- 

rant les spectres UV, en solution alcaline, de dew echantillons de poly(Tyr-Glu-Glu), p&par& 

par des voies diff&entes, nous avons observe des differences notables entre les positions des 

bandes d'absorption vers 243 et 294 nm et entre les valeurs du coefficient d'extinction de la 

bande vers 243 nm. 
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Conditions d'Blimination des protections des chaines lat&ales des copolypeptides protSg& 

(a) Mkhode A: dissolution dans 

HBr/AcOH 6N 

aOH O,lN, dialyse contre de l'eau, prkcipitation a HCl 1N. 

Mgthode B: identique a A, sans dialyse.(b) TM3: trim&hylbenzyl.(c) D'apr& Ramachandran (6). 

Les spectres -figure l- des dchantillons I et II (spectres B et C) pksentent effectivement 

une allure differente de celle-du spectre de l'khantillon III (spectre D), bien que tous pro- 

viennent du m&s copolypeptide prot8gb. De plus, les Bchantillons IV (copolym&re statistique) et 

V possedent des spectres, non repr&ent& ici, identiques au spectre D, t&s voisin de celui de 

la polytyrosine (spectre A). On observe plus pr6cisSment sur les spectres B et C un dGplacement 

des maxima d'absorpti'on vers les longueurs d'onde Qlevhes et un abaissement du coefficient d'ex- 

tinction de la bande a 244 nm = 7990 pour I, 6970 pour II, tandis que l'on trouve 10320 pour III, 

10500 pour V et 10100 pour la poly-L-tyrosine(7). Comme nous le verrons plus loin le traitement 

par HBr/AcOH ne modifie pas le noyau aromatique de la tyrosine. Dans ces conditions le spectreD 

peut 8tre pris comme spectre de reference du copolypeptide (Tyr-Glu-Glu)n. Les spectres B et C 

rkrklent done une modification de la tyrosine. 

Un phknodne analogue est observe si l'on traite la 0-benzyltyrosine par HBr/TFA. Le spectre 

du produit r&ultant diff&e sensiblement de celui de la tyrosine.(Produit rksultant : Xmax : 

295 nm, s240/s295 = 4,32 ; tyrosine 294 nm, 4,70). La pr&.ence d'anisole &duit l'importance du 

phgnodne sans toutefois le supprimer. La chromatographie sur papier du produit resultant montre 

qu'il contient de la tyrosine et un autre composd en proportion moindre, r&&lable a la ninhy- 



drine. Nous avons vbifi6 que la modification du spectre de la tyrosine ne provient pas d'une 

6limination incompldte des groupes 0-benzyles, car on ne peut obtenir un spectre pr6sentant les 

modifications d6ja d&rites en ajoutant de la 0-bensyltyrosine 3 de la tyrosine pure. 
v 
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Figure 1 : Modification de la tyrosine par traitement de TyrfBal) par HBr/TFA. Spectrse UV. 

A: I- -I tyrosine, dam NaOH O,ZN, NaCl 0,lM ; (-_) pOl@rtyPO8iTW dW'l8 NaCl 0,2bi, pH 13,s 

d’aprds Fasnm 171, prdparde d partir de poly-5acktyltyrosine et de poly O-bensyloxycarbonyl- 

L-tyrosine. 0,02 96, cuve 1 mm. B: copoZypeptide I, 0,07 X, C: copolypeptide II, 0,0554 46 ; 

D: copolypeptide III, 0,066 %. B, C, D : solvant NaOK O,ZN, NaCl 0,lM. Cuve 1 nm. 

D'autre part, 1'Qchantillon III de (Tyr-Glu-Glu)n soumis B l'action de HSr/TFA ne r&&e 

aucune alteration de son spectre UV. En outre, de la tyrosine soumise au msme traitement, en 

pr&ence d'alcool benzylique, ne subit aucune alt6ration. C'est done au niveau de 1'6limination 

des groupes benzyles, qu'intervient la modification de la tyrosine, vraisemblablement par benzy- 

lation du noyau aromatique, ce qui est en accord avec le sens du deplacement des maxima d'absap 

tion. L'addition d'eau au TFA, suggkr6e par Sieber(S), ne reduit que t&s faiblement l'importan- 

ce du phhomene. 

L'utilisation de HBr/AcOH 6N, en presence d'anisole,ne provoque aucune modification irr&er- 

sible de la tyrosine, mais seulement la formation partielle de 0-a&tyltyrosine, le groupe a&- 

tyle &ant ais. 2 dliminer par simple dissolution du produit dans de la soude O,lN, ou de la 

baryte 0,37N (9). Nous avons v6rifi6 qua la 0-benxyltyrosine, trait6e dans ces conditions, con- 

duisait 2 la formation de tyrosine pure. 

La pr6sence de 0-ac&yltyrosine dans les produits trait& par HBr/AcOH est visible -figure 2- 

sur les spectres IR (6paulement 2 1760 cm -l) et sur les spectras WV (bandes vers 265 et 273nm&O)). 




