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SUMMARY: lsopropenyl chloroformate (IPCF) was used for preparation of mixed carbonates (Aryl and 

lsopropenyl) which are very suitable reagents for active ester synthesis of amino acid derivatives (Boc 

derlvaWes In partlcular). 

Les esters actifs des amino-acides N-protBg& sont tr&+ utllis& en synthese peptidique et 

leur prdparatlon a fait I’obJet de nombreux travaux (2 & 7) . Nous pr&entons ICI une methode simple 

permettant de preparer les esters du 2.4-dinitrophenol. du 2.4.5~trichloroph6nol et du N- 

hydroxysucclnimlde des tert-butyloxycarbonyl amino-acides (BOC-AA. ), avec de bons rendements. 

Notre preparation est besee sur la reaction entre le BOC amino-acide. et un carbonate mixte 

d’lsoprop4nyle et d’aryle d&sir&e. 

Les carbonates mixtes sent p&par& par actlon des sets alkalins (Na ou KI du compos& 

hydroxyl$ ( phenol substltu$ ou N-hydroxysuccln~mlde) sur le chloroformlate d’isoprop$nyle ( ICPFf < 8) . 

Cette reactIon est condulte B temperature amblante dans I’ac&onitrlie. Les rendements en carbonates 

sont de I’ordre de 90% <Tableau 1). Ces prod&s sont crlstalIis&, non hygroscoplques. its se 

conservent sans p&cautions particuli&es. 

Tableau 1: Carbonates p&par&s avec IPCF 

NO Rdt % FW 

1 para-nitrophbate (ONp) 72 
2 2,4-di-nitrophhnate (DNp) 106 
3 2,4,6-tri-chloroph&ate (OTcp) 40 
4 N-oxyeuccinimidate (ONSu) 99-101 

Si le carbonate de para-nitroph&tyle et d’isoprop8nyle 1 se r&&le peu reactIf vls-&I-vis des 

SOC amino-acides. les trols autres d&iv& permettent I’acc& aux esters actifs avec d’excellents 

rendements (Tableau 2) dans des conditions r&actionnelles t&s simples. 
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Tableau 2: Esters actlfs prepares avec les carbonates mixtes 2.3 et 3. -- 

+ Boc-NH~-CO,H 
Nml 

cIi,cN ' 
BOC-NH-CHR~,~ 

(NMM’ = N-methylmorphollne) 

NO Produitsb' c Rdt % NO Produitsb'c Fmz% 

5 Etoc-Gly-oNSu 76 12 Boc-Gly-oTcp 87 
6 Boc-Phe+NSu 6s 13 Boc-Phe-OTcp 79 
7 Boc-Val-ONSu 63 14 Sot-Val-OTcp 80 

6 Boc-Leu-(INSu 60 15 Boc-Alaacp 90 
9 BoC-Ileu-ONSu 60 16 Boc-Leu-oTcp 89 

10 Sot-Pro-ONSu 64 17 Sot-Pro-OTcp 91 

11 BoC-(NO,)-Arg-ONSu 49 18 Em-(NOL)-Arg-OTcp 51 

19 Boc-Phe-2,4-DNP 56 21 Boc-Pro-2,4-DNP 94 

20 Boc-Val--2,kDNP 60 22 Sac-(NOa)-Arg-2,PDNP 43 

a- les esters actifs sent isoles par chromatographie sur colonne de silice (acetate d’ethyle/Hexane- 
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b- tous les amino-acides utllises appartiennent a la serie _L. 

c- les analyses centeslmales et les spectres RMN LH sont en accord avec la structure, les CalD(c, 1 

dioxane) sont en accord avec ceux de la litterature (9) pour les produits connus. 

II est a remarquer que meme les esters actlfs de Boc-( N02) -Arg ( 11, 18, 22) son1 obtenus 

avec des rendements interessants. 

Ce travail est activement poursuivi en vue d’optimiser les rendements et de preciser le 

mecanisme de la reaction de formation des esters actifs. 
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