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Les tautomZres lactames des hydro~p~rim~dines et des h~d*~P~i~e=, constituantsdes 

acides nuclbiques, sent tes forxtes p&don&antes en solution. 1 

Lsciaaee lactime 

&pendant, lea t~u~o~~e6 lactimes, m&e minoritaires, sent su~ce~~~b~~s d'induire des erreure 

de transcription et de r&lLication.' 11 est done important d"en estimer lee proportions. Lea 

sites actifs des ~~l~rases ant probablc~nt, comme ceux de no~re~ enzymes, un caractlre de 

milieu apofaire. Or, la tautoakie lac:$e[lactame des hydroxypyridines, de StDJctUle8 v&dSWS 

subit l'influence dCciaive du solvant, ' ' Dens L'eau, le tautomlre 'Eaetame predomine d'un 

facteur IO3 poltr 1' hydroxy-2 pyridini 0~~6.10~ pour la dihydroxy-2,4 pyrimidine (uracile)6 et 

seulement 1.3 10 3 pour le bromo-5 uracile 

de ce dernier).' 

(d'o3 peut-Stre une explication du pouvoir mutagkne 

Par contre, l'hydroxy-2 pyridinepx8sente au&ant de forme lactame que de 

fonne tactime dans l'hexane. La tautom~ria des uraciles rubit-ells: la m&me influence du sofvauc 

Pour cette &ude, on ne peut ~i*~~~t8 utiliser la spest~~copie W pour I'Sveluation des 

constantes de tautzomkie. En effet, d'uoe part, en solvant apolaire, L'autoassociation favofise 

fortement les reutomkres l~cfames,~ d'aucra part, les spectres UV des composi% modales des ura- 

tiles (l'hydrog&te mobile &ant remplac6 par un mlthylt) ne sent pas ncttement diff6ranciCa. 

Par contre, en Infra-Rouge, les formes lactimes et lactames monomtirea$eont caractBrisables par 

leurs bandes d'absorption autour de 3 580 cm-' (v,,) et 3 400 cm-1 [vR_E1> (Figure 1). 
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Mono-hydroxy-pyridines et -pyrimidines 

NOS rssultats pr&entGs au tableau I etabliesent qua, pour une s&tie ded'hydroxy-2 pyridia 

nes substituEes au carbone 6 par un groupe &lectroattracteur, Le rapport des densit& optiques 

des bandes NH et OH est voisin de La constante de tautomgrie lactame/lactime estimGe par U.V. 

On admet qua cette observation reste valable pour tous les compos& dtudi&. 

Cette hypothsse permet une d&termination facile de l'absorbance des formes lactimes de I.'h! 

droxy-2 pyridine et des mono-hydroxy-pyrimidines dans divers solvants chlor8s. On constate que 

l'ordre de grandeur des effets de salvants est le m&e pour Les mono-hydroxppyridines et 
10 pyrimidines et qu'il ne suitpas simplement l'ordre des polarit& (inversion du chloroforme) 

TABLEAU I : Constantesde tautom6rie:(lactame)/(lactime). 

1 2 3 
I 

4 5 6 

! CCL4 IO b 0,07a; o,ogb 0.1=; 0,14b 0,06a; 0,07b lb 100 
b 

t .,-.- 

cHC13 100 b 0,5 a; 0,45b la; 0,6 
b 

Ia; 1,1 
b b. d 

>5 

d. 
CH2CL-CH2c1 0,2Za; 0,23b 0,3a; 0,34b 0,6 a; 0,5 b 

d d 
- 

H2o 
I ooclc 5,3 a 5,4 a 50 a 340c - 2200c 

a) mew&e par spectroscopic U.V. ; b) rapport des intenait& des 
bandes OH et NH en I.R.; c) estimations obtenues par la m&thode des basicit&. 

d) &leviSe et non mesurable. 

DiLhydroxy-pyrimidines (Uraciles) 

En raison de leur faible solubilit6, cm ne peut pas gtudier les di-hydroxy-pyrimidines 

telles quelles, ni les nuclGosides associ&. Cette difficult6 a BtB contournde en introduisant 

un groupe alkyle sur l'azote N(1) ; en principe cette substitution n'affecte pas plus lespro- 

PriiZtls de la base qu'un sucre sur le m&e azote. Dans le CC14$ pour tous les uraciles etudi&, 

(composts 7 BIO)on observe une bande (lactame) fine et tr& intense B 3400 cm-', et rien eatre 

3500 et 3600 cm -' (lactime) , &me & de fortes concentrations (Figure 2). Le raux de Lactirne 

ne saurait done exchder un. pour millel'(l'ordre de grandeur dans l'eau). 



TABLEAU II . Moments dipolaires calcul& (CNDQ-2) et exphimentaux. __-__ . 

Figure 1 : Speceres Enfrsr-Rorrge de L'bydroxy-2 pyridine (I) ; a) dans CClq SUI 10 CIB de 

trajet optique, et b) dans CHCl 
3 

SUT 1 cm de trajet optique, 

Figure 2 I Spectres Infra-Rouge du n-pentyt-1 ehloro-6 uracile dans CC14 sur 2 cm de 

trajet optique ; a) concentration = 1,X x IO -2 M.P ; b) concentration = 3,2 x 10 -2 H.P. 

&@mme avec un trajet crptique de 10 cm, -1 aurzune! Erande n'apparait entre 3900 et 3600 cm , 
L'absorption observ& sur tous les spectres au-dessous de 3350 cm-' est: due aux espPces 

autoassoci&s. 
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Conclusion 

NOUS concluoo~ que i’iafluence du solvant sur la position d’&lquilibre tautomgre est 

‘c&s diffarente pour lea deux classes de campos& pr&Bdemment gtudi&s, Cette observation 

eet d&oncertante, 
11 

maia OQ peut avancer une interprLtation des effets opposds constat& 

pour 10s hydroxy-2 pyridines et fes uraciles si on admee que l’influence du solvant sur un 

6quilibre tautom&re se red&t en premiPre approximation aux effeta di61ectriques.12 Lea 

solvants apolaires dBstabiJisent les tautomgres les plus polaires. Le moment dipolaire d’un 

substrat peut 8tre estid par calcul CNDO-2 en bon accord avec les rksultats experimentaux 

connua l3 (Tableau II). Ainsi, le tautox&re lactame de L’hydroxy-2 pyridine est plus polaire 

que chacune dee formes eyn et anti du lactime, Par coutre, les ~nolact~~s des uraciles 

(hydroxy-4) sent plus p&&es q-e le lactmrm, le daplacement veto le lactame et++ soul 

po8sible au 6ens de cette interpr6tation simpliffbe. 
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