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ДИМЕРНЫЙ  МЕХАНИЗМ  ТАУТОМЕРНОГО  ПРЕВРАЩЕНИЯ 
4-АМИНО-2-ОКСОПИРИМИДИНА 

 
 

Квантово-химическим полуэмпирическим методом АМ1 рассчитаны значения 
энтальпии (∆Н), заряда на атомах (qi) и порядка связей (Pij) для шести таутомерных форм 
4-амино-2-оксопиримидина. Показано, что самым стабильным из них является 4-амино-2-
оксо-1Н-пиримидин, или цитозин. По аналогии с комплементарными парами нуклеотидных 
оснований таутомерное превращение цитозина и других оксоформ может осуществляться 
по димерному межмолекулярному механизму. Предлагается новая интерпретация превра-
щения цитозина в 4-амино-2-оксо-3H-пиримидин как результата 1Н−3Н двухстадийного 
переноса протона. 
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перегруппировка, таутомерные превращения.  
 

Для теоретического исследования таутомерных превращений пирими- 
диновых производных, в том числе цитозина (4-амино-2-оксо-1Н-
пиримидина) (1), широко применялись как полуэмпирические [1–3], так и 
неэмпирические [4–6] квантово-химические методы. В работах [2, 7] 
рассмотрены 6 возможных таутомеров 4-амино-2-оксопиримидина: 
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Авторы отмечают, что стабильность таутомеров 1–6 уменьшается 
в ряду: 1>2>4>3>5>6, однако квантово-химические расчеты [1, 8] показа-
ли, что в этом ряду самым стабильным является 4-амино-2-гидроксипи-
римидин (3). Такой вывод подкреплен экспериментальными данными [9]. 
Общий результат указанных работ свидетельствует о низкой стабильности 
иминных форм.  В работе  [6] на основании вычисления неэмпирическим 
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методом полной энергии предсказывается существование таутомерных 
форм производных пиримидина и делается вывод, что таутомерные 
превращения осуществляются посредством межмолекулярных водород-
ных связей с  участием гидроксильных,  аминных  и  карбонильных групп. 

С целью систематического изучения некоторых физико-химических 
свойств таутомерных форм 1–6 квантово-химическим полуэмпирическим 
методом АМ1 [10]  нами  рассчитаны  их структурные,  энергетические 
и электронные индексы. Как видно из таблицы, аминоформы более 
стабильны, а среди них самой стабильной является 4-амино-2-оксо-1H-
пиримидин (1), или один из важнейших представителей нуклеотидных 
оснований – цитозин, что находится в полном согласии с приведенными 
литературными данными [2, 7]. Из таблицы видно также, что распреде- 
ление заряда на атомах пиримидинового цикла исследуемых таутомеров 
указывает на определенную закономерность. В частности высокий 
отрицательный заряд (особенно для таутомера 2) на атоме С(5) и 
положительный заряд на атоме С(6) указывают на региоселективность 
электрофильного  и нуклеофильного присоединения, соответственно, что 
находится в полном согласии с литературными данными [10]. Заряд на 
атомах N(1) и N(3) значительно выше, когда они находятся в sp3-гиб- 
ридизированной форме 1 и 2. Это вызывает увеличение ''электронного 
оголения'' связанных с ними атомов водорода. Принимая во внимание 
также, что порядки связей N–H имеют  довольно низкое  значение  (РNH = 
= 0.872–0.882), можно объяснить высокую подвижность таких атомов 
водорода. Эти положения могут обусловливать реализацию лактам-
лактимного таутомерного превращения по межмолекулярному димерному 
механизму:  
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В лактимной форме 3 атом N(3) выступает как активный протоно- 

акцепторный центр (q3
N = –0.309), на который протон гидроксильной 

группы может переноситься опять-таки по межмолекулярному димерному 
механизму: 
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Значения энтальпий (∆Н), дипольных моментов (µ), зарядов на атомах (qi) 
и порядков связей (Pij) таутомеров 1–6 

 

Соеди-
нение 

∆H, 
кДж/моль µ, D q1 q2 q3 

1 2 3 4 5 6 

1 77.7 6.26 −0.324 +0.348 −0.293 
2 80.2 7.00 −0.222 +0.339 −0.349 
3 85.7 4.20 −0.195 +0.187 −0.309 
4 92.4 4.56 −0.320 +0.398 −0.318 
5 168.4 5.11 −0.291 +0.237 −0.238 
6 135.4 1.46 −0.285 +0.259 −0.271 

 

 

О к о н ч а н и е   т а б л и ц ы 
 

Соеди-
нение q4 q5 q6 P(N3H) P(N1H) 

7 8 9 10 11 12 

1 +0.228 −0.345 +0.063 – 0.882 
2 +0.254 −0.405 +0.065 0.881 – 
3 +0.193 −0.339 +0.013 – – 
4 +0.161 −0.296 +0.035 0.872 0.878 
5 +0.091 −0.285 +0.007 – 0.800 
6  −0.303 +0.002 0.873 – 
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Следовательно, 1Н–3Н перенос протона можно рассматривать как 
двухстадийный процесс (энергетическая диаграмма приведена на рисун-
ке). Энтальпия активации ∆∆H# первой стадии составляет 164.9, второй – 
110.5 кДж/моль. Полный процесс является экзотермическим с выделением 
небольшой энергии – ∆∆Н = −4.9 кДж/моль. 
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Энергетическая диаграмма двухстадийного 1Н–3Н переноса протона в цитозине – 
зависимость энтальпии ∆Н таутомеров 1 и 3 от координат реакции RNH и ROH  

соответственно 

 
 

Образование иминных таутомеров 4, 5 и 6 возможно также по межмо- 
лекулярному механизму превращения димеров цитозина 1: 
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его иминной формы 4 
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и енольной формы 3 
 
 

N

N

N
HH

O
H

N

N

N
H H

O
H

N

N

N
H

H

O
H

N

N

N
H

H

O
H

. . .

. . .

3

6

+

 
 
 

С П И С О К    Л И Т Е Р Т У Р Ы 
 
 
1. A. Buda, A. Syqula, J. Mol. Struct. (Theochem), 92, 255 (1985). 
2. U. Norinder, J. Mol. Struct. (Theochem), 151, 259 (1987). 
3. P. U. Civcir, J. Mol. Struct. (Theochem), 532, 157 (2000). 
4. M. Shibata, T. J. Zielinski, R. Rein, Int. J. Quant. Chem., 18, 323 (1980). 
5. T.-K. Ha, H. H. Guntard, J. Am. Chem. Soc., 115, 11939 (1993). 
6. T.-K. Ha, H.-J. Keller, R. Gunde, H. H. Guntard, J. Phys. Chem., A, 103, 6612 (1999). 
7. A. R. Katritzky, M. Karelson, P. A. Harris, Heterocycles, 32, 329 (1991). 
8. C. Colominas, F. J. Luque, M.Orozco, J. Am. Chem. Soc., 118, 6811 (1996). 
9. A. Destexhe, J. Smets, L. Adamowicz, G. Meas, J. Am. Chem. Soc., 116, 1506 (1994). 
10. А. Е. Портер, в кн. Общая органическая химия, Химия, Москва, 1985, 8, с.131. 

 
 
 
Тбилисский государственный университет  
им. И. Джавахишвили, 
Тбилиси 380028, Грузия 
e-mail: keres@ictsu.tsu.edu.ge  
 

Поступило в редакцию 26.02.2003 

 
 
 

 

 568 


	Э. Дж. Чургулия, Дж. А. Кереселидзе


<<
  /ASCII85EncodePages false
  /AllowTransparency false
  /AutoPositionEPSFiles true
  /AutoRotatePages /All
  /Binding /Left
  /CalGrayProfile (Dot Gain 20%)
  /CalRGBProfile (sRGB IEC61966-2.1)
  /CalCMYKProfile (U.S. Web Coated \050SWOP\051 v2)
  /sRGBProfile (sRGB IEC61966-2.1)
  /CannotEmbedFontPolicy /Warning
  /CompatibilityLevel 1.4
  /CompressObjects /Tags
  /CompressPages true
  /ConvertImagesToIndexed true
  /PassThroughJPEGImages true
  /CreateJDFFile false
  /CreateJobTicket false
  /DefaultRenderingIntent /Default
  /DetectBlends true
  /ColorConversionStrategy /LeaveColorUnchanged
  /DoThumbnails false
  /EmbedAllFonts true
  /EmbedJobOptions true
  /DSCReportingLevel 0
  /EmitDSCWarnings false
  /EndPage -1
  /ImageMemory 1048576
  /LockDistillerParams false
  /MaxSubsetPct 100
  /Optimize true
  /OPM 1
  /ParseDSCComments true
  /ParseDSCCommentsForDocInfo true
  /PreserveCopyPage true
  /PreserveEPSInfo true
  /PreserveHalftoneInfo false
  /PreserveOPIComments false
  /PreserveOverprintSettings true
  /StartPage 1
  /SubsetFonts true
  /TransferFunctionInfo /Apply
  /UCRandBGInfo /Preserve
  /UsePrologue false
  /ColorSettingsFile ()
  /AlwaysEmbed [ true
  ]
  /NeverEmbed [ true
  ]
  /AntiAliasColorImages false
  /DownsampleColorImages true
  /ColorImageDownsampleType /Bicubic
  /ColorImageResolution 300
  /ColorImageDepth -1
  /ColorImageDownsampleThreshold 1.50000
  /EncodeColorImages true
  /ColorImageFilter /DCTEncode
  /AutoFilterColorImages true
  /ColorImageAutoFilterStrategy /JPEG
  /ColorACSImageDict <<
    /QFactor 0.15
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /ColorImageDict <<
    /QFactor 0.15
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /JPEG2000ColorACSImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 30
  >>
  /JPEG2000ColorImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 30
  >>
  /AntiAliasGrayImages false
  /DownsampleGrayImages true
  /GrayImageDownsampleType /Bicubic
  /GrayImageResolution 200
  /GrayImageDepth -1
  /GrayImageDownsampleThreshold 1.50000
  /EncodeGrayImages true
  /GrayImageFilter /DCTEncode
  /AutoFilterGrayImages true
  /GrayImageAutoFilterStrategy /JPEG
  /GrayACSImageDict <<
    /QFactor 0.15
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /GrayImageDict <<
    /QFactor 0.15
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /JPEG2000GrayACSImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 30
  >>
  /JPEG2000GrayImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 30
  >>
  /AntiAliasMonoImages false
  /DownsampleMonoImages true
  /MonoImageDownsampleType /Bicubic
  /MonoImageResolution 600
  /MonoImageDepth -1
  /MonoImageDownsampleThreshold 1.50000
  /EncodeMonoImages true
  /MonoImageFilter /CCITTFaxEncode
  /MonoImageDict <<
    /K -1
  >>
  /AllowPSXObjects false
  /PDFX1aCheck false
  /PDFX3Check false
  /PDFXCompliantPDFOnly false
  /PDFXNoTrimBoxError true
  /PDFXTrimBoxToMediaBoxOffset [
    0.00000
    0.00000
    0.00000
    0.00000
  ]
  /PDFXSetBleedBoxToMediaBox true
  /PDFXBleedBoxToTrimBoxOffset [
    0.00000
    0.00000
    0.00000
    0.00000
  ]
  /PDFXOutputIntentProfile (None)
  /PDFXOutputCondition ()
  /PDFXRegistryName (http://www.color.org)
  /PDFXTrapped /Unknown

  /Description <<
    /FRA <>
    /JPN <FEFF3053306e8a2d5b9a306f30019ad889e350cf5ea6753b50cf3092542b308000200050004400460020658766f830924f5c62103059308b3068304d306b4f7f75283057307e30593002537052376642306e753b8cea3092670059279650306b4fdd306430533068304c3067304d307e305930023053306e8a2d5b9a30674f5c62103057305f00200050004400460020658766f8306f0020004100630072006f0062006100740020304a30883073002000520065006100640065007200200035002e003000204ee5964d30678868793a3067304d307e30593002>
    /DEU <>
    /PTB <>
    /DAN <>
    /NLD <>
    /ESP <>
    /SUO <>
    /ITA <>
    /NOR <>
    /SVE <>
    /ENU <>
  >>
>> setdistillerparams
<<
  /HWResolution [600 600]
  /PageSize [612.000 792.000]
>> setpagedevice


