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RESUMO 

Um espécime de Ouratea hexasperma (St. Hill) Bard (Ochnaceae) foi

coletado no cerrado do estado do Amapá, registrado no herbário amapaense

(HAMAB) sob o Nº 01519 e classificado pelo botânico Benedito Vítor Rabelo

(FEEMA-Macapá-AP).

O fracionamento dos extratos usando partição com solventes,

cromatografia de adsorsão em coluna e camada delgada preparativa e

cristalização, conduziu ao isolamento de quatro biflavonóides novos e outros

constituintes que estão registrados na literatura. O extrato hexânico da raiz

forneceu a 5-hidroxi-4',7-dimetoxi-2,3-trans-isoflavanona-(2→2")-5-hidroxi-

4"',7"-dimetoxi-2",3"-trans-isoflavanona (hexaspermona-A) e o extrato obtido

com diclorometano da casca forneceu 5-hidroxi-

4',7-dimetoxi-2,3-trans-isoflavonona-(2→2' ')-4"'-hidroxi-5"7"-dimetoxi-2",3"-

trans-isoflavanona (hexaspermona-B) e 5-hidroxi-4',7-dimetoxi-2,3

-trans-isosavanona-(2→2")-4" '5"-hidroxi-7"-metoxi-2"3"-trans-isoflavanona

(hexaspermona-C) e a 5,7,4'-trimetoxi-isoflavona. O extrato metanólico das

folhas forneceu a 5,7,4'-trihidoxi-flavona-(6→8")-5",4'"-dihidroxi-7"-metoxi-

flavona (7"-metil-agatisflavona) e o extrato hexânico desta parte da planta

forneceu a mistura dos hidrocarbonetos: untricontano, nonoeicosano e

eicosano, (47, 45 e 8%), um éster alifálico (palmitato de hexadecanoíla) e uma

mistura de quatro triterpenos (α- amirina, β-amirina, germanicol e lupeol) 
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As estruturas das substâncias foram determinadas através da análise dos

dados espectrométricos de UV, IV, RMN de 1H e 13C (incluindo experiências

bidimensionais e NOE) e EM (IE e EMBAR) das substâncias naturais, de

éteres metílicos e acetatos. 

A avaliação da atividade antitumoral, "In vitro", através da inibição do

crescimento dos tumores Sarcoma 180 e carcinoma de Ehrlish, mostrou que a

7"-metil-agatisflavona é mais ativa do que a Quercetina. 
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ABSTRACT 

The specimen of Ouratea hexasperma (St. Hill.) Barl (Ochnaceae) was

collected in Amapá state Brazil and was identified by botanist Benedito Vitor

Rabelo. A voucher specimen (Nº 01519) is deposited at the herbario

amapaense HAMAB of the museum Angelo Moreira da Costa Lima, IEPA,

Macapá, Brazil. 

The solvent partition and chromatographic column and prep-TLC

fractions of the root, bark and leaves extracts afforded four new biflavonoids

and a known isoflavone. 

The hexanic extract of root afforded 5-hidroxy-4',7-dimethoxy- 2,3-

trans-isofl avone-(2→2")-5 "-hidroxy-4"',7"-dimethoxy-2", 3"-trans-isoflavanone

(hexaspermone-A), the CH2Cl2 extract of bark afforded 5-hidroxy

-4',7 - dimethoxy- 2,3- trans-isoflavone- (2→2"')-4'"-hidroxy-5",7"-dimethoxy-

2",3"-trans-isoflavanone (hexaspermone-B), 5-hidroxy-4',7-dimethoxy-2,3-

trans-isofavone-(2→2'')-4''',5''-dihidroxy-7''-methoxy-2'',3''-trans-isoflavanone

(hexaspermone-C) together with 5,7,4'-trimetoxy isoflavone the methanolic

extract of leaves afforded the biflavone 5,7,4'-trihidroxy-flavone-

(6→8")5",4"'-dihidroxy-7"-methoxy-flavone (7"-metyl-agathisfavone), a

mixture of aliphatic alkenes, a mixture of aliphatic esters and a mixture of

pentacyclic triterpenes (α-amirin, β-amirin, lupeol and germanicol). 

The biflavone was found much more potent inhibit the tumors cells

growth than quercetin. 

The structures of the products were determined on the basis of chemical

and spectral data including 2D NMR experiments and MSFAB besides UV,

IV and MSIE ofthe natural products and methyl ethers and acetyl ester

derivatives. 
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1 -INTRODUÇÃO  

Embora o homem seja uma criação da natureza e se classifique entre os

mamíferos, é certo que já não pode ser considerado simplesmente como parte

integrante desta natureza. Com seus instrumentos, substâncias químicas, meios

de transporte, e de modo especial seu raciocínio e sua capacidade de realizar

pesquisas, tornou-se a muito tempo uma força a parte. Isso é sobremodo

verdadeiro quanto as relações entre o homem e as plantas. 

Estima-se que 80% da população dos países menos desenvolvidos

dependem, em grande quantidade, da medicina caseira utilizando plantas para

suas necessidades primárias de saúde. 

A curiosidade motivada pelo uso freqüente e com sucesso de certas

plantas, levou o homem a investigar seus princípios ativos. Em muitos casos a

pesquisa mostrou o acerto com que eram empregados, mas em outros nada foi

comprovado. 

Embora o ideal seja o conhecimento do princípio ativo de uma planta

medicinal, o conhecimento da sua composição química mesmo parcial contribui

favoravelmente para a descoberta de suas propriedades biológicas através de

testes farmacológicos das substâncias isoladas. Por outro lado, a escolha de

plantas para seu estudo químico, com base em seu uso popular é um dos meios

que podem conduzir a descoberta de novos medicamentos e, inclusive, permite



avaliar os perigos da adoção de determinados vegetais como medicamentos

tradicionais. 

O estudo químico de plantas, procurando conhecer a composição dos

diferentes metabólitos secundários das espécies, contribui para química

orgânica em geral fornecendo modelos adequados para transformação química

como: obtenção de produtos úteis, fontes de matéria prima para química fina,

substratos para testar reagentes e catalisadores, e novas idéias para

entendimento dos processos biossintéticos. 

O conhecimento da química das espécies vegetais contribui também para

outras áreas da ciência como farmacologia, botânica, agricultura, evolução,

ecologia e taxonomia química. 

Apesar das contribuições da química de produtos naturais citados acima

verifica-se, freqüentemente, uma maior tendência dos grupos de pesquisa em

direcionar seus trabalhos para linhas que visam somente a exploração

econômica, não levando em consideração a importância da pesquisa básica, a

qual deve ser incentivada principalmente no meio universitário. 

Para dar exemplos de aplicação de substâncias naturais na área da

farmacologia podemos destacar uma classe de substâncias muito freqüentes na

literatura, principalmente em trabalhos relacionados com atividades

farmacológica que são os flavonóides. Além da publicação de Cody e col [1],

os resultados recentes de Cang-Oihu e col sobre a avaliação de atividade anti

HIV de flavonóides naturais e sintéticos, destacando-se, em suas conclusões, a

ação com baixa toxicidade de Acacetina (1) e alto índice terapêutico da Crisina

(2) na ação contra este vírus [2]. 

Baseado em avaliações clínicas de biflavonóides e monoflavonóides

observou-se um maior poder de ação dos biflavonóides in vivo do que os

flavonóides simples [1 ]. 



Como exemplo destes compostos ativos pode-se citar, também, o uso da

Kolaflavona (3) que já é patenteado para o tratamento de inflamações e

infecções hepáticas, o Kolavirom (4 + 5) um medicamento usado como anti-

microbial, bactericida, anti-colesterêmico e anti-hiperglicêmico; pode-se

destacar, também, os isômeros Neochamaejasmina A (6) e Isochamaejasmina

(7) que possuem ação inibitória em promotores de tumores e, por isso são

usados na prevenção do câncer [1]. 



Outra conclusão relevante relacionada a classe dos biflavonóides é que

sua presença é uma característica geral de Giminosperma ocorrendo

freqüentemente em folhas, bem como na parte aérea do caule. Esses

biflavonóides na camada superficial de folhas de plantas devem ter uma função

de resistência a invasão de fungos e de repelirem insetos. A função celular dos

biflavonóides achados em madeira, casca, pólen e frutos ainda não foi

encontrada, mas parece que eles estão envolvidos em mecanismos de defesa

similares, particularmente no caso de madeiras, raízes e casca. 

O importante papel desempenhado pelos biflavonóides nas estratégias de

defesa de plantas deve ser o causador da variedade estrutural apresentada onde

a planta procura manter-se um passo a frente dos predadores. Estas variações

estruturais consistem nas diversidades de ligações interflavonóides e nos

padrões de substituição com grupos metoxílicos e hidroxílicos. 

Um fato interessante é que nas Angiospermas onde, na maioria dos

casos, o papel defensivo tem sido conduzido por outros metabólitos, tem sido

encontrado uma grande quantidade de estruturas de biflavonóides. No entanto,

devemos lembrar que a evolução produz muitas taxas diferentes de acordo com

as mudanças em diferentes características de um grupo. Consequentemente, o

aparecimento desta classe de substância pode ser de alta ocorrência ou

aparecer esporadicamente. A freqüência de biflavonóide faz desta classe de

substância uma característica de determinado grupo de Angiosperma. 

Vários exemplos de ocorrência de flavonóides e biflavonóides em

Angiospermas são citados no trabalho de Harbone e col [3]. Entre estas

famílias pode-se destacar as Ochnaceas que tem se revelado ricas nesta classe

de substâncias. 

Outro trabalho que revela a ocorrência de flavonóides e biflavonóides em

Ochnaceae é o de Brito [4] que mostra o perfil químico das Angiospermas. 



A família das Ochnaceas possui 28 gêneros e entre eles o gênero

Ouratea, cuja química é pouco conhecida. Foram encontrados na literatura

apenas dois trabalhos em periódicos descrevendo a identificação de espécies de

Ouratea [5,6]. A catequina (8) e a proantocianidina dimérica (9) isoladas da

casca e da raiz de um espécie [5] e (10) e (11) da raiz de outra espécie [6].

Outro trabalho divulgado recentemente, através de comunicação em

resumos, revela a presença dos biflavonóides (12) e (13) em Ouratea

spectabilis [7]. 





A biflavona (14) foi isolada do extrato metanólico da folha do espécime

Ouratea hexasperma (Ochnacae) e constitui cerca de 0,3% do extrato da folha

da planta. Desta mesma planta foram isolados três biisoflavonóides novos que

foram registrados recentemente na literatura [8]. 

A biflavona (14) (7"-metil-agathisflavona), que até o momento não foi

descrita na literatura, apresentou uma grande atividade farmacológica inibindo

o desenvolvimento de células tumorais (Sarcoma-180 e tumores de Ehrlish)

com ação mais significativa do que a Quercetina (15) (fig.52; pág.104) que é

usada como padrão para avaliar atividade de Flavonóides como anti-tumoral [9

e 10]. 



2 - A PLANTA E SEUS CONSTITUINTES. 

2.1 - Descrição botânica da planta. 

2.1.1 - A família Ochnaceae. 

A família Ocnaceae DC. consta de cerca de 28 gêneros e 400 espécies

tropicais e subtropicais. No Brasil ocorrem aproximadamente 9 gêneros com

105 espécies.

São árvores, arbustos ou, raramente, ervas com folhas alternadas,

estipuladas, geralmente com a nervura central saliente no dorso e com nervuras

secundárias e venúlas numerosas, patentes e paralelas entre si. Flores amarelas

alvas ou avermelhadas, dispostas em panículas terminais multifloras. Flores

andróginas, radiais ou zigomorfas, com 5 sépalas livres ou concrescidas na

base, de prefloração imbricada; pétalas livres, torcidas no botão floral, caducas.

Androceu de iso a polistêmone; estames com filetes curtos, raramente,

filiformes e longos; anteras biloculares, 4-1oceladas, geralmente oblongas, base

fixas, poricidas ou rimosas, as vezes enrugadas. Estaminódios presentes ou
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ausentes; em Lavradia, os estaminódios petalóides se concrescem em tubos,

que cerca os estames férteis e em Leitgebiea, os estaminódios se alternam com

os estames. Em outros gêneros os estames se concrescem em denso

aglomerado que se coloca de um lado do ovário. Gineceu formado de 2-5

carpelos (raramente mais), livres entre si, mais com estilete comum ou

concrescidos formando um ovário súpero de 1 - 10 lóculos; óvulos eretos ou

pêndulos, de 1 a muitos em cada lóculo. Fruto apocárpico, com os carpídios

acentados sobre o receptáculo carnoso e colorido, ou frutos simples, deiscentes

ou indeiscentes. A capsúla tem paredes coriáceas ou lenhosas; sementes de

uma a muitas, com integumento membranoso ou ósseo e endosperma carnoso,

farto ou ausente; embrião reto ou curvo. 

2.1.2 - O gênero Ouratea. 

Comum nos campos cerrados possuindo flores amarelas. Carpelos livres

entre si, com um estilete comum; fruto constituído de duas ou mais pequenas

drupas acentuadas sobre o receptáculo carnoso e aumentando na frutificação;

sementes sem endosperma.

2.1.3 - A planta Ouratea hexasperma. 

Da família das Ocnaceaes, conhecida vulgarmente como massaroca,

arbusto ou arbúsculo até 5 metros de altura; ramos cobertos por cascas

suberosas; folhas subcoriáceas, brilhantes por cima, oblongo-lanceoladas ou

oblongadas, base obtusa, ápice longo ou curto acuminado, margem ligeiramente







3 - RESULTADOS E DISCUSSÃO. 

3.1 - Determinação estrutural de OHRH-3 (hexaspermona-A). 

O espectro no IV (Fig. 1) de OHRH-3 apresentou banda de absorção

para grupo carbonila conjugado contendo grupo hidroxila em orto (efeito de

quelação) em 1630 cm-1. Uma banda de absorção fraca em 3010 cm-1 que

sugere a presença de anel aromático que é confirmada com bandas em 1570

e 1520 cm-1.

O espectro de RMN de 1H (200 MHz, CDCl3) (Fig.2) possui dois

sinais duplos (J=8,9Hz) em δH: 7,38 e δH 6,87 que correspondem a prótons

aromáticos, ligados aos carbonos δH 128,2 (CH) e 114,0 (CH),

respectivamente, cujos acoplamentos a uma ligação (1JCH) são revelados no

espectro 2D (1Hx13H-COSY) (Fig.5). Estes sinais estão compatíveis com o

sistema AA'BB' de um anel aromático não conjugado para metoxilado

δH 3,79(s)) (1). Este sistema é proposto também, com base no acoplamento

entre estes prótons revelado no espectro 2D (1Hx1H-COSY) (Fig.4).

Os sinais em δH 6,13 (s; J=2.0Hz) e δH 6,14 (s; J=2,0Hz) (Fig.2)

correspondem a absorção de prótons aromáticos protegidos, que estão ligados

aos carbonos em δC 96,8 e δC 99,1 ppm, respectivamente (Fig.5). Estes

valores de deslocamento químico são compatíveis com os CH aromáticos com

funções oxigenadas vizinhas, Levando em consideração o número de carbonos



quaternários em (1), restam três sinais de frequência: C-O (166,4; 165,0;

161,6), dois C (131,7; 108,6) e uma C=O (198,2) (Figs.3 e 5) que, juntamente

com os CH citados anteriormente permitem propor a estrutura parcial 2. O

sinal em δH 11,93 (s) confirma a presença de OH em ponte com a carbonila,

que absorve em δH: 98,2 ppm. Restam no espectro de RMN de 1H dois sinais

duplos de hidrogênios metínicos em δH: 4,51 (d;J=8,0Hz) e δH: 5,18

(d;J=8,0Hz), que acoplam entre si (Fig.4) e estão ligados, respectivamente, aos

carbonos que absorvem em 59,0 (CH-C) e 84,0 (HC-O) (Fig.5), sendo que

este último sinal é compatível com o sinal de hidrogênio metínico carbinólico.

Esta informação permite a proposta do sistema 3.



Levando em consideração o número de sinais de carbonos

quaternários presentes no espectro de RMN 13C (PND) (Fig.3) e 2D (1Hx13C-

COSY) (Fig.5), além do número de grupos metoxilas presentes nos espectros,

podemos reunir as estruturas parciais 1, 2 e 3, e chegar às unidades

flavonóidicas 4 e 5. Estas unidades possuem valor de massa compatível com o

pico base m/z 299 presente no espectro de massas obtido por impacto de

elétrons (Fig.6) (Esquema 1).

A necessidade de um substituinte adicional para justificar os CH

(sistema 3), e os picos correspondentes a íons fragmentários com massa acima

de 300 u.m.a., permitiu propor a estrutura dos dímeros 6 ou 7 para OHRH-3.

Estas propostas estão de acordo com o valor do íon molecular M 598 u.m.a.,

detectado através de espectrometria de massas EMBAR (Fig.7 e 8). 
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A comparação do δH e δH de C-2,2" e C-3,3" de OHRH-3, com o

modelo da literatura 8 [13] (Tabela 2), permitiu optar pela proposta 6 que

apresenta o grupo atila no C-3, exercendo um efeito de desproteção sobre o

próton metínico não carbinólico. Isto justifica as diferenças de deslocamento

químico de prótons metínicos (∆δH=1,51) e carbonos não carbinólicos

∆δC= 9,8). A estrutura 6 esta compatível com os acoplamentos revelados no

espectro 2D 1Hx1H-COSY (Fig.3) e 1Hx13C-COSY (Fig.5) (Tabela 1) e com a

quantidade relativa de prótons revelada na integração do espectro de RMN 1H

(fig.2).

O Esquema 1 mostra os caminhos plausíveis para se chegar aos

principais íons fragmentários revelados no espectro de massas obtido por

impacto de elétrons (Fig.6). Os sinais em m/z: 299(100); 167(17) e 121(17)

entre outros, servem como confirmação adicional do padrão de substituição

desta substância

A análise desta substância com a técnica EMBAR (Fig.7), mostrou

os picos da matriz em m/z: 153, 307, 461, etc. (Fig.8), incluindo o M+.

compatível com a estrutura 6 que foi denominada hexaspermona-A O

Esquema 2 mostra os fragmentos correspondentes aos demais picos presentes

no espectro EMBAR da hexaspermona-A (Fig.7 e 8). 

Os espectros de RMN 1H (Fig.9) e 13C (fig.10) do derivado acetilado

de OHRH-3 confirmou a presença de duas hidroxilas fenólicas na estrutura de

hexaspermona-A. Esta confirmação se baseia na diminuição do sinal em

δH: 11,93 (s), no aparecimento do sinal referente a dois grupos acetato

δH: 2,11 (s) e δC: 20,7 e 169,2) e das diferenças nos deslocamentos químicos

dos núcleos vizinhos a esta função (Tabela 2). A transformação do OH

quelado em acetato diminuiu o efeito de proteção orto para prótons e carbonos

vizinhos
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3.2 - Determinação estrutural de OHCD-1 (hexaspermona-C).

O espectro no IV (Fig. 11) de OHDC-1 apresentou bandas análogas

ao de hexaspermona-A, permitindo reconhecer absorções referentes a sistemas

aromáticos (3010; 1570 e 1520 cm-l), a carbonila conjugadas (1630 cm-1), além

de fenóis (3300 cm-1) e éteres (1200 cm-1).

O espectro e RMN 1H (200 MHz, CDCl3) (Fig. 12) possui quatro

sinais δH 7,36 (d; J=8,7Hz), δH: 6,85 (d; J=8,7Hz) e δH 7,31 (d; J=8,5Hz), δ

H:6,76 (d; J=8,5Hz), ligados aos carbonos δH: 128,2 (CH), δH: 114,0 (CH) e

δC 128,4 (CH), δC 115,4 (CH), respectivamente (Fig. 14 e 15) (Tabela 3). O

espectro 2D (1Hx1H-COSY) (Fig. l3) revelou acoplamento entre estes prótons

aromáticos, permitindo propor a presença de dois sistemas AA'BB' de anel

aromático não conjugado. As frequências de absorção dos carbonos que

sustentam os prótons mais protegidos destes sistemas (114,0 ppm e 115,4

ppm) são compatíveis com anel aromático para metoxilado (1) e para

hidroxilado (9), respectivamente.

A semelhança das feições e deslocamentos químicos dos demais

sinais presentes nos espectros de RMN (1D: Fig.12, 14 e 2D: Fig. 13, 15)

(Tabela.5), com os sinais de OHRH-3 (hexaspermona-A) permitiu propor a

estrutura de outra biisoflavanona. A massa do íon molecular (M+. 584),

determinada através de EMBAR (Fig. 17), está de acordo com a estrutura 10.
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As modificações na curva registrada na região UV (Fig. 19) causada

pela adição de hidróxido de sódio e cloreto de alumínio, confirmaram a

presença de hidroxila fenólica livre e quelada na estrutura de OHCD- 1. 

O Esquema 3 mostra os íons fragmentários correspondentes aos

picos m/z: 299(100), 285 (52), 121(19) e 107 (6), entre outros (Fig.16), que

estão e acordo com o padrão e substituição proposto para esta substância. 
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A Tabela 3 mostra os deslocamentos químicos dos carbonos e dos

prótons a eles ligados através de uma ligação (1JCH) e dos prótons cujos sinais

de acoplamento através de duas e três ligações (2JCH e 3JCH) foram detectados

no espectro de correlação heteronuclear com JCH modulado 7Hz (Fig. 15).

O valor da constante de acoplamento (J=10,2Hz) entre os prótons

metínicos (5,65 e 4,49ppm) permite sugerir a configuração relativa trans entre

estes prótons. Experiência com irradiação dupla nas frequências destes núcleos

e posterior diferença de espectro (Fig.18, Tabela.4) permitiu propor a

estéreoquimica relativa dos centros assimétricos como em 11 e 11a. A

irradiação em δH 5,67 (H-2,2") gerou um efeito NOE de 7% em δH 4,49

(H-3,3") e 13% em δH 7,36 (H-2',6' e H-2'",6'") (Fig.18). Esta interação

espacial entre os prótons revela claramente a proximidade de H-2 com H-2',6' e

3" e de H-2" com H-2''',6''' e 3 (11 e 11 a).

Esta biisoflavanona foi denominada hexaspermona-C. A preparação

do seu derivado hexametilado com sulfato de metila serviu para confirmação
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adicional dos grupos fenólicos presentes e, também, para fazer análises

definindo as frequências de absorção de cada metoxila (Fig.20 e 21)

(Tabela. 5). Estas informações foram obtidas através dos efeitos NOE

observados nos hidrogênios vizinhos de cada metoxíla irradiada (Fig.22,

Tabela.6). A presença de hidroxila em ponte foi confirmada devido ao

desaparecimento do sinal em δH 11,93 (s) e o aparecimento do sinal referente a

duas metoxilas mais protegidas [δH:3,65(s) e δH: 56,0] que exerceram efeito

NOE (12%) apenas sobre os prótons que absorvem em δH 6,09 (d;J=2,4Hz).

Este produto (10a) apresenta dois dubletos (δH:7,28 e δH:6,78;

J=8,2Hz) idênticos à hexaspermona-A (Fig.20 e 21). Isto confirma a proposta

do padrão de substituição dos anéis aromáticos. Os deslocamentos químicos

das demais metoxílas foram garantidas através do efeito NOE observado nos

hidrogênios vizinhos, obtidos com irradiação nas frequências de cada grupo

metoxílico (Fig.22, Tabela.6).

3.3 - Determinação estrutural de OHCD-4 (Hexaspermona-B). 

O espectro no IV (Fig.23) de OHCD-4, mostra bandas de absorção

semelhantes de OHRH-3 (hexaspermona-A), que permitem reconhecer os

sistemas aromáticos, carbonila conjugada e fenol. 

Com base na análise do espectro de RMN 1H (200MHz, CDCl3)

(Fig.24), propôs-se dois sistemas AA'BB' que são confirmados através do

espectro 2D (1Hx1H-COSY) (Fig.25). Os prótons que absorvem em δH 7,34

(d;J=8,6) e δH:6,83 (d;J=8,6), pertencem a um sistema aromático para

hidroxilado (9), e os prótons que absorvem em δH:7,21 (d;J=8,3) e δH:6,72

(d;J=8,3) são referentes a um sistema para metoxilado (1) (Fig.24). Os
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respectivos carbonos que sustentam estes hidrogênios são identificados através

do espectro 2D (1Hx13C-COSY) (Fig.26) e os valores em 113,8 e 115,3,

ligados aos prótons mais protegidos são compatíveis com os sistemas propostos

(9 e 1).

A Comparação dos espectros de RMN 1H (Fig.24) e 13C (Fig.27) de

OHCD-4 com os de OHRH-3 permitiu propor uma estrutura semelhante com

dois núcleos metínicos sendo um carbinólico.

A feição dos sinais em 6,1 ppm revela uma mudança no sistema

causando uma diferença no ambiente químico dos prótons H-6" e H-8". O

número de metoxílas, e o efeito protetor (Fig.24, 25 e 26) sobre o carbono C-6"

δH:94,8) e o pico m/z 181(19), entre outros, (Fig.29, Esquema.4), permitiu

propor um grupo metoxíla no carbono C-5" [δH:3,69(s) e δC:56,1 ppm]. A

ausência da ponte de hidrogênio causou um efeito protetor no carbono

carbonílico que passou a absorver em δC: 193,0 ppm.

O deslocamento químico de cada metoxíla foi definido através de

experiências com irradiação dupla nas frequências de seus prótons e posterior

diferença de espectros (Tabela.9) (Fig.28). Nesta análise a irradiação em

3,69ppm mostrou efeito NOE apenas sobre o sinal em 6,12ppm que é referente

ao próton H-6" vizinho a metoxíla em C-5".

Os demais deslocamentos químicos apresentam semelhança com

OHRH-3 (Tabela 8). Estes dados e o valor do M+. 598 revelado no EMBAR

(Fig.30) estão de acordo com a estrutura 12 para OHCD-4 denominada

hexaspermona-B.

Os íons fragmentários m/z: 299(100), 181(19), 167(9), 121(11) e

107(10), obtidos no espectro por impacto de elétrons (Fig.29) (Esquema.4),

servem para confirmar o padrão e substituição de hexaspermona-B.
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Esta Bisoflavanona juntamente com hexaspermona-A e C foram

3.5 - Determinação estrutural de OHCD-5. 

Os espectros de RMN de 1H 1D (Fig.31) e 2D (1Hx1H-COSY)

(Fig.32) de OHCD-5 possui dois sinais em δH: 7,46 (d;J=8,8Hz, 2H) e δH:6,91

(d;J-8,8Hz, 2H) que, por apresentarem interação vicinal, correspondem a um

sistema AA'BB' de um anel aromático conjugado. O valor 7,46 ppm revela um

efeito desprotetor sobre os dois prótons do sistema. O valor do deslocamento

químico do CH em 113,7 é compatível com o valor de δC e dois carbonos

vizinhos ao grupo metoxílico (Fig.33) (Tabela. 10). Restam no espectro de

próton (Fig.31) três sinais, dois dubletos 6,36 (J=2,2Hz, 1H) e 6,43

(J=2,2Hz, 1H) de dois prótons protegidos e um singleto em 7,73 (s, 1H) de um

próton desprotegido.

Os δC de carbonos aromáticos protegidos (92,5 e 96,1 ppm)

presentes no espectro de RMN 13C e o número de metoxílas revelados nos
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espectros (Fig.31 e 33), junto com as informações anteriores, permitem propor

os sistemas (1) e (13) como parte da estrutura de OHCD-5.

O sinal do hidrogênio desprotegido (7,73 (s)) mais o sinal de carbono

em 150,0 ppm são compatíveis com um sistema enônico de um anel

heterociclico ligando os sistemas (1) e (13) e permitindo sugerir a estrutura da

isoflavona (14) para OHCD-5

O espectro de massas (Fig.34), mostra um pico em m/z: 312(90),

correspondente ao pico molecular. Os picos em m/z: 281(17), 180(20),
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137(57) e 107(19), entre outros, correspondem a íons fragmentários que

justificam a estrutura proposta (Esquema.5).

A Tabela 10 mostra as atribuições dos deslocamentos químicos dos

prótons e carbonos, com a definição dos frequências das metoxílas. Estes

deslocamentos foram deduzidos através do efeito NOE gerado nos prótons

vizinhos, pela irradiação na frequência das metoxílas. A irradiação em

3,93 ppm gerou o efeito de 8% apenas sobre o sinal em 6,36 (H-6), e em

3,89 ppm gerou NOE nos prótons protegidos 6,36 (3%) e 6,413 (7%),

confirmando as posições das metoxílas nos C-5 e C-7, respectivamente. Foi

detectado um efeito NOE de 7% no dubleto 6,91ppm do sistema AA'BB',

quando irradiou-se em 3,951 ppm. Isto define a frequência da metoxíla no C-

4' (Fig.35) (Tabela. l1).

Esta isoflavona está registrada na literatura [14], cujos dados de 13C

detectados foram comparados com os de OHCD-5 (Tabela 12). 

3.6 - Determinação estrutural de OHFM-1. 

O espectro no IV (Fig. 36) revelou bandas de absorção referentes a

vibração de C=C de aromáticos (1450, 1500 e 1600 cm-1), estiramento de

carbonila cetônica conjugada (1630 cm-1), estiramento de H-O (3450 cm-1),

estiramento de éter (1220, 1180 cm-1) e uma banda forte coerente com 2H

vizinhos em um sistema aromático (840 cm-1).

O espectro de RMN 1H (Fig. 37), possui dois dubletos

(δH: 7,94 e 7,62 ppm) representando hidrogênios aromáticos desprotegidos que,

de acordo com o sinal presente no espectro 2D (1Hx1H-COSY) (Fig. 38)

interagem com hidrogênios protegidos representados pelos sinais em  δH: 7,05 e

6,83 ppm. Estes sinais representam dois sistemas AA'BB' de um anel

2 4
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aromático para substituído, O valor de δH dos prótons menos protegidos

indica se tratar de um sistema conjugado. 

Os demais sinais presentes no espectro de RMN 1H são: quatro

singletos em  δH 6,80; 6,65; 6,60 e 6,54 ppm compatíveis a prótons aromáticos

protegidos, dois singletos em δH e 13,34 e 13,18 ppm correspondentes a dois

prótons hidroxílicos em ponte com a carbonila, um sinal largo em δH 9,15 ppm

correspondente a três prótons de hidroxílas fenólicas e um singleto em δH:3,88

ppm referente a prótons de grupo metoxílico.

Os espectros de RMN de 13C [PND e DEPT (θ = 135 e 90°)] (Fig.

39) mostrou dois sinais de carbonila conjugada δH: 183,5 e 183,1 ppm), dez

sinais de carbonos quaternários aromáticos oxigenados δH 161,8, 165,0,

155,5, 163,1, 164,8, 161,1, 163,4, 158,2, 165,2, 161,8 ppm) e seis não

oxigenados δH 101,0, 104,1, 105,1, 105,5, 123,2, 123,2, ppm). Os sinais

de CH (δH: 116,7,103,6, 129,2 ppm) são compatíveis com o sistema AA'BB'

identificado no espectro de prótons citado acima (15)



Os sinais de CH 94,5 e 96,0 ppm são compatíveis com carbonos

protonados aromáticos vizinhos a dois grupos oxigenados.

Levando em consideração o número de CH, C e o número de

substituintes (5xOH + 1xOCH3) pode-se pensar em duas unidades de

flavonóides, que é coerente com os sistemas conjugados previstos acima. A

formulação parcial abaixo, mostra o número de carbonos compatíveis com esta

dedução (C=O)2, (C−O)10, (C)6, (CH)4, + (CH)4 x 2 (AA'BB') = C30 →

dois esqueletos de flavonas.

A análise do espectro bidimensional (1H x 13C-COSY-1JCH) (Fig. 40)

confirma o número de CH de OHFM-1 proposto na formulação acima.

O M+. = 552 presente no espectro de massas obtido por impacto de

elétrons (Fig. 41) é coerente com a fórmula molecular: C30(OH)2 (OH)3

(OCH3) + (O4H12) = 552. O número de prótons é obtido através de integração

no espectro de RMN 1H.

Além do sinal dos carbonos quaternários não oxigenados do anel B

(2x δH 123,2 ppm), o espectro de RMN 13C (PND) possui quatro sinais de

carbonos quaternários protegidos, dos quais dois δH 105,1 e 105,5 ppm)

devem corresponder aos C-10 das unidades flavonas e os dois sinais restantes

(δH: 101,0 e 104,1 ppm) devem corresponder aos carbonos da ligação entre as

unidades de flavonas através do anel A. Estas conclusões permitem propor as

estruturas 16 ou 17 para OHFM-I e comparar com o modelo (18) da literatura

[15] (Tabela 13).
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Os íons fragmentários correspondentes aos picos presentes no

espectro de massas de OHFM-l são propostos no Esquema 6.

O tratamento de OHFM-1 com anidrido acético e piridina forneceu

um derivado penta acetilado (19) cujo espectro de RMN 1H (Fig. 42) mostrou

os sinais de metilas dos grupos acetatos δH 1,93, 2,09, 2,13, 2,23 e 2,44

ppm). Estes dados confirmam as propostas dos cinco grupos fenólicos

presentes na molécula.

O espectro de 2D (1H x 1H-COSY) (Fig. 44) do derivado acetilado

mostra sinais de interação dos prótons dos sistemas AA'BB', dos quatro

singletos dos prótons isolados e do grupo metoxílico.

O sinal simples em δH: 7,48 ppm sugere a existência de um próton

sofrendo um maior efeito da unidade acetato que os outros. O efeito NOE (Fig.

43) (Tabela 15) detectado no sinal em δH:6,72 (Ar-H) e um δH:3,88 (OCH3)

mostra que o próton que absorve em 7,48 não esta vizinho ao grupo metoxíla.
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Esta informação é favorável a proposta 17 que possui um próton que sofre o

efeito de dois grupos acetoxílicos, um em orto e outro em para. A comparação

do efeito desprotetor sobre o próton H-6" (6,72 - 6,54 = 0,18 ppm) e H-8 (7,48

--6,80 = 0,68) mostra que o efeito para é maior que o efeito orto (0,68 - 0,18=

0,5) e isto contraria as indicações usuais da literatura. A Tabela 14 faz as

comparações dos dados espectrais obtidos através dos espectros 1D [1H e 13C

(PND e DEPT)] e 2D [(1H x 1H-COSY e NOESY) e 1H x 13C-COSY-nJCH, (n =

1,2 e 3)] (Fig. 42, 45, 43, 44, 46 e 47, respectivamente). 

Entre outros acoplamentos heteronucleares de JCH a longa distância,

destacamos os acoplamentos observados a 3JCH entre o H-8 (δH: 7,48) com C-6

e C-10 (δH: 117,38 e 115,08ppm) e entre H-6" (δH: 6,72) com C-8"e C-10"

δH 106,2 e 110,7). Da mesma forma acontece o acoplamento 3JCH dos

prótons H-3 e H-3" com os carbonos C-10 e C-10", respectivamente

(Tabela 14). O acoplamento a 3JCH dos prótons da metoxíla com o carbono

que absorve em δH: 161,0, que acopla 2JCH com o H-6" (δH: 6,72 ppm) e este

com C-5" δH 151,38), define a posição da metoxíla no carbono C-7". Outro

sinal de interação heteronuclear extremamente importante para a ligação em

6→ 8" é o 2JCH entre H-8 δH: 7,48) e C-9 (δH: 155,5 ppm) (Tabela 14).

O tratamento de OHFM-1 com diazometano forneceu um produto

tetrametilado (20) que serviu para confirmar a proposta estrutural. As

informações dos espectros de RMN de 1H e 13C (PND) (Fig. 48 e 49)

juntamente com as informações obtidas com o espectro 2D (1H x 13C-COSY-
nJCH, n = 1, 2 e 3) (Fig. 50) permitiu fazer as atribuições dos δC e δH de

OHFM-1-Met (20) e comparar seus dados com os dados de OHFM-1

(Tabela 18). Esta comparação mostra o efeito protetor sobre os prótons e

carbonos vizinhos aos oxigrupos quando é substituído o próton do fenol por

metila.
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Os valores dos deslocamentos químicos dos prótons de cada

metoxíla foi definido através de experiência com irradiação dupla e com

diferença de espectros (Fig. 51). A irradiação na metoxíla mais protegida

(δH: 3,79) gerou NOE (11%) sobre os prótons H-3"', 5"' (δH: 6,81); na

metoxíla (δH: 3,83) gerou NOE (9%) sobre H-8 (δH: 6,65); na metoxíla

(δH: 3,85) gerou NOE (9%) sobre o próton H-6" (δH: 6,48) e na metoxíla

(δH: 3,89) gerou NOE (15%) nos H-3', 5' (δH: 6,99) (Tabela 16).

Estas informações e avaliações dos dados espectrométricos de

OHFM-1 e de seus derivados permitiram definir a estrutura deste produto

natural como 5,7,5",4',4"'-pentahidroxi-7"-metoxi-6,8" biflavona que esta

sendo registrada pela primeira vez na literatura.

É relevante ressaltar o rendimento deste produto (0,3 %) e a

atividade farmacológica inibindo o crescimento de células de sarcoma 180 e

carcinoma de Ehrlich com avaliação da síntese de DNA e proteínas (Fig. 52).

[9 e 10].

29



3.7 - Determinação estrutural de OHFH-1 e OHFH-2.

As substâncias OHFH-1 e OHFH-2 apresentaram pf.,

respectivamente, em 58 - 60º e 63 - 65º.

Os espectros de IV (Fig. 53 e 54), RMN 1H (Fig. 55 e 56) e o

espectro de massas foi obtido durante a separação dos componentes no C.G.

acoplado (fig.57 e 58) permitiram propor uma mistura de hidrocarbonetos

alifáticos para OHFH-1 (21) que apresentaram três componentes em maior

quantidade (2la, 21b e 21c) nonaeicosano, eicosano e untricontano em uma

relação de 45, 8, e 47% (Tabela. 17), respectivamente, e uma mistura de

ésteres alifáticos para OHFH-2 (22) que apresentou o componente (22.a)

palmitato de hexadecanoíla em maior quantidade.

A dedução do valor de n para cada componente da mistura foi feita

através da relação: 30 + 14n = M+..
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3.8 - Determinação estrutural de OHFH-3.

O espectro no IV (Fig.59) apresentou banda de absorção na região de

3300 cm-1 sugerindo a presença de grupo hidroxíla. As bandas existentes em

2980 cm-1 e 1460 cm-1 são referentes a estiramentos C-H de carbono sp3

hidrogenados existentes na molécula. 

A análise do espectro de RMN 1H (Fig.60) e 13C [DEPT (θ = 135 e

90°)] (Fig.61), juntamente com a soma do números de carbonos

quatemários(C), metínicos (CH), metilenicos (CH2) e metílicos (CH3), permitiu

identificar a presença de uma mistura de triterpenos. Isso que pode ser

confirmado através da comparação com dados da literatura (Tabela 19) e

sugerindo as estruturas das substâncias lupeol (23), α-amirina (24), β-amirina

(25) e germanicol (26), como componentes desta mistura.



4 - PARTE EXPERIMENTAL

4.1 - Coleta da planta:

O espécime de Ouratea hexasperma foi coletado no cerrado do Amapá e

identificado pelo botânico Benedito Vítor Rabelo. Um exemplar do espécime

se encontra no herbário amapaense HAMAB da divisão botânica no museu

Angelo Moreira da Costa Lima (IEPA), Macapá - AP, Brasil. 

4.2 - Elaboração do extrato 

O material vegetal após ser separado e seco naturalmente, foi reduzido a

pó em moinho de facas. O pó da raiz (1,5 Kg) sofreu maceração a frio com

hexano fornecendo um resíduo de 77,2 g e codificado como OHRH (Ouratea

hexasperma, Raiz, Hexano). 

O pó da casca (1,2 Kg), sofreu percolação a frio com CH2Cl2

fornecendo 83,2 g de extrato OHCD (O. hexasperma, Casca, Diclorometano).

O pó da folha (1,5 Kg) foi submetido a duas percolações simultâneas

com hexano e metanol, fornecendo 23,4 g de extrato hexânico OHFH

(O.hexasperma, Folha, Hexano) e 286,1 g de extrato metanólico OHFM (O.

hexasperma, Folha, Metanol).
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4.3 Isolamento e purificação dos constituintes químicos dos extratos.

4.3.1 Extrato hexânico da raiz (OHRH)

O extrato hexânico da raiz (77,2 g) foi submetido a partição com

solventes usando MeOH:H2O (9:1) e éter de petróleo, originando 2 frações, a

metanólica (12,0g) e a etérea (65,2g). A fração de éter de petróleo foi

submetida a cromatografia em coluna de sílica com CH2Cl2 fornecendo a

substância OHRH-3 (80,0mg; ponto de fusão 229-231ºC) (Esquema 7).

4.3.2 Extrato de CH2Cl2 da casca (OHCD).

O extrato de CH2Cl2 (83,2g) da casca foi submetido a partição com

solvente usando MeOH:H2O (9:1) mais hexano dando origem a 3 frações: a

fração hexânica (67,1 g), a fração metanólica (10,0g) e o resíduo (6,1g)

(Esquema 8).

A fração metanólica foi submetida a cromatografia em coluna sendo

eluída com acetato mais MeOH em polaridade crescente e forneceu 15 frações.

* As frações 1 e 2 foram reunidas através de análise em cromatografia

em camada fina e foram submetidas a cromatografia em camada preparativa e

obteve-se uma substância que após cristalização em hexano, forneceu

OHCD-1 (61,0 mg; ponto de fusão 145 - 147ºC).

* As frações 3 e 4 foram reunidas com base na análise em cromatografia

em camada fina e apresentaram três componentes principais, após serem

submetidas a cromatografia em camada preparativa, separando um material

que após cristalização em hexano forneceu OHCD-1 (202,6 mg) e OHCD-4
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(37,5 mg; ponto de fusão 134 - 136 ºC) e OHCD-5 (15,0mg; ponto de fusão

115 - 117 ºC).

* As frações 5,6,7 foram reunidas e submetidas a cromatografia em

coluna de sílica, usando como solvente acetato de etila com polaridade

crescente de metanol fornecendo OHCD-4 (10,0 mg) 

* As frações 8 a 15 após análises espectrais e cromatográficas foram

reveladas como uma mistura de OHCD-1 e OHCD-4 com outros componentes

em pequenas quantidades e de difícil separação.

4.3.3 Extrato hexânico da folha (OHFH)

O extrato hexânico das folhas (23,4g) foi filtrado sobre carbonato de

Cálcio com hexano e acetato de etila até a exaustão, fornecendo duas fracões,

hexânica (6.7g) e de acetato de etila (16,7g) (Esquema 9).

4.3.3.1 Estudo das frações da filtração.

A fração hexânica da filtração foi submetida a cromatografia em coluna

de sílica e eluída com hexano e clorofórmio em polaridade crescente.

Recolheu-se 101 frações, de 100 ml que foram concentradas em evaporador

rotativo e após comparação através de cromatografia em camada fina, foram

reunidas em 9 frações (1; 2/4; 5/12; 13/16; 17/24; 25/36; 37/79; 80/90 e

91/101).

*Fração 1 - Esta fração foi cristalizada em metanol e forneceu a

substância OHFH-1 (960, l mg; ponto de fusão 58 - 60ºC)

*As frações 2/4 e 5/12 são constituídas de OHFH-l impuro.



*A fração 13/16 foi cristalizada em metanol e forneceu uma substância

cristalina pura, codificada como OHFH-2 (52,2 mg; ponto de fusão 63 -

6 5 º C ) .

*As frações 17/24 e 25/36 são constituídas de OHFH-1, OHFH-2 e

impurezas.

*Após a redução do volume do solvente, a fração 37/79, esta forneceu

um material cristalino, que após separação por filtração a vácuo e lavagem

com hexano, obteve-se uma substância codificada como OHFH-3 (283,2 mg;

ponto de fusão 161-163ºC).

A fração de acetato de etila da filtração foi submetida a análise em

cromatografia em camada fina e não apresentou nenhum resultado satisfatório.

4.3.4 Estudo do extrato metanólico da folha

O extrato metanólico (70,0 g) foi submetido a partição com solventes

orgânicos usando MEOH e CHCl3 e forneceu duas frações, a clorofórmica

(28,6 g) e a metanólica (51,4 g) (Esquema 9).

A fração clorofórmica foi submetida a cromatografia em coluna de

sílica e eluída com CHCl3 e acetato de etila puros. Recolheu-se 80 frações de

100ml, 50 retiradas em clorofórmio e 30 retiradas em acetato de etila, que

foram concentradas em evaporador rotativo e analisadas por cromatrografia em

camada fina.

* As frações recolhidas de 1 a 52, foram analisadas em cromatografia em

camada preparativa e não revelaram nenhum material importante para estudo.

* A fração 53, após concentrada e recristalizada em acetato de etila

forneceu OHFM-1 (364,3mg; ponto de fusão 227 - 229ºC).
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*As frações 54 a 70 forneceram OHFM-1 impura (466,0mg

aproximadamente). 

*As frações de 70 a 80 apresentaram OHFM-1 impurificada com

substâncias de difícil separação.

4.4- Reações:

4.4.1 - Acetilação: 

As reações e acetilação foram feitas utilizando-se 1 ml e anidrido acético

e 1 ml de piridina para cada 10 mg e material. A mistura reacional foi mantida

em repouso durante 24 horas. A seguir adicionou-se água destilada gelada e

extrai-se com clorofórmio. A solução clorofórmica foi neutralizada com ácido

clorídrico 10%, até o desaparecimento o cheiro de piridina, lavou-se com água

destilada, secou-se com sulfato de sódio anidro e concentrou-se em evaporador

rotativo, sob vácuo. Os derivados foram purificados por recristalização.

4.4.2 - Metilações: 

4.4.2.1- Usando diazometano: 

Este reagente foi preparado em funil de separação, contendo solução

aquosa de hidróxido de sódio 1:1 (fase inferior) e éter etílico (fase superior) e

adicionando-se N-Nitroso metil uréia em pequenas quantidades. A solução

etérea, amarela, foi adicionada a substância a ser metilada e deixada em
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repouso durante 24 horas. Terminando esse período o solvente foi destilado e

o produto recristalizado.

4.4.2.2 - Usando sulfato de metila:

Em um balão de 250 ml colocou-se 100mg de substrato dissolvido em

20ml de acetona anidra, tratou-se com 2ml sulfato de metila e 2g carbonato de

cálcio. A mistura foi mantida sob refluxo durante 24 horas. Logo após

adicionou-se água e extraiu-se com clorofómio. A solução clorofórmica foi

lavada com de hidróxido de sódio aquoso 3%, seca com sulfato de sódio

anidro e destilada. O resíduo escuro foi purificado através de cromatografia em

camada preparativa e recristalizado.

4.5 - Equipamentos utilizados.

Os pontos de fusão foram determinados em aparelhos de Kofler com

microscópio e não sofreram correção posteriores.

Os espectros de absorção na região do IV foram obtidos em

espectrômetro Perkin Elmer modelo 137-B ou 1420, utilizando como solvente

clorofórmio ou pastilha de KBr. Os valores para as absorções foram medidos

em unidades de numero de ondas (cm-1) e os espectros calibrados com filme de

poliestireno de 0,5 mm de espessura, utilizando as absorções em 1601 cm-1

como referência.

Os espectros de ressonância magnética nuclear foram obtidos no

aparelho de Brucker AC-200 (1H; 200MHz e 13C; 50,3MHz) em solventes

deuterados, utilizando tetrametilsilano (TMS) como referência interna. Os
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deslocamentos químicos foram medidos em unidades ppm (δ) da frequência

aplicada e as áreas relativas dos picos de absorção obtidos por integração

eletrônica. As constantes de acoplamento (J) foram medidas em Hertz (Hz).

Os espectros de massas por I.E. foram obtidos aparelho CG/MS

5890/5988A, coluna capilar HP 1,12 mm, gás de arraste He 20ml/min, E. I., 70

ev.

Os espectros no UV foram obtidos no aparelho modelo DMS 80 marca

VARIAM.

Os espectros de massas obtidos através de Bombardeio com Átomos

Rápidos (BAR) foram feitos com íon negativo, usando como matriz

[(SCH2CH2OH)2].
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5 - PROPOSTA BIOSSINTÉTICA.

Apesar da biossíntese de alguns compostos da classe dos flavonóides

não ter sido comprovada através de experimento direto, foram acumuladas

informações suficientes para sugerir que o caminho biossintético previsto para

todos compostos desta classe (C6-C3-C6) envolve um curso comum através da

produção de uma chalcona. O estágio subsequente conduza várias espécies de

compostos da classe dos flavonóides envolvendo, frequentemente, alteração no

nível de oxidação da porção C3 da molécula. Estes caminhos parecem ser

conduzidos por um processo enzimático controlado genéticamente e,

entretanto possuem significância quimiotaxinômica e fílogenética. Estudos de

genética química tem mostrado que padrões de hidroxilação, níveis de

oxidação e posições de O-metilação e glicolisação estão sob controle genético

específico, frequentemente submetido a inúmeras variações.

Os flavonóides são estruturalmente caracterizados por possuirem

dois aneis aromáticos hidroxilados (A e B) ligados por um fragmento de três

carbonos. Vários grupos de substâncias podem ser elaborados: chalconas,

isoflavonas, auronas, antocianidinas, etc. Cada grupo tem, intimamente, seu

próprio nível de oxidação.
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O esqueleto básico origina-se a partir de três unidades de malonil CoA, e

uma unidade de p-cumaril CoA como iniciador, que é incorporado intacto.

Ocorre uma condensação de Claisen entre três unidades de acetato como

fonte efetiva da unidade C-6 do anel A. 

A unidade de p-cumaril CoA tem sua origem através da via do

chiquimato, onde o precursor original é o ácido chiquímico. 

Por esse motivo os flavonóides são considerados produtos de uma

biossíntese mista.

Através de acoplamento oxidativo de duas unidades de flavona, forma-se

uma unidade de bisflavona

A biossíntese de isoflavonóides ocorre da mesma maneira com que os

compostos flavonóides de outras espécies: pela união de um precursor C6-C3

(fenilalanina e seus congêneres) com seis átomos de carbono originários do

ácido acético.

A formação da estrutura de isoflavona (3-aril cromano) foi originada por

um rearranjo do grupo aril C6 (anel B) que provavelmente, envolve um estágio

de rearranjo do aril na flavonona, partindo da posição 2 para a posição 3.

Estrutura básica de flavonóide

1 2 4












