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ABSTRACT

Study on chalcone calkon (E)-1,3-di(naphthalen-2-yl)prop-2-en-1-one synthesis have been carried out
with stirrer methode. These compounds can be used as intermediate compound to synthesize others
compounds which was reported having antimicrobial, anti-inflammatory, anti-depressant, anti-tumour.
The of chalcones synthesis vatives were reported in acid and alkali condition. In this study, chalcone and
its derivates were synthesized by using stirrer method in alkaline condition in room temperature. the
compounds subjected to somes analyses including melting point measurement, thin layer chromatography
and HPLC. Scavenging free radical by using DPPH methode showed Scavenging free radical with LC50
>80 ug/ml min potent activity while the ascorbat acid LC50 89,79 ug/ml.

Keywords: Chalcones, Anti-oxidant, DPPH scavenging

1. PENDAHULUAN

Senyawa calkon merupakan salah satu
senyawa metabolit sekunder golongan flavonoid
yang berpotensi sebagai antibakterial, anti jamur,
dan anti-ulcer / sejenis penyakit kulit, bisul
(Prasad et al, 2006), antibakteri (Alam, 2004),
antikanker (Samoszuk et al,2005; Achanta et al.,
2006;Modzelewska et al., 2006), sitotoksisitas,
antikolera (Windholz et all, 1996), antiinflamasi
(Vender et al, 1993), antitumor (Usman dKkk,
2005) dll. Beberapa derivat senyawa calkon
dikaji aktivitas sitotoksiknya dengan
mengunakan tiga tumor cell lines, yaitu B16
(Murine Melanoma), HCT116 (Human Colon
Cancer Cells) and A431 (HumanEpidermoid
Carcinoma) (Nam et al., 2004). Selain itu, calkon
alami  dan  sintesis  menunjukkan  efek
antiproliferatif yang kuat terhadap sel kanker
ovarian (de Vincenzo et al., 1995) dan gastric
cancer HGC-27 cells (Shibata, 1994). Senyawa
ini sangat menarik dalam kaitannya dengan
penggunaannya sebagai material awal dalam
sintesis berbagai jenis senyawa heterosiklik
seperti senyawa pirazolin, pirimidin,
benzotiazepin, sikloheksanon yang kaya dengan
aktifitas biologis.

Senyawa calkon ini dapat diperoleh dengan
cara isolasi dari tumbuhan, namun untuk

memperolehnya, terdapat beberapa kelemahan
antara lain jumlahnya di alam yang terbatas dan
persentasenya dalam tumbuhan juga kecil sekitar
3-5%, variasi strukturnya relatif sedikit, serta
membutuhkan biaya yang cukup mahal dan
waktu yang cukup lama untuk mengisolasinya.
Bertolak dari hal tersebut, maka didapatkan suatu
solusi yang dapat meminimalisir segala
kekurangan dalam proses isolasi itu yaitu dengan
cara sintesis kimia di laboratorium (Alam, 2004).

Dewasa ini, penemuan penelitian berupa
senyawa bioaktif dapat dikembangkan menjadi
senyawa medisinal unggulan yang bernilai
ekonomi tinggi. Penelitian ini sangat penting
mengingat di negara maju alur pikir teknologi
kesehatan saat ini tidak lagi menggunakan
senyawa Kimia umum, namun pencarian senyawa
kimia alami tunggal atau senyawa murni menjadi
prioritas.

Hal ini merupakan salah satu pendorong bagi
kami untuk mengembangkan atau merekayasa
molekul calkon baik untuk mempelajari sifat
fisiko-kimianya  atau  untuk  kepentingan
terapeutik. Salah satu metoda sintesis untuk
membuat senyawa turunan calkon adalah melalui
kondensasi Aldol dari suatu keton aromatik dan
aldehid aromatik baik dalam kondisi basa
maupun asam. Metoda ini dikenal ramah
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lingkungan (Green Chemistry) karena
menggunakan bahan kimia berbahaya yang relatif
kecil.

Senyawa calkon mempunyai  aktivitas
antioksidan yang sangat berpotensial.
Antioksidan scavenging radikal DPPH bereaksi
dengan radikal bebas stabil, sehingga dalam
pengukuran penghilangan warna berhubungan
dengan jumlah elektron yang ditangkap.
Perubahan pada absorbansi yang dihasilkan
dalam reaksi ini digunakan untuk mengukur sifat
antioksidan. Hasilnya hampir menyamai aktivitas
scavenging radikal bebas dari vitamin C. ( Doan
etal.,2011)

Penelitian ini bertujuan mensintesis senyawa
calkon dalam penemuannya sebagai salah satu
senyawa antioksidan untuk pencegahan penyakit
kanker.

2. METODOLOGI PENELITIAN

Alat-alat yang digunakan untuk pengerjaan
sintesis berupa seperangkat alat destilasi,
seperangkat alat rotary evaporator, vial, gelas
ukur, bejana kromatografi (camber), corong
Buchner, vakum, lampu UV [1254/366nm
(Camag®), aluminium foil, spatel, pipet tetes,
timbangan analitik, kertas saring, kapiler, Fisher
John Melting Point Apparatus (SMP 11-
Stuart®), spektrofotometer UV-Vis (UV-Vis
1800 Shimadzu®), spektrometer NMR JEOL EK
500 1H-RMI pada frekwensi 500 MHz,
spektrometer massa (TOF MS).

Bahan-bahan ~ yang  digunakan  untuk
pengerjaan sintesis berupa 1-Acetylnaphthalene
(Merck No Cat. 818468), 2-Naphthaldehyde
(Merck No. Cat. 820845), n-heksana, etilasetat,
diklorometana, Cloroform, metanol, aquadest
dingin, NaOH (Merck No. Cat. 1.06498), etanol
p.a.BAhan-bahan yang digunakan untuk uji
aktivitas scavenging radikal bebas adalah Asam
galat, reagen folin-ciocalteau, 2,2-diphenyl-1-
picrylhydrazyl (DPPH), asam linoleat, TPTZ
(2,4,6-tripydyl-s-triazine) dan asam askorbat
yang diproduksi oleh Sigma-Aldrich, Merck dan
Fluka.

Sintesis calkon (E)-1,3-di(naphthalen-2-
yl)prop-2-en-1-one

Campuran yang sesuai dari 1 asetil naftalen
(2.5 mmol) dilarutkan dalam 3,75 etanol absolut
distirer beberapa menit, kedalam larutan
ditambahkan KOH 1 N sebanyak 5 ml sambil
distirer. Setelah = 5 menit ditambahkan 2
naftaldehid (2,5 mmlo), stirrer dilanjutkan sampai
+2 jam. reaksi dimonitor dengan KLT. Setelah 2
jam stirrer dihentikan dan didinginkan di dalam
kulkas selama £ 24 jam. Selanjutnya hasil stirrer
di netralkan dengan larutan HCI 1 N, dan
disaring. Padatan dicuci dengan air dingin untuk
menghilangkan NaOH dan rekristalisasi dengan
etanol. Kemudian ditentukan kemurnian dan titik
jarak Kristal.

Karakterisasi senyawa sintesis

Karakterisasi senyawa meliputi pemeriksaan
organoleptis (yaitu pemeriksaan bentuk padatan
dan warna), dan pemeriksaan kemurnian
(pemeriksaan jarak leleh, kromatografi lapis tipis,
dan analisa HPLC).

Analisis Aktivitas Antioksidan

Analisis aktivitas antioksidan dilakukan
dengan empat uji vyaitu uji 2,2-diphenyl-1-
picrylhydrazyl (DPPH), uji Ferryc Reducing
Antioxidant Power (FRAP), dan uji oksidasi
asam linoleat.

Analisis total aktivitas antioksidan dengan
uji DPPH

Kandungan total aktivitas antioksidan diukur
dengan uji DPPH (Gil dkk., 2000). Kristal 2,2-
diphenyl-1-picrylhydrazyl (DPPH) (2,4 mg)
dilarutkan dalam metanol 80% (100 mL). Larutan
DPPH (3 mL) ditambah dengan larutan sampel (1
mL). Campuran dikocok dan diinkubasi selama
15 menit pada temperatur ruang. Absorbansi
sampel diukur pada panjang gelombang 515 nm
menggunakan spektrofotometer dan hasilnya
dihitung dalam asam askorbat ekivalen (AAE
mg/g) menggunakan kurva standar asam
askorbat.
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Y=aX+h

Y = absorbansi sampel

X = konsentrasi sampel
konsentrasi sampel x jumlah pelarut x faktor pengenceran
Aktivitas Antioksidan =

berat sampel
(Absorbansi kontrol — Absorbansi sampel)
% Hambatan=

Absorbansi control

3. HASIL DAN PEMBAHASAN

HASIL

Sintesis calkon (E)-1,3-di(naphthalen-2-
yl)prop-2-en-1-one

Hasil sintesis diperoleh berupa serbuk
berwarna kuning dengan rendemen 83,3 %. Jarak
leleh: 76-78 °C. Hasil pengujian menggunakan
KLT didapat harga Rf: 0,75 dengan sistem eluen
n-heksana: etil asetat (9:1).

Gambar 3. Hasil dari rekristalisasi sampel
dengan etanol
Berat sampel setelah direkris = 0.527 gr dengan
rendemen 83,3 %, TTL = 76-78 °C

Gambar 1. Hasil KLT dari sampel setelah
distirer selama + 2 jam Gambar 3. Spot yang paling Kiri adalah 1-
asetilnaftalen, Spot yang paling kanan adalah
2-naftaldehid, Spot yang ditengah-tengah
adalah calkon (E)-1,3-di(naphthalen-2-
yl)prop-2-en-1-one

Gambar 2. sampel setelah disaring = 1.426 gr Gambar. 4. Spot dari calkon (E)-1,3-
dengan rendemen = 91.8 % di(naphthalen-2-yl)prop-2-en-1-one
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Penentuan aktivitas antioksidan yl)prop-2-en-1-one menggunakan metode 2,2’-
Persentase hambatan aktivitas antioksidan dipheyil-1-picriylhydrazil (DPPH) disajikan pada
pada sampel calkon (E)-1,3-di(naphthalen-2- Tabel 1.

Tabel 1. Aktivitas antioksidan (E)-1,3-di(naphthalen-2-yl)prop-2-en-1-one dengan uji DPPH dan

nilai 1Cso.
No Sampel Ko?psgrr:)r asl Absorbansi % Hambatan IC50 (ppm)
1 Calkon 1000 0.289 7.302
500 0.293 5.682
250 0.294 5.093
125 0.295 4.945 > 80
62.5 0.297 4.061
31.25 0.302 1.557
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Konsentrasi

No Sampel (ppm) Absorbansi % Hambatan IC50 (ppm)
2 Asam askorbat 50 0.099 87.279
25 0.112 83.022
12.5 0.182 61.319
6.25 0.244 42,108 9.79
3.125 0.272 31.412
1.5625 0.272 29.855

PEMBAHASAN

Pada penelitian ini digunakan metode uji
aktivitas antioksidan adalah metode DPPH (2,2-
diphenyl-1-picrylhydrazyl). ©~ Metode @ DPPH
berdasarkan pada aktivitas antioksidan dalam
menghambat radikal bebas melalui Hydrogen
Atom Transfer. Mekanisme ini berdasarkan pada
kemampuan antioksidan menetralkan radikal
bebas dengan cara mendonorkan atom H (Apak
et al., 2007), sehingga warna ungu pada DPPH
berubah menjadi warna kuning. Gulcin (2006)
mengatakan bahwa terjadi absorbansi yang
rendah ketika radikal DPPH dihambat oleh
senyawa antioksidan melalui proses donor
hidrogen, untuk membentuk radikal yang stabil,
sehingga terjadilah perubahan warna kuning yang
sebelumnya berwarna ungu. Pada uji radikal
DPPH ini dilakukan dengan  mengukur
absorbansi dengan panjang gelombang 520 nm.
Pada penelitian terhadap uji DPPH senyawa hasil
sintesis calkon (E)-1,3-di(naphthalen-2-yl)prop-
2-en-1-one memperlihatkan aktivitas antioksidan
yang lemah, ditandai dengan nilai 1Cso lebih
besar dari 80 ppm (Tabel 4.1). Sedangkan untuk
standar digunakan asam askorbat dengan nilai
ICs0 9,79 ppm. Hasil ini dapat disebabkan tidak
adanya gugus fungsi pada senyawa hasil sintesis
yang dapat berperan untuk menangkap radikal
bebasnya, semakin banyak gugus fungsi (lebih
baik untuk fenolik), maka semakin besar juga
kemampuan suatu antioksidan untuk menetralisir
radikal DPPH. Semakin kecil nilai ICso berarti
semakin tinggi aktivitas antioksidan (Molyneux,
2004; Andayani et al., 2008).

Dari metode ini memperlihatkan bahwa
senyawa calkon (E)-1,3-di(naphthalen-2-yl)prop-
2-en-1-one  memiliki hambatan yang kecil
sebagai antioksidan. Hal ini didasarkan pada hasil

uji aktivitas yang memperlihatkan hambatan yang
sangat kecil meskipun telah menggunakan
konsentrasi yang tinggi. Metode DPPH
merupakan uji secara langsung terhadap senyawa
yang bersifat radikal (Gulcin, 2006. Persen
hambatan radikal DPPH lebih tinggi, maka
senyawa pada sampel lebih bersifat sebagai
pendonor elektron dan dapat menetralisir radikal
bebas (Lindsey et al., 2002; Molyneux, 2004).

Kemampuan aktivitas antioksidan suatu
sampel disebabkan karena adanya senyawa-
senyawa yang memiliki gugus aktif (lebih baik
pada gugus hidroksi) yang dapat bersifat sebagai
antiradikal bebas, dengan cara mendonorkan
elektron yang tidak berpasangan kepada senyawa
radikal bebas sehingga radikal bebas menjadi
stabil. Senyawa yang berpotensi sebagai
antioksidan alami  yaitu  senyawa-senyawa
fenolik, salah satu golongannya adalah senyawa
flavonoid. Semakin banyak senyawa flavonoid
dan fenolik di dalam suatu sampel, maka semakin
tinggi pula aktivitas antioksidannya (Chang and
Xu., 2007).

4. KESIMPULAN DAN SARAN

Dari hasil penelitian sintesis senyawa calkon
(E)-1,3-di(naphthalen-2-yl)prop-2-en-1-one dapat
diambil kesimpulan bahwa:

1. Metode Stirer lebih tepat digunakan
untuk mensistensis senyawa ini karena
hasil yang  didapatkan ~ memiliki
rendeman yang lebih tinggi.

2. Hasil uji aktivitas antioksidan terhadap
senyawa calkon (E)-1,3-di(naphthalen-2-
yl)prop-2-en-1-one menggunakan
metode DPPH menunjukkan presentase
hambatan yang kecil (ICso > 80 ppm )
jika dibandingkan dengan persentase
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hambatan asam askorbat ((ICso 9,79
ppm)

Berdasarkan hasil penelitian ini penulis
menyarankan agar dilakukan Uji karakterisasi
senyawa dengan spektroskopi NMR, MS, dan IR.
Penelitian lebih lanjut terhadap senyawa ini perlu
dilakukan untuk mendapatkan keaktifan senyawa
yang lebih baik dengan cara mereaksikannya
dengan senyawa fenilhidrazin (reaksi tahap dua)
untuk membentuk pirazolin dan melakukan uiji
aktivitas yang lain terhadap senyawa calkon (E)-
1,3-di(naphthalen-2-yl)prop-2-en-1-one dan
pirazolin seperti Uji pendahuluan aktivitas
sitotoksik dengan metoda Brine  Shrimps
Lethality Test (BSLT), Uji aktivitas antikanker
secara in vivo dengan metoda Micronucleuos
Assay.
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