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JUDUL PENELITIAN

Sintesis dan elusidasi struktur senyawa 6-hidroksi-2-(piridin-2-il)-4h-kromen-4-on

sebagai agen antiinflamasi

1. PENDAHULUAN

a. Latar Belakang

Flavon merupakan golongan senyawa flavonoid yang memiliki beragam aktifitas
seperti antikanker, antiinflamasi, antiosteoporosis, antidiabetes, dan antioksidan.
Senyawa kaemferol (sebagai antioksidan), nobiletin (sebagai antiinflamasi),
Artonin-A (sebagai antimalaria), dan semiglabrin (sebagai antijamur) adalah contoh
- contoh senyawa golongon flavon yang telah berhasil disolasi/disintesis dan
terbukti memiliki aktifitas farmakologi yang baik (Sashidhara er al., 2012).
Senyawa flavon dan turunannya dapat disintesis melalui oksidasi turunan 2'-
hidroksikalkon dengan katalis I, pelarut DMSO baik secara konvensional (Cabrera
et al., 2007) maupun radiasi microwave (Menezes et al., 2009).

Penemuan obat baru melalui komputarisasi docking adalah salah satu teknik
yang banyak dipilih saat ini terkait dengan efisiensinya. Hanya secara in silico,
metode docking mampu memprediksi banyak senyawa yang aktif secara
farmakologis tanpa harus melakukan percobaan di laboratorium. Salah satu turunan
2'-hidroksikalkon yang telah berhasil disintesis melalui pendekatan komputasi
docking adalah senyawa 1-(2,5-dihidroksifenil)-3-piridin-2-il-propenon (1)
(Gambar 1). Senyawa ini memiliki aktifitas antiinflamasi sebanding dengan
ibuprofen sesuai dengan hasil docking yang dilakukan oleh Wibowo,(2013). Selain
memiliki aktifitas antiinflamasi yang baik, Senyawa 1-(2,5-dihidroksifenil)-3-
piridin-2-il-propenon (1) juga telah diuji sebagai antioksidan yang poten (Susidarti
et al., 2014), tidak toksik saat uji toksisitas akut dengan nilai LDs cutt off masuk
kategori 5 (Susidarti and Puspitasari, unpublished report), dan sedang dalam proses
pengujian toksisitas subkronis serta penetapan metode uji kadar dalam darah serta
profil farmakokinetika. Senyawa 1-(2,5-dihidroksifenil)-3-piridin-2-il-propenon
(1) saat ini sedang dalam tahap pendaftaran paten dengan judul invensi AEW-1
sebagai antiinflamasi dan antioksidan oleh LPPM UGM bidang III ke Direktorat
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Jenderal Hak Kekayaan Intelektual. Pada proses pengujian toksisitas akut
didapatkan hasil bahwa senyawa 1-(2,5-dihidroksifenil)-3-piridin-2-il-propenon (1)
menyebabkan kerusakan (nekrosis) pada preparat organ ginjal dan hepar meskipun
tidak menimbulkan kematian pada tikus ((Susidarti and Puspitasari, unpublished
report). Temuan tersebut mengarahkan pada hipotesis bahwa senyawa 1-(2,5-
dihidroksifenil)-3-piridin-2-il-propenon (1) tidak menimbulkan efek toksik bila
digunakan dalam jangka pendek namun menimbulkan efek samping pada organ

ginjal dan hepar.

HO'

(1)
Gambar 1. Salah satu turunan senyawa kalkon (1-(2,5-dihidroksifenil)-3-piridin-2-il-
propenon) pada nomor 1 dan turunan flavon (6-Hidroksi-2-(Piridin-2-il)-4 H-Kroman-4-On)

pada nomor 2.

Senyawa 6-hidroksi-2-(piridin-2-il)-4H-kromen-4-on (2) (Gambar 1),
termasuk turunan flavon, merupakan modifikasi dari struktur senyawa 1-(2,5-
dihidroksifenil)-3-piridin-2-il-propenon (1). Perbedaan dari kedua senyawa ini
hanyalah pada gugus 2'-hidroksi, dimana pada 6-hidroksi-2-(piridin-2-il)-4H-
kromen-4-on (2), gugus tersebut diubah menjadi siklik. Melalui pendekatan yang
sama ketika menguji aktifitas senyawa 1-(2,5-dihidroksifenil)-3-piridin-2-il-
propenon (1) yakni docking molekular, telah dilakukan docking senyawa 6-
hidroksi-2-(piridin-2-il)-4H-kromen-4-on (2), 1-(2,5-dihidroksifenil)-3-piridin-2-
il-propenon (1), ibuprofen, dan asam mefenamat terhadap protein target COX-2
(4RRX). Score docking 6-hidroksi-2-(piridin-2-il)-4H-kromen-4-on (2), 1-(2,5-
dihidroksifenil)-3-piridin-2-il-propenon (1), ibuprofen, dan asam mefenamat secara
berturut — turut adalah -7,04 ; -6,38 ; -6,12 ; dan -6,99. Hasil score tersebut
menunjukkan bahwa senyawa 6-hidroksi-2-(piridin-2-il)-4H-kromen-4-on (2)
diprediksi memiliki interaksi yang lebih kuat dengan COX-2 (memiliki energi
ikatan paling rendah) dan diharapkan aktifitas antiinflamasinya lebih baik



dibandingkan senyawa 1-(2,5-dihidroksifenil)-3-piridin-2-il-propenon (1) maupun
senyawa yang telah ada dipasaran (ibuprofen dan asam mefenamat). Melalui
software PROTOX didapatkan prediksi LDs, dari senyawa 6-hidroksi-2-(piridin-2-
il)-4H-kromen-4-on (2) sebesar 2500 mg/kg lebih besar daripada senyawa 1-(2,5-
dihidroksifenil)-3-piridin-2-il-propenon (1) yakni 1000 mg/kg. Semakin besar nilai
LDsy semakin tidak toksik (Lorke, 2003). Meskipun akurasinya dibawah 60%,
prediksi LDsy menggunakan software PROTOX dapat digunakan sebagai prediksi
bahwa toksisitas senyawa 6-hidroksi-2-(piridin-2-il)-4H-kromen-4-on (2) lebih
rendah dibandingkan senyawa 1-(2,5-dihidroksifenil)-3-piridin-2-il-propenon (1).
Oleh karena senyawa 6-hidroksi-2-(piridin-2-il)-4H-kromen-4-on (2) berpotensi
besar untuk dikembangkan sebagai antinflamasi yang lebih baik, maka senyawa 6-
hidroksi-2-(piridin-2-il)-4H-kromen-4-on (2) harus disintesis dan dibuktikan
aktifitasnya melalui uji laboratorium.

Penelitian yang akan dilakukan pada proposal ini adalah mensintesis
sekaligus mengelusidasi struktur senyawa 6-hidroksi-2-(piridin-2-il)-4H-kromen-
4-on (2) dan melakukan uji aktifitas antiinflamasinya secara invivo. Senyawa
tersebut diprediksi dapat disintesis dari oksidasi senyawa 1-(2,5-dihidroksifenil)-3-
piridin-2-il-propenon (1) dengan katalis I, dalam DMSO melalui radiasi microwave
sesuai metode yang digunakan Menezes et al., (2009). Metode microwave dipilih
karena cepat, efisien, dan ramah lingkungan (Caddick, 1995). Hasil sintesis
diisolasi melalui ekstraksi dan dimurnikan dengan kromatografi kolom. Senyawa
hasil pemurnian diuji kemurniannya dengan titik lebur dan kromatografi lapis tipis.
Senyawa dikonfirmasi kebenaran stukturnya menggunakan spektrofotometri IR,
spektrofotometri UV-VIS, Liquid Chromatografi-Mass Spektra, H-NMR, C-NMR,
DEPT, dan NMR 2 Dimensi. Senyawa yang telah berhasil dielusidasi selanjutnya
di uji aktifitas antiinflamasinya secara invivo menggunakan metode pembentukan
edema terinduksi karagenin dengan pembanding ibuprofen dan senyawa 1-(2,5-
dihidroksifenil)-3-piridin-2-il-propenon (1).

b. Perumusan Masalah

Rumusan masalah dalam penelitian ini adalah:



1. Apakah senyawa 6-hidroksi-2-(piridin-2-il)-4H-kromen-4-on (2) dapat
disintesis dari oksidasi senyawa 1-(2,5-dihidroksifenil)-3-piridin-2-il-
propenon (1) menggunakan katalis I, dalam pelarut DMSO dengan radiasi
microwave ?

2. Apakah senyawa 6-hidroksi-2-(piridin-2-il)-4H-kromen-4-on (2) memiliki
aktifitas antiinflamasi secara in vivo yang lebih baik dibandingkan dengan
ibuprofen dan senyawa senyawa 1-(2,5-dihidroksifenil)-3-piridin-2-il-propenon
1?

c. Keaslian Penelitian
Beberapa turunan senyawa flavon yang mirip strukturnya dengan senyawa 6-

hidroksi-2-(piridin-2-il)-4H-kromen-4-on (2) telah berhasil disintesis seperti 3-

hidroksi-2-(piridin-2-il)-4H-kromen-4-on ~ (3),  3-hidroksi-2-(piridin-4-il)-4H-

kromen-4-on (4), 2-piridin-4-il-kromen-4-on (5), dan 2-piridin-3-il-kromen-4-on

(6) (gambar 2) (Chen et al., 2008).

(5) (6)
Gambar 2. Beberapa struktur mirip senyawa target

Dalam website http://www.molbase.com/ terdapat 168 struktur yang mirip

dengan senyawa target, namun keberadaan senyawa target melalui situs tersebut
tidak ditemukan. Melalui penelusuran pustaka sepanjang peneliti telah lakukan baik
melalui google cendekia dan chemical abstrak maupun jurnal - jurnal, senyawa 6-
hidroksi-2-(piridin-2-il)-4H-kroman-4-on (2) juga belum pernah disintesis.
Novelty dari penelitian sintesis senyawa 6-hidroksi-2-(piridin-2-il)-4H-kroman-4-
on (2) ini dapat terlihat dengan kenyataan bahwa untuk sintesis harus menggunakan
starting material senyawa 1-(2,5-dihidroksifenil)-3-piridin-2-il-propenon (1) yang

merupakan senyawa hasil sintesis peneliti dan saat ini sedang dalam proses



ii.

pengajuan paten dengan nama invensi ‘AEW 1 sebagai agent antiinflamasi dan
antioksidan”.
d. Faedah Penelitian
Hasil akhir penelitian ini adalah diperolehnya senyawa baru yang poten dari
sintesis. Hasil penelitian ini akan memberikan informasi yang berharga bagi dunia
sains penemuan obat karena memberikan pendekatan sistematik dalam
pengembangan agen antiinflamasi di Indonesia.
e. Tujuan Penelitian
Penelitian ini bertujuan untuk mensistensis senyawa 6-hidroksi-2-(piridin-
2-il)-4H-kroman-4-on (2) dan menguji aktivitas antiinflamasi secara invivo. Dengan
adanya penelitian ini dapat dijadikan suatu naskah ilmiah terpublikasi dan juga
sebagai bahan presentasi oral.
f. Tinjauan Pustaka
i.  Antiinflamasi
Obat antiinflamasi dapat digolongkan menjadi Steroid Antiinflamatory Drug
(SAID) dan Non-Steroid Antiinflamatory Drug (NSAID). Kedua obat tersebut
memiliki mekanisme yang berbeda dalam menjalankan aksinya sebagai pereda
nyeri. SAID bekerja melalui penghambatan enzim fosfolipase, sedangkan NSAID
menghambat enzim siklooksigenase dimana mekanisme aksinya dibagi menjadi
tiga, yakni beraksi sebagai antiinflamasi, pereda nyeri, dan penurun panas. Berbagai
golongan NSAID yang telah berada dipasaran antara lain golongan salisilat
(aspirin), golongan asam paraklorobenzoat (indometasin dan sulindak), golongan
pirazolon (fenilbutazon), golongan asam propionat (flurbiprofen, ibuprofen, dan
ketoprofen), golongan fenamat (asam mefenamat), golongan oksikam (piroksikam),
dan golongan asam fenilasetat (diklofenak sodium). Mekanisme kerja utama dari
NSAID adalah melalui penghambatan aktifitas enzim siklooksigenase-2 (COX-2),
sehingga mengurangi produksi prostaglandin E, (PGE,), yang merupakan salah satu
senyawa mediator inflamasi (Carin and Priya, 20006).
Docking molekuler senyawa 6-hidroksi-2-(piridin-2-il)-4H-kroman-4-on
terhadap enzim siklooksigenase -2 (COX-2) sebagai agen antiinflamasi

Docking moleculer atau biasa disebut docking merupakan proses pemodelan
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interaksi antara protein dan ligan atau antar protein berbasis komputer. Docking
berguna dalam memprediksi interaksi yang terjadi baik dari segi kekuatan afinitas
antara dua molekul maupun orientasi, posisi, dan konformasi pada molekul.
Orientasi, posisi, dan konformasi ligan biasa disebut dengan pose.

Dari docking molekuler nantinya akan diperoreh skor docking dan nilai RMSD.
Nilai RMSD digunakan sebagai parameter validitas, jika nilainya kurang dari dua,
menunjukan bahwa reseptor yang digunakan valid dan dapat digunakan untuk
proses docking. Skor docking digunakan sebagai parameter potensi ligan terhadap
reseptor. Apabila skor docking senyawa 6-hidroksi-2-(piridin-2-il)-4H-kroman-4-
on (2) mirip, mendekati atau lebih besar dari skor docking senyawa 1-(2,5-
dihidroksifenil)-3-piridin-2-il-propenon (1) dan senyawa — senyawa obat
antiinflamasi maka senyawa tersebut memiliki aktivitas yang mirip atau lebih baik.

Docking menggunakan software autodoc senyawa 6-hidroksi-2-(piridin-2-il)-
4H-kromen-4-on  (2),  1-(2,5-dihidroksifenil)-3-piridin-2-il-propenon (1),
ibuprofen, dan asam mefenamat terhadap protein target COX-2 (4RRX)
menunjukkan score docking secara berturut — turut adalah -7,04 ; -6,38 ; -6,12 ; dan
-6,99. Hasil score tersebut menunjukkan bahwa senyawa 6-hidroksi-2-(piridin-2-
il)-4H-kromen-4-on (2) diprediksi memiliki interaksi yang lebih kuat dengan COX-
2 (memiliki energi ikatan paling rendah) dan diharapkan aktifitas antiinflamasinya
lebih baik dibandingkan senyawa 1-(2,5-dihidroksifenil)-3-piridin-2-il-propenon
(1) maupun senyawa yang telah ada dipasaran (ibuprofen dan asam mefenamat).
RMSD docking tersebut menunjukkan nilai 2 sehingga dikatakn metode docking
ini telah memenubhi validitas.

ili.  Senyawa flavon dan metode sintesisnya

Senyawa flavon adalah salah satu dari famili senyawa flavonoid. Struktur dasar
dan penomoran pada senyawa flavon terdapat pada gambar 4. Senyawa flavon dan
turunannya telah terbukti memiliki berbagai macam aktifitas farmakologis.
Kaemferol sebagai antioksidan, nobiletin sebagai antiinflamasi, Artonin A sebagai
antimalaria, dan semiglabrin sebagai antifungal adalah turunan senyawa flavon

yang telah terbukti aktifitas farmakologisnya (Sashidhara et al., 2012)



Gambar 3. Struktur inti flavon dan penomorannya (Martens and Mithofer, 2005)
Sintesis senyawa flavon dapat dilakukan dengan berbagai macam jalur. Jalur
yang sering digunakan adalah jalur reaksi dua tahap melalui senyawa antara kalkon
seperti yang dilakukan oleh Sashidhara et a/ (2012). Jalur reaksi dua tahap tersebut
digunakan dengan tahapan pembentukan senyawa kalkon pada reaksi tahap pertama
menggunakan reaksi kondensasi aldol. Reaksi tahap kedua dilakukan dengan cara

mengoksidasi senyawa kalkon menggunakan katalis I,.

OH B OH 0
CHO a x R?
O —J U,
R? R3 R2
R R R

Gambar 4. Reaksi umum sintesis senyawa flavon

Sintesis senyawa 6-hidroksi-2-(piridin-2-il)-4H-kromen-4-on (2) diprediksi
dapat disintesis dari oksidasi senyawa 1-(2,5-dihidroksifenil)-3-piridin-2-il-
propenon (1) dengan katalis I, dalam DMSO melalui radiasi microwave sesuai
metode yang digunakan Menezes et al., (2009). Senyawa 1-(2,5-dihidroksifenil)-3-
piridin-2-il-propenon (1) diperoleh dengan sintesis melalui microwave
menggunakan metode wibowo (2013). Reaksi umum yang terjadi pada reaksi ini
adalah :

a. Reaksi sintesis senyawa 1-(2,5-dihidroksifenil)-3-piridin-2-il-propenon

menggunakan metode wibowo (2013)

OH Dataud movwsy .

OH
\
“
CHy H — K,CO;
+ N —_—
radiast microwave \ \N

OH o o 3 - 5 menit
OH 0
2,5-dihidroksiasetopenon  piridin-2-Karbaldelid 1-(2,5-dihidrokfenil)-3-piridin-2-il-propenon

b. Reaksi  sintesis senyawa  6-hidroksi-2-(piridin-2-il)-4H-kromen-4-on

menggunakan metode Menezes ef al., (2009).



iv.

I, / DMSO
——_—

Sintesis menggunakan Mikrowave Irridiation

Microwave irradiatioin (MWI) adalah salah satu sumber panas yang
digunakan dalam sintesis organik (microwave assisted organic synthesis/MAOS).
Karakteristik sumber panas yang dihasilkan MWI berbeda dengan karakteristik
panas dari pemanasan konvensional. Peningkatan panas pada microwave terjadi di
seluruh volume reaktan secara simultan dan homogen dalam waktu yang singkat.
Berbeda dengan panas yang timbul pada pemanasan konvensional, dimana melalui
dinding wadah terlebih dahulu sebelum menuju reaktan sehingga pemanasan tidak
homogen dan membutuhkan waktu lama untuk memanaskan seluruh reaktan
(England, 2003). Perbedaan karakteristik tersebut dikarenakan pada MWI terjadi
proses pemanasan melalui mekanisme polarisasi dipolar dan konduksi sedangkan
pada pemanasan konvensional hanya melalui konduksi saja (Lidstrom et al., 2001).
Beberapa senyawa yang telah berhasil disintesis menggunakan metode microwave
antara lain 1-(2,5-dihidroksifenil)-3-piridin-2-il-propenon (1) (Wibowo, 2013) dan

beberapa turunan senyawa kalkon dan flavon (Menezes et al., 2009).

METODOLOGI PENELITIAN
1. Alat dan Bahan
a. Alat Penelitian
Alat yang digunakan dalam proses sintesis adalah microwave
SIGMATIC (Model SMD-20WGD 220V/50Hz), mortir—stamper kaca, dan alat-
alat gelas pada umumnya (Iwaki pyrex).

Sedangkan untuk menentukan struktur senyawa (Elusidasi struktur)
digunakan Spektrofotometer UV-Vis (Shimadzu 1201), IR (Shimadzu tipe FTIR-
8201PC), Spektrometer 'H-NMR (JEOL DELTA NMR, Frekuensi 500 MHz),
dan "C-NMR (JEOL DELTA NMR, Frekuensi 125 MHz), dan seperangkat alat
LC-MS (Mariner Bispectrometry).

Alat uji aktifitas antiiflamasi adalah spuit injeksi, serta plestimometer.
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b. Bahan Penelitian

Bahan yang digunakan untuk 6-hidroksi-2-(piridin-2-il)-4H-kroman-4-
on (2) adalah senyawa murni 1-(2,5-dihidroksifenil)-3-piridin-2-il-propenon (1).
Sedangkan bahan yang digunakan untuk sintesis 1-(2,5-dihidroksifenil)-3-
piridin-2-il-propenon (1) adalah 2,5-dihidroksiasetofenon (Sigma), 2-piridin-
karbaldehid (Sigma), K2CO3 (E. Merck), kloroform (E.Merck), heksana (E.
Merck), etanol (E.Merck), dan aquadest.

Hewan uji yang digunakan untuk uji aktifitas antiinflamasi adalah tikus
putih (Rattus norvegicus L.) jantan galur Wistar sebanyak 30 ekor dengan umur
2 bulan dan berat badan 140-200 gram yang diperoleh dari Laboratorium
Penelitian dan Pengujian Terpadu Layanan Penelitian Pra-Klinik dan
Pengembangan Hewan Percobaan (LPPTLP3HP) UGM Yogyakarta. Senyawa
Ibuprofen murni grade industri yang diperoleh dari PT Indofarma (ex IOL
Chemical and Pharmaceutical Ltd-India) dan senyawa 1-(2,5-dihidroksifenil)-3-
piridin-2-il-propenon (1) sebagai kontrol positif.

2. Cara Kerja
a. Sintesis senyawa 1-(2,5-dihidroksifenil)-3-piridin-2-il-propenon (Wibowo
etal., 2013)
Sintesis 1-(2,5-dihidroksifenil)-3-piridin-2-il-propenon (1) sebagai starting
material senyawa dilakukan sesuai metode yang digunakan oleh Wibowo et
al., (2013). Sebanyak 0,75 gram (5 mmol) 2,5-dihidroksiasetofenon dan 0,69
gram (5 mmol) K2CO3 anhidrat dicampur hingga homogen menggunakan
mortir dan stamper. Piridin-2-karbaldehid sebanyak 2 ml (10 mmol)
diteteskan dalam padatan dan dicampur hingga homogen. Campuran
dimasukkan ke dalam microwave, selanjutnya di running dengan daya P60
(setara suhu 410 C) selama 4 menit. Hasil reaksi didinginkan, selanjutnya di
cuci dengan etanol sampai didapatkan padatan merah. Cairan dibuang dan
padatan merah selanjutnya di rekristalisasi menggunakan etanol. Senyawa
hasil rekristalisasi dinyatakan murni bila memiliki titik lebur 190°C dan hasil

elusi kromatografi lapis tipis menggunakan fase diam silika gel 60 F254 dan



3 fase gerak yang berbeda polaritasnya yaitu etanol : heksana (2:1);
kloroform; heksana : etanol (10:1) menunjukkan bercak tunggal dengan Rf
masing-masing 0,875; 0,25; dan 0,125.

b. Sintesis senyawa 6-hidroksi-2-(piridin-2-il)-4H-kroman-4-on (Menezes et

al., 2009)

Sintesis  senyawa  6-hidroksi-2-(piridin-2-il)-4H-kroman-4-on  (2)
mengadopsi metode yang digunakan oleh Menezes et al., (2009) untuk
mensintesis turunan senyawa flavon. Sintesis dilakukan dengan
mensuspensikan 1 mmol senyawa 1-(2,5-dihidroksifenil)-3-piridin-2-il-
propenon (1) dalam pelarut DMSO (2 ml) dan ditambahkan larutan iodin
sebanyak 0,02 mmol. Campuran diradiasi microvawe selama 2 menit pada
power P4 (setara dengan suhu 90° C). Hasil reaksi tersebut diencerkan
dengan aquadest dan larutan diekstraksi dengan dietil eter (3 x 20 ml).
Lapisan organik diuapkan sehingga didapatkan padatan. Senyawa 6-
hidroksi-2-(piridin-2-il)-4H-kroman-4-on (2) dimurnikan dari padatan
tersebut dengan kromatografi kolom menggunakan fase gerak yang sesuai.
Senyawa dilakukan uji kemurnian menggunakan titik lebur dan
kromatografi lapis tipis dengan fase gerak yang sesuai.

c. Elusidasi struktur senyawa hasil sintesis
Struktur senyawa hasil sintesis ditentukan berdasarkan spektra massa,
spektra UV-Vis, IR, 'H- dan *C-NMR, DEPT serta 2D-NMR (COSY,
HMQC dan HMBC).

d. Uji aktifitas antiinflamasi

Tikus dikelompokkan kedalam 6 perlakuan yakni kelompok kontrol

negatif (pelarut), kontrol positif (ibuprofen), kelompok parent compound
(1-(2,5-dihidroksifenil)-3-piridin-2-il-propenon (1)), 3 kelompok senyawa
uji dengan dosis berbeda (6-hidroksi-2-(piridin-2-il)-4H-kroman-4-on (2)).
Satu jam setelah diberikan perlakuan oral, setiap kelompok diinjeksi
karegenin 1 % secara subplantar pada kaki kanan tikus. Volume kaki tikus

(edema) diukur menggunakan pletismometer sesaat setelah injeksi
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subplantar dan setiap 30 menit hingga kaki tikus kembali normal (tidak

terjadi edema).

e. Analisis dan Pengolahan Data

Struktur senyawa hasil sintesis yang merupakan senyawa 6-hidroksi-2-
(piridin-2-il)-4H-kroman-4-on (2) dikonfirmasi menggunakan data — data
spektra UV, IR, massa, 'H-NMR, “C-NMR , DEPT 90° serta 2D-NMR
(COSY, HMBC, dan HMQC). Sedangkan aktifitas antiinflamasi dari uji invivo
dilihat dari persen daya antiinflamasi (%DAI). Nilai % DAI diperoleh dengan

mebandingkan AUC.4 perlakuan terhadap kontrol, dengan rumus sebagai

berikut :
sopar =222~ A0 1099,
AUCy,
Keterangan :
%DAI : Prosentase Daya Antiinflamasi
AUCk : Area Under Curve kelompok kontrol
AUCp : Area under Curve kelompok perlakuan

Data % daya antiinflamasi selanjutnya dianalisis secara statistic dengan metode

yang sesuai.
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HASIL PENELITIAN SEMENTARA

Hasil  sintesis  senyawa  (1-(2,5-dihidroksifenil)-3-piridin-2-il-propenon)
menggunakan katalis I, dalam pelarut DMSO dengan radiasi microwave

Dalam sintesis terdiri tiga percobaan :

No | Berat Berat | Volume | Warna Power | Warna Waktu
senyawa | 12 DMSO sebelum | Microw | Sesudah | Microw
sintesis eve reaksi eve

1 125,7 130,6 | 3 tetes coklat 140 Hitam 4 menit
mg mg pekat

2 126,1 128,2 | Iml coklat 140 Hitam 2 menit
mg mg pekat

3 125,8 128,9 | 3 tetes coklat - coklat -
mg mg

e

ar;lbar 3.

Setelah didapatkan hasil sintesis senyawa (1-(2,5-dihidroksifenil)-3-piridin-2-il-
propenon) dengan tiga percobaan masing-masing senyawa yang di uji dengan
kromatografi lapis tipis dengan pembanding yaitu senyawa (1-(2,5-dihidroksifenil)-
3-piridin-2-il-propenon). Ketiga senyawa yang didapatkan diuji dengan KLT
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dengan plat silica gel sebagai fase diam dan fase gerak yang sesuai untuk mendapat
senyawa yang baru. Ketiga senyawa ditotolkan dan pembandingnya.

Hasil KLT sintesis senyawa sebagai berikut :
No | Gambar Fase gerak
1 Etil asetat Sml

2 Klomofor : N-Heksan
1: 1 total 5 ml
3 Metanol : Etil asetat

1:1 5ml
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Klomofor : Etil Asetat
1:1 5ml

Butanol : Klomofor
1,5ml : 2,5ml
Total 4ml

N-Heksan : Toluen
3,5ml : 1ml total 4,5ml
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7 N-Heksan : Propanolol
1:1 total 4 ml
8 Toluen : Propanolol
0,5ml : 3,5 ml total 4 ml
9 Butanol : N-Heksan
1,5ml : 2,5 ml total 4 ml
Ket :

a. Totolan 1 : senyawa (1-(2,5-dihidroksifenil)-3-piridin-2-il-propenon).
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b. Totolan 2 ;: Gambar 1
c. Totolan 3 : Gambar 2
d. Totolan 4 : Gambar 3
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