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ABSTRAK

Pentagamavunon-1 (PGV-1) dan heksagamavunon-] (HGV-1) adalah senyawa tuwmnan
siklovalon dengan variasi gugus fungsional (metil) pada cincin aromatis. PGV-1 maupun HGV-1
memiliki sistem kromofor yang berupa inti benzen yang terkonjugasi dengan @ /5 keton tak jenuh,
serta memiliki auksokrom pada struktur molekulnya. Kedua senyawa itu merupakan senyawa
baru hasil sintesis, sehingga belum ada metode analisisnya. Tujuan penelitian adalah
mengetahui  kondisi opiimum untuk penetapan kuantitatif kedua senyawa tersebui secara
spektrofotometri ultraviolet-taimpak.

Penclitian dilakukan dalam pelarut metanol, etanol, 2-propanol, etil asetat, H50,4 0,1 N,
HC1 0,1 N dan NaOH 0,1 N. Pengukuran dilakukan pada A, dari masing-masing pelarut. Hasil
penelitian  dianalisis regresi linier dan menghasilkan kurva baku, absorptivitas molar, batas
deteksi dan interval konsentrasi senyawa uji yang masih dapat digunakan untuk analisis kuantitatif
secara spekirofotometri ultraviolet-tampak.

Hasil penelitian menunjukkan bahwa PGV-1 memiliki A, dan absorptivitas molar lebih
besar serta batas deteksi lebih kecil dibanding HGV-1, schingga sensitivitas terhadap PGV-1 lebih
besar dibanding HGV-1.

Harga A dan absorptivitas molar Ayus HGV-1 atau PGV-1 paling besar pada pelarut
NaOH 0,1 N dan paling kecil pada pelarut elil asetat. Batas deteksi PGV-1 atau HGV-1 paling
kecil pada pelarut NaOH 0,1 N. Analisis kuantitatif HGV-1 dan PGV-1 dalam pelarut H,SO, 0,1
N dan HCI 0.1 N tidak dapat dilakukan.

Pada pelarut alkobol Amas PGV-1 atau HGV-1 tidak menunjukkan perbedaan yang
signifikan.  Absorptivitas molar PGV-1 pada pelarut metanol, etanol dan propanol tidak
menunjukkan perbedaan yang signifikan (P = 95%). sedangkan absorptivitas molar HGV-1 pada
pelarut tersebut menunjukkan perbedaan yang signifikan (P = 95%).

Penetapan kadar PGV-1 atau HGV-1 dengan bahan tambahan amilum 50%, amprotab
50% dan musilago amili dilakukan dalam pelarut NaOH 0,1 N dan etanol. Hasii recovery test
HGV-1 dalam pelarut NaOH 0,1 N sebesar (95,81 + 1,5%)% dan dalam pelarut etanol (94,53 +
3,40)%. Hasil recovery test PGV-1 dalam pelarut NaOH 0,1 N sebesar (96,33+ 0,55)% dan
dalam pelarut ctanal (91,86 + 2,40)%.

ABSTRACTS

HGV-1 and PGV-1 are compounds derived from cyclovalon by variation of a functional
group (methyl) in the aromatic ring. The compounds have a chromophore system in the form of a
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comjugated benzene nucleus by unsaturated a8 ketone, and they have auxochrome in their
molecular structures. The compounds are new synthetic products. Therefore, no analysis method
has yet available. The purpose of this rescarch is to find the optimum condition for quantitative
determination of both compounds by ultraviolet-visible spectrophotometry.

The experiment was carried out in methanol, ethanol, 2-propanel, ethyl acetate, H.80,
0.1 N, HCl1 0.1 N and NaOH 0.1 N. Measurements were done at A, of each solution where the
result was analysed by linier regresion.

The results showed that PGV-1 had A, and molar absorptivity values higher but limit of
detection smaller than those of HGV-1, so the sensitivity of the methed to PGV-1 is higher than
HGV-L

The solvent affected A, and molar absorptivity. Am. heksagamavunon-1  or PGV-1
were the highest in NaOH 0.1 N and the smallest in ethyl acetat. HGV-1 or HGV-1 in NaOH 0.1
N had the smallest limit of detection. Quantitative analysis of HGV-1 and PGV-1 could not be
carried out in H;SO, 0.1 N and HC1 0.1.

Aax HGV-1 or PGV-] in alcohol showed no significant differences. Molar absorptivity of
PGV-1 in methanol, ethano!l and propanol showed no significant differences (P=95%), but molar
absorptivity of HGV-I in that solution showed significant differences (P=95 %).

Consentration determination of HGV-1 or PGV-1 with amyium 50 %, amprotab 50 % and
muscilago amili as additive were performed in  NaOH 0.1 N and ethanol. The result of recovery
test of HGV-1 in NaQH 0.1 N was (95.81 £ 1.59)% and in ethanol was (94.53 *+ 3.40%). The
result of recovery test of PGV-1 in NaOH 0.1 N was (96.33 + 0.55)% and in ethanol was (91.86*
2.40)%.

Key word ; HGV-1: PGV-1. molar absorptivity. A .

PENDAHULUAN

P¥ntagamavunon-1 (PGV-1) dan heksagamavunon-1 (HGV-1) adalah senyawa baru
turunan siklovalon (Gambar 1). Kedua senyawa tersebut pernah disintesis untuk tujuan
pembuatan indikator (Razdan dan Sugden, 1970). Sintesis kedua senyawa juga dilakukan oleh
Sardjiman (1997) dengan modifikasi struktur siklovalon. Struktur PGV-1 dan HGV-1 sesuai
dengan data spektrofotometri massa, resonansi magnet inti dan titik lebur.

PGV-1 dan HGV-1 memiliki gugus kromofor berupa cincin benzen yang terkonjugasi ke
cincin lingkar lima dan cnam serta dengan substitusi gugus auksokrom hidroksi. Diketahui bahwa
siklovalon dan beberapa turunannya mempunyai kemampuan sebagai antioksidan (Sardjiman,
1993), menghambat kerja enzim sﬂdookmgenase (Nurrochmad, 1997), menghambat kerja enzim
GST (Sudibyo, 1999)

Untuk keperluan analisis kuantitatif secara spektrofotometri, suatu senyawa harus memiliki
nilai absorptivitas molar lebih dari 10.000 (William dan Fleming, 1973). Intensitas serapan
tergantung pada dua faktor, yaitu : kemungkinan interaksi anlara energi radiasi dengan sistem
elektroniic Kcdua faktor.ini berhubungan dengan struktur suatu senyawa. PGV-1 dan HGV-1
adalah senyaWa B3R furunan siklovalon yang belum ada metode analisisnya. Maka perlu
ditentukan absorplivitas molar senyawa itu pada kondisi tertentu untuk mengetahui kelayakan
metode analisis spektrofomeiri ultraviolet-tampak untuk kedua senyawa tersebut,

PGV-1 dan HGV-1 mempunyai ikatan rangkap terkonjugasi dan mempunyai gugus
hidroksi scbagai gugus auksokrom terikat pada inti benzen sebagai gugus kromofor yang muncul
disekitar 230-270 mm. Subsitusi gugus metil pada posist lebih jauh dari & akan menggeser
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panjang gelombang sebesar 18 nm. Pergeseran panjang gelombang karema pengaruli gugus
hidroksi sekitar 50 nm, jumlah perpanjangan sistem terkonjugasi akan mempengaruhi pergeseran
Mk {Silverstein dkk., 1991). Dengan struktur tersebut PGV-1 dan HGV-1 apabila menyerap
sinar pada panjang gelombang tertentu kemungkinan dapat mengalami beberapa transisi elektron
yaitu = ke w* dari ikatan rangkapnya dan (ransisi pasangan elekton bebas n ke n* dari atom
oksigen schingga diperkirakan PGV-1 atau HGV-1 dapat dianalisis secara spektofotometri
ultraviolet-tampak dengan Anu. di sekitar + 350-400 nm.

HaC

2,6~ bis (4-hidroksi-3_5-dimetilbenzilidin) sikloheksanon
Heksagamavunon-1

0

HaC H

Xy

HO OH
H3 CH3

2.5 - bis (4-hidroksi-3.5-dimetilbenzilidin) siklopentanon

Pentagamavunon- |

Gambar 1. Struktur HGV-1 dan PGV-1

METODOLOGI

Alat. Spektrofotometer ultraviolet-tampak (Spectronic Genesys 5, Milton Roy), Direct reading
micro balance type Im 20 (Shimadzu) readability 0,01 mg, Mikropipet berbagai ukuran (Gilson
pipetman) dan alat-alat gelas untuk analisis kuantitatif.

Bahan. PGV-1 dan HGV-1. Kedua senyawa ini hasil sintesis Sardjiman (Proyek Molnas Fakultas
Farmasi UGM). Dimetilsulfoksida (DMSQ), metanol, etanol. 2-propanol, etil asetat, asam sulfat,
asam Klorida dan natrium hidroksida (Semua pbahan percaksi yang digunakan kualitas p.a, E.
Merck). Granul yang mengandung bahan-bahan tambahan (laktosa 50%, amprotab 50%, dan
musilago amili). Bahan diperoleh dari Iaboratorium Teknologi Farmasi Fakultas Farmasi UGM.

Jalannya Penelitian
Pembuatan larutan uji
Pembuatan larutan induk 1.
Dibuat larutan [0 mM HGV-1(36,22 mg) dan PGV-1 (34,82 mg) dalam 10,0 ml
DMSO.
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Pembuatan larutan induk 2.

Dibuat larutan 50 pM HGV-1 dan PGV-1. Larutan induk 1 diencerkan dengan pelarut-
pelarut: etanol, 2-propanol, etil asetat, asam sulfat 0,1 N, asam klorida 0,1 N dan NaOH 0,1 N.
Demikian juga dengan cara yang sama dibuat untuk PGV-1.

Penelusuran PGV-1 dan HGV-1 dalam berbagai pelarut
Dilakukan scanning pada panjang gelombang antara 300-700. nm. Stabilitas senyawa
diukur pada panjang gelombang hasil penelusuran,

Pembuatan kurva baku larutan senyawa dalam berbagai pelarut

Diambil sejumlah tertentu volume (volume bervariasi) dari larutan stok 50 uM (larutan
induk 2), kemudian ditambah pelarut sampai volume 1000,0 pl. Dari variasi kadar C,, C;, G5 ...,
C,. serapan dibaca pada Apaes. .

Penentuan pengaruh bahan tambahan terhadap kadar HGV-1 dan PGV-1 pada metode
spektrofotometri nitraviolet-tampak

Ditimbang dengan seksama HGV-1 sebanyak 10 mg dan granul yang mengandung bahan
tambahan sebanyak 1000 mg. Campuran digerus halus, Ditimbang dengan seksama 10 mg
campuran zat dan bahan tambahan yang telah digerus halus dimasukkan dalam flakon dan
dilarutkan dengan pelarut NaOH 0.1 N sebanyak 5.0 ml. Setelah disaring larutan tersebut dipipet
sebanyak 2000 wl ditambah NaOH 0.1 N dalam kuvet sampai 10000 pl. Larutan dibaca
serapannva pada An.s. Kadar zat dihitung menggunakan persamaan Kurva baku yang telah
diperoich. kemudian dihitung recovery-nya. Dengan cara yang sama dilakukan untuk PGV-1 dan
pelarut etanol.

Analisis Hasil

Dari data (Anas) 1. (Anas)2, {Amaks)3. dapat diperoleh informasi data (A,.x) dari senyawa
tersebut. Nilai serapan yang diperoleh A, A,, Aj....dst serta C). Ca. Cs......dan dilakukan analisis
regresi dengan prograin POWERFIT sehingga diperoleh kurva baku y = bx + ¢, dengan y adalah
serapan dan x adalah kadar, sehingga harga absorptivitas molar dapat ditentukan. Dilakukan pula
analisis untuk menentukan batas deteksi (/imit of delection) dari mmetode ini dengan menggunakan

rnmus.
Sylx =t SJ'JE

Dengan S, adalah deviasi standar pada a, n adalah jumilah data dan t adalah nilai kritik pada taraf
kepercayaan tertentu (95%) dan derajat bebas n-1. (Nocgrohati, 1998)

‘ (a + 6 8y/)
Batas deteksi = Cyop= — — — —
‘ (b = Sb)
HASIL DAN PEMBAHASAN

Penelitian yang dilakukan terhadap PGV-1 dan HGV-1 menghasilkan data Apus,
Absorptivitas molar, E '™ ., , dan bata§ deteksi.
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Penclusuran HGV-1 dan PGV-1 dalam Berbagai Pelarut

Tabel 1. Penelusuran HGV-1 danPGV-1 pada berbagai pelarut

J\-rnak.: (nm)
Pelarut HGV-1 PGV-1
Metanol 368 404
Etanol 368 404
2-propanol 368 404
NaOHO,1 N 493 526
Etil asetat 362 390

Amas PGV-1 lebih panjang daripada PGV-1 karena memiliki struktur rigid atau planar,
akibatnya cincin lingkar lima lebih mudah terkonjugasi dibanding cincin lingkar enam (Moorison
dan Boyd, 1966). .

Data pada tabel I memperlihatkan bahwa A, PGV-1 dan HGV-1 dipenganthi cleh
polaritas pelarut. Pelarut polar memberikan Anq. yang lebih besar dibandingkan pelarut yang
kurang polar. Perbedaan ini terjadi karena pada transisi 7 - =* polaritas pelarut akan memberikan
pergeseran merall atau bathochromic shift karena pelarut polar akan lebili memantapkan keadaan
n sehingga AE untuk 7, - m* <z - &* (Kemp. 1979). Untuk pelarut metanol, etanol dan propanol
dengan kepolaran berdasarkan harga konstanta dielektrik yaitu : 32,6, 24.3 dan 18,3 (Monick,
1968). temyata belum memperlihatkan pengaruh stabilisasi pada keadaan eksitasi. Hal ini dapat
dilihat dari nilai A kedua senyawa pada pelarut alkohol (metanol. etanol atau 2-propanel) tidak
memberikan perbedaan walaupun harga konstanta dielektrik ketiga pelarut alkohol tersebut
berbeda

Pada suasana basa terjadi peningkatan A, yang cukup besar (tabel I). Peningkatan ini
terjadi karena reaksi penggaraman oleh ion Na® dari NaOH schingga senyawa mudah mengalami
ionisasi. Kelebihan pasangan elektron bebas pada atom oksigen (posisi para cincin aromatis)
memudahkan terjadinya delokalisasi elektron mengakibatkan energi yang dibutuhkan untuk
terjadinya transisi 7 - 7t* Iebih sedikit sehingga A bergeser ke arah yang lebih panjang.
PGV-1 dan HGV-1 dalan pelarut etil asetat memberikan A, yang paling kecil dibandingkan
dengan pelarut alkohol dan basa karena efil asetat merupakan pelarut yang kurang polar.
Penelusuran HGV-1 dan PGV-1 dalam pelarut asam sulfat 0,1 N dan asam klorida 0.1 N tidak
dilakukan karena HGV-1 dan PGV-1 tidak larut dalain kedua pelarut tersebut.

Penentuan Kendisi Optimum Analisis Kuantitatif PGV-1 dan HGV-1 Secara
Spektrofotometri Ultraviolet-tampak

Tabel 1. Rekapitulasi hasil analisis regresi kurva baku PGV-1 dalam berbagai pelarut. *

Pelarut Konsentrasi (uM) uﬁiﬁlﬁ ) Persamaan garis regresi
Metanol 3.5,10,12,15. 18 0.99851 Y =-00184 + 00499 X
Etanol 3,5.10.12 15, 16 0.99843 Y = 0.0048 + 0,0505 X
2-propanol 3.5,10,12,15, 18 0,99785 Y = 0.0034 + 0,0500X
Etil asetat 3.5.10, 15,20 0,99870 Y = 0,0353 + 00426 X
NaQOH 0.1 N 2,3,6,9,12, 13 0,99928 Y

= -0,0261 + 0,0700 X
* Replikasi (n) = 6 '
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Tabel I1I. Nilai absorptivitas molar, batas deteksi dan E '**| ., PGV-1 pada berbagai pelarut.

Batas deteksi Absorptivitas molar 1% x
Pelarut ( uM) M .cm™) E™"
Metanol 0,5765 49909 1433
Etanol 0,7684 50497 1450
2-propanol 0,6930 49982 1435
Etil asetat 1,5561 42551 1222
NaOHO,I N 0,2929 70008 2010

* Diperoleh dari persamaan E o

=gx BM/10 (Beckett dan Stenlake, 1970)

Tabel 1V. Rekapitulasi hasil analisis regresi kurva baku HGV-1 dalam berbagai pelarut

Pelarut Konsentrasi Kocfisien Persamaan garis regresi
{(pM) korelasi (r)
Metanol 5.10, 15,20, 25 0.9987! Y = 00126 + 00318X
Etanol 6. 10, 15, 20, 25, 27 0.99775 Y = 0,0222 + 00311 X
2-propanol 5,10.15.20. 25 0.99665 Y= 0.00506 + 0,0334 X
Eul aselat 5.10.5,20.25 0,99878 Y= 00445 + 00322 X
NaOH 0.1 N 4.7.10.13. 16 0,99846

Y= 00201 + 00466 X

Tabel V. Nilai absorptivitas molar, batas deteksi dan E | e HGV-1 pada berbagai pelarut.

Batas deteksi

Absorptivitas molar

1%
Pelarut M) (M".cm ) E " em
Metanol 1.5687 31850 879
Etanol 2,0551 31127 839
2-propanol 2.0385 33407 933
Etil asetat 2,5252 32160 888
NaOHO,I N 1,1606 40558 1285

21
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Gambar 3. Grafik kurva baku PGV-1 dalam pelarut NaOH 0.1 N,
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Gambar 4. Grafik kurva baku HGV-1 dalam pelarut NaOH 0.1 N.

Pengukuran serapan dilakukan pada Aqg. karcna pada daerah ini akan diperol¢h serapan
maksimal danr kepekaan yang tinggi, sehingga pengukuran akan memberikan linieritas regresi
antara serapan dan konsentrasi yang lebih baik jika dibandingkan dengan pengukuran dilakukan
pada lereng-lereng spekira panjang gelombang (Pecsok dkk., 1976).

Data hasil penelitian PGV-1 dan HGV-1 pada tabel III dan V menunjukkan bahwa
koefisien korclasi hasil penelitian lebih besar dari koefisien korelasi teoritis, sehingga dapat
dianalisis regresi lebih lanjut (Mursyidi, 1985). Harga absorptivitas molar PGV-1 atau HGV-1
pada tabel 11l dan V menunjukkan bahwa HGV-1 mempunyai intensitas tinggi (& ma. > 10.000)
pada berbagai pelarut yang digunakan dan muncul pada dacrah 362-490 nm.

Berdasarkan data pada tabel 111 dan V, absorptivitas molar PGV-1 atau HGV-1 dalam
pelarut yang berbeda akan memberikan absorptivitas molar yang berbeda. Perbedaan ini
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disebabkan perbedaan tingkat kepolaran. Pada transisi 7 - n¥ pelarut polar akan menyebabkan
perbedaan energi tingkat dasar dan tingkat tereksitasi semakin rendah dibanding pelarut yang
kurang polar sehingga absorptivitas molar semakin besar.

PGV-1 dan HGV-1 pada pefarut NaOH 0,1 N mempunyai absosptivitas molar paling besar
karena reaksi penggaraman yang terjadi menyebabkan senyawa hasil reaksi mudah terionkan.
Senyawa ionik yang berupa garam, dalam air akan teriomisasi dan keadaan ion tersebut
terstabilkan oleh ikatan hidrogen dan interaksi dipol molekul pelarut dan senyawa (Hendrickson
dkk., 1970). Kelebihan pasangan elektron bebas atom oksigen (pada posisi para cincin
aromatisiy’a) memudahkan terjadinya delokalisasi elektron dan kemungkinan tetjadinya (ransisi
elektron 7 - =* lebih besar.

Kedua senyawa pada pelarut alkohol mempunyai absorptivitas molar yang hampir sama,
karena pengaruht kepolaran ketiga pelarut terhadap stabilisasi keadaan tereksitasi tidak berbeda
secara signifikan, Interaksi metanol, etanol dan 2-propanol dengan molekul senyawa memberikan
pengaruh yang sama terhadap keadaan tereksitasi PGV-1 sehingga perbedaan energi tingkat dasar
dan tingkat tereksitasi relatif sama dan mengakibatkan harga absorptivitas molar tidak berbeda
signifikan.

Berdasarkan data pada tabel III dan tabel V PGV-1 mempunyai siope. absorplivitas molar
dan E '™, ., lebih besar serta nilai LOD lebih kecil dibanding HGV-1. Hal ini menunjukkan
bahwa PGV-1 mempunyai sensitivitas yang lebih tinggi daripada HGV-1.

Pengaruh Bahan Tambahan Terhadap Kadar Tertetapkan PGV-1 dan HGV-1 Pada
Metode Spektrofotometri Ultraviolet-tampak

Tabel VI. Hasil recovery test PGV-1 dan HGV-1 dalam pelarut NaOH 0.1 N

Kadar (% b/b)

Zat aktif Teoritis Tertetapkan Recovery
PGV-1 1,108 (1.067 +0.006) (963374 0.552)
HGV-! 1.056 (10124 0017)  (95812+ 1.591)

Tabel VII. Hasil recovery test PGV-1 dan HGV-1 dalam pelarut etanol

Kadar (% b/h)

Zat aktif

Teoritis Tertetapkan Recovery
PGV-1 1,108 (1,040+ 0.044) (91,861 £ 1.403)
HGV-1 1,056 (1,004 £ 0,034) (94,534 £ 3.404)

Berdasarkan hasil pada tabel VI dan VII metode spektrofotometri nliraviolet-tampak dapat
digunakan untuk penetapan kadar PGV-1 atau HGV-1 dengan campuran bahan tambahan berupa
granul yang mengandung laktosa, amprotab dan musilago amili dengan pelarut NaOH 0,1 N.
Harga recovery zal yang dianalisis lebih besar dari 90 %, tetapi dingat bahwa recovery test
hanya digunakan sebagai uji pendahuluan dalam ketepatan metode analisis, karena kelemahan uji
ini adalah harga recovery sebesar 90-100 % tidak menjamin bahvwa seluruh zat dalam sampel
benar-benar tercermin dalam data hasil analisis (Noegrohati, 1998).
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KESIMPULAN

Dari hasil penelitian yang telah dilakukan dapat diambil kesimpulan sebagai berikut:
1. HGV-1 dan PGV-1 dapat dianalisis secara spektrofotometri ultraviolet-tampak.
2. Panjang gelombang maksimum dan sensitivitas metode analisis PGV-1 dalam berbagai pelarut
yang digunakan lebih besar dibanding pada HGV-1.
3. Analisis HGV-1 atau PGV-1 secara spektrofotometri ultraviolet-tampak dalam pelarut NaOH
0,1 N menunjukkan sensitivitas metode paling besar dibanding pelarut alkohol dan etil asetat.
4, Hasil recovery test HGV-1 dalam pelarut NaOH 0,1 N sebesar (95,81 + 1,59)% dan dalam
pelarut etanol (94,53 % 3,40)%.
Hasil recovery test PGV-1 dalam pelarut NaOH 0,1 N sebesar (96,33 = 0,55)% dan dalam
pelarut etanol (91,86 = 2,40)%.
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