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Abstrak

Latar Belakang : Kolesterol dalam tubuh sangat dibutuhkan, namun dalam jumlah yang sesuai
kadarnya dan tidak melebihi batas normal. Kolesterol yang melebihi batas normal dapat
memicu berbagai penyakit dalam tubuh seperti jantung koroner, diabetes melitus, gangguan
tiroid, penyakit hepar, dan lain sebagainfl yang dapat mengganggu aktivitas seseorang atau
bahkan dapat menyebabkan kematian. Senyawa turunan asam sinamat terdapat hampir di
semua tanghan yang dapat dikembangkan menjadi senyawa obat baru sebagai penurun kadar
kolesfol. Asam p-metoksisinamat (APMS) merupakan senyawa turunan dari asam sinamat
yang didugafflemiliki aktivitas penurun kadar kolesterol.. Tujuan dari penelitian ini adalah untuk
mengetahui penurunan kadar kolesterol dengan variasi konsentrasi dan melihat nilai effective
concentraffih (ECso) dari APMS.

Metode : Analisis aktivitas penurunan kolesterol dilakukan berdasarkan metode Lieberman-
Burchard dengan variasi konsentrasi 100 ppm, 200 ppm, 300 ppm, 400 ppm, dan 500 ppm.
Hasil : Hasil penelitian yang didapatkan menunjukkan aktivitas penurunan kadar kolesteral
secara berurutan yaitu 42,76%, 46,60%, 49,04%, 52,36%, 56,90%.

Kesimpulan : Nilai efektivitas (ECso) yang didapatkan sebesar 313,85 ppm.

Kata kunci: kolesterol, Asam Sinamat, APMS, Lieberman-Burchard, ECso

Abstract

Background : Cholesterol in the body is needed, but in appropriate amounts and does not
exceed normal limits. Cholesterol that exceeds normal limits can trigger various diseases in the
body such as coronary heart disease, diabetes mellitus, thyroid disorders, liver cﬂease, and so
on that can interfere with a person's activities or can even cause death. Cinnamic acid
derivative compounds are found in almost all plants that can be developed into new medicinal
compounds as cholesterol lowering [@gents. P-methoxycinnamic acid (APMS) is a compound
derived from cinnamic acid which is thought to have cholesterol-lowering activity. The purpose
of this study was to det@limine the decrease in cholesterol levels with variations in concentration
and to see the value of the effective concentration (EC50) of the APMS.

Method : Analysis of cholesterol-lowering acfBly was carried out based on the Lieberman-
Burchard method with various concentrations of 100 ppm, 200 ppm, 300 ppm, 400 ppm, and
500 ppm.

Results : The results obtained showed that the activity of reducing cholesterol levels was
42.76%, 46.60%, 49.04%, 52.36%, 56.90%.

Conclusion : The effectiveness value (EC50) obtained is 313.85 ppm.

Key words: cholesterol, cinnamic acid, APMS, Lieberman-Burchard, EC50

PENDAHULUAN

Perubahan gaya hidup yang dialami
oleh banyak orang saat ini menjadi salah
satu penyebab paling besar dalam
meningkatkan kandungan kolesterol dalam
tubuh. Banyaknya makanan siap saji yang
dengan mudah didapatkan, kurangnya olah

raga ataupun aktivitas fisik yang dilakukan,
serta tekanan lainnya yang menyebabkan
gangguan stress merupakan pemicu naiknya
kadar kolesterol (1).

Kolesterol adalah salah satu lemak
tubuh yang berada dalam bentuk bebas dan
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ester dengan asam lemak, serta merupakan
komponen utama selaput sel otak dan saraf.
Kolesterol yang berasal dari makanan jarang
dalam bentuk kolesterol bebas,biasanya
berbentuk kolesterol dengan asam lemak
atau sering disebut ester kolesterol (2).
Kadar kolesterol total yang tinggi akan
membentuk  aterosklerosis yang dapat
menyebabkan hipertensi dan penyumbatan
pada pembuluh darah otak, jantung, dan
pembuluh darah tungkai, pankreatitis
(peradangan pada organ pankreas),
diabetes melitus, gangguan tiroid, penyakit
hepar & penyakit ginjal (3).

Penanganan diperlukan untuk
mengendalikan kadar kolesterol darah
sebagai upaya mencegah terjadinya dampak
lebih lanjut dari hiperkolesterol. Penurunan
kolesterol selama ini dilakukan dengan
menggunakan obat golongan stantin.
Berdasarkan hasil penelitian bahwa obat ini
dapat menyebabkan banyak efek samping
termasuk kerusakan otot dan ginjal (4).
Sehingga perlu dilakukan pencarian obat
antikolesterol yang aman. Salah satu
senyawa kimia yang dapat menurunkan
kadar kolesterol adalah asam sinamat dan
turunannya (58). Asam sinamat dan
turunannya memainkan peran yang vital
dalam sintesis senyawa-senyawa penting
lainnya dan sebagai precursor untuk sintesis
ester sinamat komersial yang penting
diantaranya dalam obat-obatan (6).

Salah satu turunan asam sinamat

yang dapat disintesis adalah asam p-
metoksisinamat. Senyawa  asam p-
metoksisinamat merupakan senyawa

turunan dari asam sinamat yang tersubstitusi
gugus metoksi pada posisi para (7). Asam p-
metoksisinamat merupakan senyawa hasil
reaksi 2 tahap dari etil p-metoksisinamat
yang diketahui memiliki aktivitas sebagai
antibakteri (8), analgetik, antiinflamasi (9),
antidiabetik, neuroprotektif, chemopreventive
activity, antioksidan, dan hepatoprotektif
(10). Berdasarkan sudut pandang tersebut,
penelitian ini bertujuan untuk mengetahui
aktivitas antikolesterol dari produk asam
para metoksisinamat.

Judul

METODE
Alat dan Bahan

Penelitian ini dilakukan di
laboratorium kimia farmasi Sekolah Tinggi
limu Farmasi Yayasan Pharmasi Semarang.
Alat-alat laboratorium dan instrument yang
digunakan untuk penelitian ini, sebagai
berikut: beaker glass, erlenmeyer 100 ml,
pipet tetes, pipet ukur, pipet volume,
timbangan analitik, kaca arloji, oven,
sonikator, labu takar 50 ml, labu takar 10 ml,
tabung reaksi, kertas saring, dan pompa
buchmer.

Bahan-bahan yang digunakan dalam
penelitian ini, sebagai berikut: Parametoksi
benzaldehid (P-anisaldehid), B-alanine,
Piridin, HCI pekat, Aquadest, H2SO4, Asam
asetat anhidrat.

Prosedur Penelitian
Sintesis Asam Para Metoksisinamat

Sintesis APMS ini menggunakan prosedur
berdasarkan Verley-Dobner (11) dengan
sedikit modifikasi. Sebanyak 6,61 mmol
arf8aldehid, asam malonat 16,8 mmol, dan
B-alanine 1,12 mmol dilarutkan dalam piridin
37,1 mmol dalam labu Erlenmeyer. Larutan
tersebut ditutup dengan alumunium foil, lalu
disonikasi selama 60 menit pada suhu (40°C,
50°C, 60°C). Setelah itu didinginkan sampai
suhu kamar dalam penangas es, kemudian
sebanyak 8 mL HCI ditambahkan secara
perlahan  hingga terbentuk endapan
berwarna putih. Padatan APMS disaring
dengan pompa vakum dan dibilas dengan
akuades dingin. Padatan yang diperoleh
direkristalisasi menggunakan campuran
akuades:etanol (3:1). Kristal yang terbentuk
kemudian dikeringkan dalam oven hingga
kering. Setelah kering, kristal ditimbang dan
yvield dihitung, lalu senyawa hasil sintesis
dilakukan pengujian melting point.

Preparasi Uji Anti Kolesterol

Menimban@) baku kolesterol
sebanyak 50 mg, dan dimasukkan ke dalam
labu takar 50 ml. melarutkan baku kolesterol
dengan kloroform hingga didapat larutan
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Pencarian Panjang Gelombang Maksimal

Membuat pengenceran baku 1000
ppm ke 150 ppm, ambil 5,0 ml baku
kolesterol 150 pmm dengan pipet dan
diletakkan pada tabung reaksi, tambahkan
0,1 ml H2S04 dan 2,0 ml asam asetan
anhidrat flan homogenkan, diamkan dalam
tempat gelap selama 15 menit hingga
terbentuk warna hijau, lakukan pengukuran
Panjang gelombang pada spektrofotometer
UV-Vis, mendapatkan hasil Panjang
gelombang maksimal 411,90 nm.

Pengukuran Serapan Sample

Menimbang 50 mg APMS, masukkan
ke dalam labu ukur 50,0 ml, larutkan dengan
kloroform hingga mendapatkan larutan
sample 1000 ppm, membuat deret
konsentrasi 100 ppm, 200 ppm, 300 ppm,
400 ppm, dan 500 ppm, menambil 5.0 ml
pada masing-masing sampe dengan pipet
dan masukkan dalam tabung reaksi. Tiap
konsentrasi sample ditambahkan 5,0 mil
baku kolesterol konsentrasi 150 ppm, lalu
direaksikan dengan 0,1 ml H.SO,4 dan 2,0 ml
asam asetat anhidrat, diamkan dalam tempat
gelap selama 15 menit sampai warna
menjadi hijau, dan lakukan pengukuran pada
Panjang gelombang 411,90 nm dengan
spektrofotometer UV-Vis.

Analisis Data

Hasil yang diperoleh dari pengukuran
Ekmple berupa absorbansi yang kemudian
dibandingkan dengan larutan baku kolesterol
untuk mengetahui kadar  penurunan
kolesteral dalam bentuk persentase. Rumus
yang digunakan adalah sebagai berikut:

% penurunan =

abs baku—abs sampel
2 x100%
abs baku

Keterangan :

% penurunan = penurunan kadar kolesterol
(%)

Abs baku = absorbansi baku kolesterol awal

Abs sampel = absorbansi kolesterol setelah
perlakuan

Judul

HASIL

Hasil sintesis Asam p-metosisinamat
dari suhu 50°C dan 60°C dengan
pemeraman maupun tanpa pemeraman
dapat dilihat pada (Tabel1).

Tabel 1. Nilai % yield Hasil Sintesis Senyawa
Asam P-metoksisinamat

Suhu sintesis

Sintesis
40°C 50°C 60°C
Senyawa
hasil 53,20 % 62,87 % 92,71 %
sintesis

Hasil dari uji melting point pada sintesis
Asam P-Metoksisinamat dapat dilihat pada
(Tabel 2).

Tabel 1. Rentang Suhu Senyawa Melebur

Jarak Lebur (°C)
Sintesis
40°C 50°C 60°C
Senyawa
Hasil 150-164 168-172 169-173
Sintesis
Pada proseg) penurunan kadar

kolesterol didapatkan nilai absorbansi dan %
penurunan kadar kolesterol pada (Tabel 3).

Tabel 3. Data Penurunan Kadar Kolesterol Asam
P-Metoksisinamat

Konse % Absor ECso
ntrasi | penurunan | bansi

(PPm)

100 42,75742 0,328

200 46,59686 0,306

300 49,04014 0,292

400 52,35602 0,273 | 313,8462
500 56,89354 0,247

Baku 0,573

150
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PEMBAHASAN
Penelitian  ini  bertujuan  untuk
mengetahui penurunan kadar kolesterol

dengan beberapa konsentrasi dan melihat
nilai effective concentration (ECso), selain itu
juga untuk melihat aktivitas anti kolesterol
pada Asam Para Metoksisinamat secara in
vitro.

Metode vyang dilakukan dalam
penelitian  ini  yaitu dengan metode
kondensasi Knoevenagel Pada dasarnya

reaksi kondensasi Knoevenagel merupakan
reaksi kondensasi antara suatu aldehid dan
senyawa yang mempunyai hidrogen <+
dengan dua gugus karbonil dengan
menggunakan katalis suatu basa organik
yang memiliki gugus amina. Penelitian ini
dilakukan untuk mensistesi asam sinamat
dimana sintesis asam sinamat dilakukan
dengan mereaksikan asam malonat yang
merupakan senyawa yang mempunyai
hidrogen + dan benzaldehida vyang
merupakan senyawa golongan aldehida
dengan katalis dietilamina. Pada peneitian
ini, katalis yang digunakan dalam reaksi ini
adalah Piridin. Hasil dari proses ini berupa
endapan yang kemudian dikristalisasikan
dengan menggunakan aquades. Kristal yang
terbentuk dari proses ini kemudian disaring
dan dikeringkan untuk kemudian dihitung
nilai rendemen yang dihasilkan. Perlakuan
yang diberikan yaitu pemeraman pada suhu
50°C dan suhu 60°C untuk menambah
jumlah kristal yang dihasilkan.

Berdasarkan hasil rendemen, hasil yang
paling baik didapatkan di hasil pemeraman
60°C yang berarti bahwa suhu tersebut

adalah suhu yang paling optimal untuk
mendapatkan rendemen kristal P-
metoksisinamat.

Selanjutnya  dal@ih pengukuran

sampel untuk meilihat penurunan kadar
kolesterol dengan menggunakan metode
Lieberman-Burchard. Metode Lieberman-
Burchard adalah metode yang sangat
spesifik untuk mengukur senyawa golongan
steroid salah satunya adalah kolesterol.
Baku kolesteral dilarutkan dalam kloroform

Judul

karena 1 bagian kolesterol yang bersifat non
olar larut dalam pelarut non polar yaitu 4,5
gian kloroform. Reaksi yang dilakukan
pada metode ini harus bebas dari air karena
reaksi akan sangat sensitif dan tidak stabil
terhnadap air. Pada metode ini perlu
ditambahkan asam asetat anhidrat dan asam
Elifat pekat. Asam asetat anhidrat
ditambahkan dengan tujuan untuk
mengekstraksi kolesterol, memastikan media
bebas air dan membentuk turunan asetil dari
steroid yang kemudian ditetesi dengan asam
sulfat pekat melalui dindingnya akan
menghasilkan warna hijau untuk senyawa
steroid termasuk kolesterol.

Dalam penelitian ini, konsentrasi
baku kolesterol yang digunakan adalah 150
ppm. Sebelum mendapatkan hasil
konsentrasi yang digunakan untuk penelitian,
didapatkan hasil konsentrasi sesunguhnya
sebesar 1002 ppm vyang didapat dari
perbandingan berat baku 0,0519 gram dan
berat sampel 50,1 mg. Kemudian
konsentrasifjtersebut diencerkan menjadi
[#nsentrai 100 ppm, 200 ppm, 300 ppm, 400
ppm, dan 500 ppm. Masing-masing dari
konsentrasi tersebut dimasukkan dalam
tabung reaksi dan ditambahkan dengan
konsentrai baku kolesterol 150 ppm. Hasil
campuran tersebut ditambahkan dengan
larutan asam asetat anhidrat dan juga asal
suflat pekat. Selanjutnya hasil larutan ini
didiamkan selama 15 menit di tempat yang
gelap. Tujuannya adalah agar larutan
membentuk kompleks warna hijau kemudian
dibaca nilai absorbansinya pada panjang
gelombang maksimal yaitu 668 nm pada
menit ke-15 , selain itu larutan kolesterol
bersifat fotodegradasi tidak stabil terhadap
cahaya dan akan berubah menjadi
kolestenon.
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Gambar 1. Reaksi pembentukan warna

hijjau antara kolesterol dengan Lieberman-
Burchard.

Untuk mengetahui Panjang
gelompang dari para-metoksisinamat
dilakukan dengan menggunakan
spektrofotometris UV-Vis. Metode

spektrofotonfZtri ultra-violet dan sinar tampak
digunakan untuk menentukan suatu zat
berkadar rendah, biasanya dalam satuan
ppm (part per million) atau ppb (part per
(@llion)  Prinsip  kerjanya  berdasarkan
penyerapan cahaya atau energi radiasi oleh
f3atu larutan. Jumlah cahaya atau energi
radiasi yang diserap memungkinkan
pengukuran jumlah zat penyerap dalam
larutan secara kuantitatif. Dalam penelitian
ini Panjang gelombang yang didapatkan
maksimal adalah 411.90 nm. Dengan
metode lieberman-burchard didapat dua
panjang gelombang absorbansi maksimum
dan menyatakan absorbansi terendah pada
panjang gelombang maksimum bersifat lebih
stabil. Panjang gelombang maksimum
kolesterol yang didapat adalah 625 nm dan
630 nm.

Pada prose§) penurunan kadar
kolesterol didapatkan nilai absorbansi dan %
penurunan kadar kolesterol pada (Tabel 3).
Berdasarkan table tersebut dapat dilihat
bahwa semakin tinggi konsentrai yang
digunakan maka semakin tinggi pula %
penurunan kadar kolesterol dan semakin
rendah nilai absorbansinya. Hal tersebut

berarti tinggi konsentrasi berpengaruh
terhadap penurunan kadar kolesterol dimana
semakin tinggi konsentrasi memberikan

penurunan kolesterol yang paling tinggi,

Judul

sehingga nilai absorbansinya lebih kecil dari
persentase aklivitas antikolesterolnya besar.

Nilai effective concentrate (EC) pada
penelitian ini sebesar 313,8462 . Nilai ECsg
ini  bertuju@ untuk melihat besarnya
konsentrasi yang dapat menurunkan kadar
kolesterol total sebesar 50% . Sehingga dari
hasil tersebut diartikan untuk menurukan
50%  kolesterol dibutuhkan sebanyak
313,8462 mg asam p-metoksisinamat.

KESIMPULAN

Dari penelitian ini dapat ditarik
kesimpulan bahwa asam para
metoksisinamat memiliki aktivitas untuk

menurunkan kolesterol dengan nilai ECsg
sebesar 313,8462.
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