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ABSTRAK 
 

 Antioksidan adalah senyawa yang dapat menghambat laju reaksi oksidasi. 
Sebagian besar antioksidan adalah senyawa fenolat golongan flavonoid dan 
hidroksibenzalaseton. Flavonoid dan hidroksibenzalaseton dapat disintesis menggunakan 
reaksi kondensasi aldol silang baik menggunakan katalis asam maupun basa. Banyak 
metode sintesis yang telah digunakan untuk memperoleh hasil yang optimal diantaranya 
adalah dengan variasi kondisi baik mol, suhu atau waktu reaksi. Selain itu juga sudah 
dilakukan penggunaan katalis heterogen pada reaksi kondensasi aldol silang. Beberapa 
metode sintesis tersebut membutuhkan pelarut organik, suhu tinggi dan waktu yang lama 
serta menghasilkan limbah. Oleh karena itu akan dipelajari metode sintesis senyawa 
antioksidan menggunakan metode yang ramah lingkungan. Keuntungan metode yang 
ramah lingkungan adalah  membutuhkan sedikit bahan dasar, tanpa pelarut atau 
menggunakan pelarut air, waktu reaksi yang singkat serta energi listrik yang kecil. 
 
Kata kunci : antioksidan, ramah lingkungan, kondensasi aldol silang 

 
 
Pendahuluan 

Antioksidan didefinisikan oleh sebagai senyawa yang dapat menunda, memperlambat 
dan mencegah terjadinya reaksi oksidasi radikal bebas dalam oksidasi lipid. Priyadarsini (2005) 
mengatakan bahwa antioksidan adalah substansi yang jika ada dalam jumlah sedikit dapat 
mencegah oksidasi dari organ selular dengan cara meminimalisir efek perusakan oleh ROS 
(Reactive Oxygen Species). Serangkaian penelitian dari Halliwell (2007) membuktikan bahwa 
antioksidan adalah semua substansi yang dapat menunda, mencegah atau menghilangkan 
kerusakan oksidatif terhadap suatu molekul target. Definisi yang beragam ini disebabkan karena 
metode analisis yang berbeda. 

Secara khusus, Yamagami et al., (2005) telah melaporkan aktivitas antioksidan dari 
beberapa senyawa hidroksibenzalaseton menggunakan metode peroksidasi lipid dalam 
membrane sel darah merah. Hasil yang dapat disimpulkan dari penelitiannya adalah 
hidroksibenzalaseton dengan lebih banyak substituen elektron donor akan melindungi jaringan 
lebih efektif melawan reaksi oksidatif. Dengan demikian semakin banyak substituen yang dapat 
memberikan donor elektron maka akan lebih aktif sebagai antioksidan. Ujiaktivitas antioksidan 
dari beberapa senyawa hasil reaksi kondensasi aldol silang telah dilaporkan juga oleh 
Handayani & Arty (2008) serta Handayani et al., (2010). Reaksi kondensasi tersebut 
membutuhkan waktu reaksi selama kurang lebih 3 jam, menggunakan pelarut etanol 
(Handayani, 2012) atau metanol (Handayani et al.,  2011). 

Green Chemistry adalah suatu proses kimiawi yang ramah lingkungan dan telah 
menjadi isu terkini dalam industri kimia. Proses industri yang ramah lingkungan adalah suatu 
proses untuk mengurangi atau menghilangkan efek negatif  pada lingkungan. Salah satu proses 
industri yang ramah lingkungan adalah upaya untuk mengurangi atau menghilangkan limbah 
industri   (Cue & Zhang, 2009). 

Proses kimia yang ramah lingkungan skala laboratorium  pada suatu reaksi sintesis 
dapat dilakukan dengan dengan mengurangi bahan-bahan kimia yang digunakan. Penggunaan 
bahan kimia yang tepat akan sangat berpengaruh terhadap keberhasilan sintesis. Jika pemilihan 
bahan dasar tepat, maka produk akan optimal serta dapat mengurangi reaksi yang tidak 
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diinginkan seperti hasil samping maupun limbah reaksi seperti pelarut dan sisa bahan yang tidak 
bereaksi. Bahan kimia yang biasa digunakan dalam sintesis kimia adalah raw material, katalis 
dan pelarut. Proses sintesis yang ramah lingkungan dapat dilakukan dengan cara bijaksana 
dalam memilih ketiga bahan tersebut. 

Dari berbagai literatur tersebut di atas dapat disimpulkan bahwa analog benzalaseton 
hasil reaksi kondensasi aldol silang memiliki aktivitas sebagai antioksidan. Reaksi kondensasi 
aldol silang yang dilakukan masih membutuhkan waktu reaksi yang lama, menggunakan pelarut 
metanol yang berbahaya serta membutuhkan energy listrik yang tidak sedikit. Oleh karena itu 
akan dipelajari metode sintesis senyawa antioksidan menggunakan reaksi kondensasi aldol 
silang yang ramah lingkungan yaitu menggunakan pelarut yang aman, waktu reaksi singkat 
serta kebutuhan energy listrik sedikit.  

 
Pembahasan 

Reaksi kondensasi aldol silang adalah reaksi antara dua senyawa karbonil dimana salah 
satunya harus memiliki Hα. Reaksi tersebut biasa dilakukan menggunakan katalis basa NaOH 
(Sardjiman, 2000; Handayani & Arty, 2008) atau menggunakan asam sulfat (Pudjono, 
Sismindari and Widada, 2008). Pelarut yang dapat digunakan adalah etanol berair (Handayani 
dkk., 2009), metanol (Handayani et al., 2011) atau pelarut polar yang lain. 

Sintesis menggunakan reaksi 1 langkah pada senyawa 1,5-dibenzalaseton dengan katalis 
NaOH dan pelarut etanol-air telah dilakukan oleh Handayani (2009). Hasil sintesis yang 
diperoleh masih terdapat beberapa hasil samping yang sulit dipisahkan sehingga memiliki 
rendemen sangat kecil (10-15%). Pemisahan beberapa produk yang terbentuk masih perlu 
dilakukan menggunakan kromatografi kolom yang membutuhkan banyak pelarut sebagai fasa 
geraknya. Dengan demikian metode sintesis ini tidak efisien karena melalui jalur yang panjang 
dan menghabiskan banyak bahan kimia. Upaya penggunaan zirkonia sebagai katalis heterogen 
untuk mengurangi limbah sintesis telah dilakukan pada sintesis 1 langkah 1,5-dibenzalaseton 
(Handayani, et al., 2012). Sintesis 1 langkah dilakukan dengan cara mereaksikan aseton dengan 
dua macam aldehida yang berbeda secara bersamaan. Peningkatan rendemen reaksi yang 
signifikan ditunjukkan oleh hasil reaksi yaitu menjadi 36,83-47,69%. Namun demikian masih 
dibutuhkan pemurnian lebih lanjut menggunakan kromatografi kolom sehingga tetap 
membutuhkan banyak pelarut sebagai fasa gerak. Hasil riset tersebut menunjukkan masih perlu 
dilakukan penelitian lebih lanjut untuk mensintesis senyawa menggunakan proses yang lebih 
ramah lingkungan. 

Hasil-hasil riset di atas menunjukkan perlu dilakukannya pengembangan metode 
sintesis senyawa antioksidan melalui reaksi kondensasi aldol silang menggunakan metode yang 
ramah lingkungan serta menggunakan bahan kimia seminimal mungkin untuk mengurangi 
limbah. Beberapa literatur tersebut belum menerapkan reaksi kimia yang berwawasan 
lingkungan. Reaksi kimia yang ramah lingkungan harus memenuhi beberapa prinsip dari 12 
prinsip green chemistry dari Anastas (Jain and Singla, 2011) berikut : 

1. Pencegahan. Lebih baik mencegah terjadinya limbah daripada membersihkan limbah 
yang dibuat. 

2. Atom Ekonomi. Metode sintesis seharusnya didesain untuk memaksimalkan 
penggabungan semua bahan saat pengolahan menjadi produk. 

3. Sintesis dengan mengurangi bahan kimia yang berbahaya. Metode sintesis harus 
didesain untuk meminimalkan toksisitas terhadap kesehatan manusia dan 
lingkungannya. 

4. Rancang produk kimia yang aman. Produk kimia harus didesain agar fungsi maksimal 
dan toksisitas minimal. 

5. Pelarut dan aditif yang lebih aman. Pemilihan dan penggunaan pelarut dan pereaksi 
tambahan yang tidak berbahaya bila digunakan. Misalnya menggunakan pelarut air 
daripada pelarut kimia seperti methanol, etanol dan pelarut berbahaya lainnya. 

6. Penggunaan energy yang efisien. Penggunaan energy minimal, jika perlu reaksi 
dilakukan pada suhu kamar. 
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7. Penggunaan bahan baku yang dapat diperbaharui (Renewable feedstocks). Bahan baku 
pada sintesis organik dapat diusahakan dari bahan alam dengan metode semi sintesis 
atau modifikasi struktur. 

8. Mengurangi tahapan reaksi. Tahapan reaksi yang panjang seperti penggunaan proteksi 
dan derivatisasi harus dihindari untuk mengurangi bahan kimia, limbah dan energi yang 
digunakan. 

9. Katalisis. Katalis dipilih yang selektif, misalnya menggunakan katalis heterogen atau 
menggunakan katalis sesuai stoikiometri. 

10. Desain degradasi. Produk didesain agar penguraiannya tidak mencemari lingkungan. 
11. Analisis real-time untuk pencegahan pencemaran. Proses monitoring dan control reaksi 

dijaga sebelum terjadi produk samping yang berbahaya. 
12. Penggunaan bahan kimia yang lebih aman untuk mencegah kecelakaan. 

Prinsip ke-1 sampai dengan ke-5 diutamakan untuk meminimalisir penggunaan bahan 
kimia sehingga dapat mengurangi pencemaran lingkungan. Penerapan prinsip green chemistry 
untuk kelima hal tersebut disampaikan dalam beberapa literatur berikut ini. Beberapa reaksi 
kondensasi yang simpel, efektif dan ramah lingkungan antara senyawa diketon dengan aldehida 
dan urea telah menggunakan prinsip reaksi kimia yang ramah lingkungan (Ranu, Hajra, & Dey, 
2002). Reaksi berjalan pada suhu 1000C tanpa pelarut dan katalis. Reaksi tersebut menerapkan 
prinsip ke-3 yaitu mengurangi bahan kimia dan ke-5 yaitu tanpa menggunakan pelarut 
berbahaya. Cue & Zhang (2009) telah melakukan reaksi kondensasi aldol tanpa pelarut.  

Prinsip ke-6 dari green chemistry adalah penghematan energy. Reaksi dilakukan dalam 
waktu yang sesingkat-singkatnya untuk meminimalkan penggunaan energy listrik. Reaksi juga 
dapat dilakukan pada suhu kamar. Wang et al. (2014) melakukan reaksi kondensasi aldol silang 
dengan metode ionic liquid system (ILS) antara turunan aseton dan turunan benzaldehida 
dengan memadukan beberapa prinsip green chemistry. Reaksi yang digunakan yaitu 
mengurangi pelarut berbahaya dengan hanya memakai akuades atau etanol, menggunakan 
iradisi microwave serta menggunakan katalis heterogen MgSO4. Penggunaan microwave lebih 
efisien dibandingkan dengan alat pemanas biasa karena panas dapat lebih menyebar rata 
sehingga hanya membutuhkan waktu reaksi yang singkat. 

Masyithoh (2014) telah melakukan optimasi rasio mol sinamaldehida-aseton pada 
sintesis sinamalaseton menggunakan katalis homogen NaOH dengan metode pengadukan  
selama total 40 menit. Nurcahyo (2014) melakukan hal yang sama tetapi menggunakan metode 
Microwave Assist Organic Synthesis (MAOS). Metode MAOS adalah salah satu metode yang 
menerapkan prinsip ke-6 yaitu hemat energi. Metode MAOS hanya memerlukan waktu 2-3 
menit untuk sintesis. Hasil dari kedua riset tersebut ditampilkan pada Tabel 1. Hasil pada Tabel 
1 tersebut menunjukkan bahwa, secara umum penggunaan metode MAOS dapat meningkatkan 
hasil reaksi. Pemanasan menggunakan microwave secara umum lebih efisien karena 
menghasilkan temperature tinggi yang merata. 

 
Tabel 1. Data rendemen reaksi pada sintesis sinamalaseton 

Rasio Mol Rendemen (%) 
(Masyithoh, 2014) 

Rendemen (%) 
(Nurcahyo, 2014) sinamaldehida aseton 

1 1 1,35 7,27 
1 3 30,59 - 
1 5 9,80 29,81 
1 10 12,57 54,53 
1 15 - 22,44 
1 20 - 9,44 

 
Prinsip ke-7 adalah penggunaan bahan baku yang dapat diperbaharui. Penerapan dari 

prinsip ini dalam reaksi kondensasi aldol silang untuk sintesis senyawa antioksidan kurang 
popular karena biasanya akan sedikit berlawanan dengan prinsip ke-8 yaitu pengurangan 
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tahapan reaksi. Penggunaan bahan baku yang dapat diperbaharui biasanya adalah dengan 
menggunakan bahan alam. Namun penggunaan bahan alam akan memperpanjang tahapan reaksi 
dengan cara isolasi terlebih dahulu sehingga reaksi menjadi tidak efisien. Jadi seharusnya 
peneliti dapat memilih prinsip mana yang lebih ramah lingkungan. 

Prinsip ke-8 adalah mengurangi tahapan reaksi. Reaksi sintesis antioksidan melalui 
isolasi vanillin dari bahan alam telah pernah dilakukan. Reaksi ini membutuhkan waktu dan 
tahapan reaksi yang panjang. Tahapan pertama adalah isolasi vanillin dari buah panili yang 
membutuhkan banyak pelarut. Tahap berikutnya adalah pemurnian vanillin hasil isolasi 
menggunakan metode rekristalisasi. Tahapan terakhir adalah reaksi kondensasi aldol antara 
vanillin hasil sintesis dengan beberapa aldehida (Handayani et al., 2011). Sintesis ini kurang 
ramah lingkungan karena membutuhkan tahapan reaksi yang panjang dan bahan kimia yang 
banyak. Hal ini dapat dihindari dengan menggunakan vanillin yang tersedia di pasaran atau 
menggunakan vanillin pa untuk menyingkat reaksi. 

Prinsip ke-9 adalah penggunaan katalis heterogen yang merupakan salah satu alternative 
untuk reaksi yang ramah lingkungan karena selektif dan dapat digunakan kembali sehingga 
meminimkan hasil samping yang tidak diinginkan. Reaksi kondensasi aldol dapat juga 
dilakukan menggunakan katalis heterogen karena penggunaan katalis yang tepat merupakan 
pilar reaksi yang ramah lingkungan (Anastas & Warner, 1988). Berikut ini adalah beberapa 
peneliti yang telah menggunakan katalis heterogen pada reaksi kondensasi aldol. Roelofs (1974) 
dalam thesisnya menggunakan hidrotalsit sebagai katalis heterogen pada reaksi kondensasi aldol 
silang. Hidrotalsit dipilih karena sifat basanya serta luas permukaan tinggi. Hidrotalsit Mg/Al 
juga telah digunakan untuk reaksi kondensasi aldol silang antara sitral dan aseton (Abello et al., 
2005). Hasil sintesis tersebut menunjukkan peningkatan produk dibandingkan dengan sintesis 
tanpa katalis heterogen. Konversi sitral menjadi pseudoionon meningkat dengan adanya 
hidrotalsit Mg/Al. Eichii & Ono Yoshio (1988) melakukan reaksi kondensasi aldol silang antara 
formaldehida dan aseton menggunakan hidrotalsit. Hasil reaksi menunjukkan peningkatan yang 
signifikan dibandingkan dengan reaksi tanpa katalis. 

 
Kesimpulan. 
 Beberapa uraian dan contoh reaksi ramah lingkungan di atas diharapkan dapat 
memberikan pembaharuan dalam pengembangan metode sintesis pada umumnya. Peneliti harus 
jeli dalam merancang reaksi agar penggunaan bahan kimia dan pelarut seminimal mungkin, 
memanfaatkan katalis heterogen, hemat energy, meminimalkan limbah, mengurangi tahapan 
reaksi dan tetap memberikan hasil yang maksimal.  
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