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ABSTRACT

A new compound of sodium diclofenac derivate, 2-(2-(4-Bromo-N-(2,6-
Dichlorophenyl)Benzamida)Phenyl)Acetic Acid has been synthesized with
benzoylation reaction between sodium diclofenac and 4-bromobenzoyl chloride. A
synthesized derivative of sodium diclofenac to increase its activity and reduce side
effect as candidate of drug to inhibit COX (Cyclooxygenase). This compound has
been purified by Column Chromatography and analyzed using TLC-Densitometry.
After analyzed, the purified product does not contain single compound (least two
compounds). To separate that compounds, the TLC plate has been scraped on the
spots which have the same Rf and each of them has been analyzed using TLC-
Densitometry to determine purity, and the spots which have Rf value 0,93 are the
good ones. The spots with good purity has been analyzed to identification this
structure using ‘H-NMR 400 MHz and FTIR-KBr, and the result shows that the
spectra of this compound is 2-(2-(4-Bromo-N-(2,6-Dichlorophenyl)Benzamida)
Phenyl Acetic Acid. This compound gives white yellow color with melting point at
192-194°C.

Keyword : sodium diclofenac, 2-(2-(4-Bromo-N-(2,6-Dichlorofenil)Benzamida)
Fenil)Acetic Acid, inhibitor COX, benzoylation.
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RINGKASAN

Sintesis  Asam  2-(2-(4-Bromo-N-(2,6-Diklorofenil)Benzamida)Fenil)Asetat
Sebagai Kandidat Obat Penghambat Cox (Cyclooxygenase), Wahyu Relly
Setiawan, 102210101052, 2014; 53 Halaman; Fakultas Farmasi Universitas Jember.

COX (siklooksigenase) adalah suatu enzim yang mengkatalis sintesis
prostaglandin dari asam arakidonat. Prostaglandin merupakan mediator yang
bertanggungjawab terhadap proses nyeri, inflamasi dan poliferase sel kanker.

Diklofenak merupakan salah satu obat golongan Non Narkotik yang telah
lama digunakan sebagai analgesik-antiinflamasi penghambat siklooksigenase (COX)
dan banyak dimanfaatkan untuk pengobatan menghilangkan rasa sakit, nyeri dan
radang.

Beberapa penelitian tentang sintesis turunan diklofenak dilakukan untuk
mendapatkan aktivitas yang lebih besar, diantaranya adalah Manon dan Sharma telah
melakukan penelitian sintesis dan evaluasi turunan diklofenak dengan metode
esterifikasi menggunakan substituen aromatis dan heterosiklik. Hasil evaluasi turunan
diklofenak yang disintesis menunjukkan berkurangnya efek samping yang dihasilkan
oleh turunan diklofenak dibanding dengan diklofenak sebagai lead compound
(Manon dan Sharma, 2009). Selain itu, Osman dan Nazeruddin juga telah melakukan
sintesis, evaluasi biologi, docking turunan diklofenak. Turunan diklofenak diperoleh
dengan mereaksikan diklofenak sebagai lead compound dengan asam fenilboronik
dan aldehid (waktu reaksi 24 jam). Hasil penelitian tersebut menunjukkan bahwa
senyawa yang disintesis memiliki aktivitas antiinflamasi yang potensial dibandingkan
dengan diklofenak (Osman dan Nazeruddin, 2014).

Berdasarkan penelitian diatas maka muncul suatu pemikiran untuk melakukan
sintesis turunan diklofenak yaitu asam 2-(2-(4-bromo-N-(2,6-
diklorofenil)benzamida)fenil)asetat atau N4BD dengan reaksi benzoilasi (Schotten
Baumman) dengan mereaksikan natrium diklofenak (lead compound) dan 4-

bromobenzoil klorida.



Tahapan sintesis terbagi menjadi 4 tahap yaitu sintesis, pemurnian senyawa
hasil sintesis, identifikasi dan karakterisasi struktur. Pada tahap sintesis dilakukan
optimasi metode sintesis menggunakan refluks dan icebath,dan dipilih metode
icebath dengan kondisi yang lebih optimum dan waktu reaksi selama 21 jam serta
didapat rendemen sebelum rata-rata 67,558% (sebelum di kromatografi kolom), lalu
dilakukan optimasi eluen untuk mendapatkan kondisi eluen untuk pemurnian dan
analisis KLT yang optimum. Eluen dengan komposisi
Toluen:EtilAsetat:Metanol=50:50:10 dipilih karena memiliki nilai resolusi (Rs)
paling bagus, yaitu 1,54. Tahapan selanjutnya adalah permurnian senyawa hasil
sintesis menggunakan kromatografi kolom, hasilnya terbentuk paling sedikit dua
noda. Lalu lempeng KLT pada dua noda tersebut dikerok untuk dipisahkan dan
dianalisis purity-nya menggunakan KLT-Densitometri, terpilinlah hasil kerokan noda
atas dengan Rf 0,93 yang memiliki purity bagus (ok) dengan rendemen 7,442%.
Tahap selanjutnya, hasil kerokan (Rf=0.93) di identifikasi kebenaran strukturnya
menggunakan H-NMR dan FTIR-KBr sebelum dilakukan karakterisasi. Hasil
identifikasi struktur menunjukkan bahwa spektra 'H-NMR dan FTIR-KBr yang
diperoleh menunjukkan bahwa senyawa tersebut merupakan senyawa target yaitu
N4BD. Karakterisasi yang dilakukan didapatkan data bahwa senyawa target memiliki
bentuk kristal dan berwarna putih kekuningan (kuning pucat) serta memiliki jarak
lebur antara 192-194°C.
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