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SINTESIS TIGA TURUNAN 

 5-NITROINDOLA 

 

Nama : Febri Indah Riyani 

NRP  : 01211540000058 

Departemen : Kimia 

Pembimbing: Prof. Mardi Santoso, Ph.D 

 

Abstrak 

Kanker merupakan masalah kesehatan yang menjadi 

penyebab utama morbiditas dan mortalitas terbesar di dunia, 

tetapi pengobatan kanker hingga saat ini masih terdapat 

kekurangan. Studi literatur yang dilakukan mendapatkan 

bahwa trisindolina memiliki bioaktivitas antikanker yang dapat 

dimanfaatkan sebagai lead compound senyawa-senyawa 

antikanker. Penelitian yang dilakukan berhasil mendapatkan 

tiga trisindolina baru turunan 5-nitroindola (6) yaitu 3,3’-di(5-

nitroindol-3-il)-5,7-dibromoindolin-2-on (5a), 3,3’-di(5-

nitroindol-3-il)-7-bromoindolin-2-on (5b), dan 3,3’-di(5-

nitroindol-3-il)-5-bromoindolin-2-on (5c). Reaksi 5-

nitroindola dengan 5,7-dibromoisatin (7a), 7-bromoisatin (7b), 

serta 5-bromoisatin (7c) dalam metanol pada kondisi asam 

masing-masing diperoleh trisindolina (5a-c) dengan rendemen 

masing-masing 90%, 85%, dan 88%. Identifikasi struktur 

trisindolina (5a-c) dilakukan dengan spektrometer massa 

resolusi tinggi, NMR (1H, 13C), dan FTIR.  

Kata Kunci: Sintesis, anti kanker, turunan 5-nitroindola, 

trisindolina 
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Supervisor : Prof. Mardi Santoso, Ph.D 

 

Abstract 

 Cancer is a health problem that is the main cause of the 

world's largest morbidity and mortality, but cancer treatment is 

still lacking. The literature study conducted found that 

trisindolina has anticancer bioactivity which can be used as a 

lead compound for anticancer compounds. The research was 

successful in obtaining three new 5-nitroindole (6) trisindolines 

(3,3'-di (5-nitroindol-3-il)-5,7-dibromoindolin-2-on (5a), 3,3'- 

di (5-nitroindol-3-il)-7-bromoindolin-2-on (5b), and 3,3'-di (5-

nitroindol-3-il)-5-bromo indolin-2-on (5c). The 5-nitroindole 

reaction with 5,7-dibromoisatin (7a), 7-bromoisatin (7b),and 5-

bromoisatin (7c) in methanol under acidic conditions was 

obtained by trisindolina (5a-c) with a yield of 90%, 85%, and 

88%. Identification of the structure of trisindolina (5a-c) was 

carried out with a high-resolution mass spectrometer, NMR 

(1H, 13C), and FTIR. 

Keyword: Synthesis, anticancer, 5-nitroindola derivatives, 

trisindoline 
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BAB I  

PENDAHULUAN 

1.1 Latar Belakang  

Kanker merupakan masalah kesehatan yang menjadi 

penyebab utama morbiditas dan mortalitas terbesar di dunia 

(Stewart dan Wild, 2014). World Health Organization (WHO) 

pada tahun 2012 melaporkan setidaknya terdapat 14 juta kasus 

kanker, dan terdapat peningkatan jumlah kasus penderita kanker 

sebesar 70% selama dua dekade terakhir. WHO juga melaporkan 

bahwa pada tahun 2015 terdapat 8,8 juta jiwa meninggal dunia 

karena kanker atau dari enam  kematian salah satu diantaranya 

disebabkan oleh kanker. Informasi dan Data Kesehatan Indonesia 

pada tahun 2015 mencatat terdapat 1.551.000 kasus kematian, 

sebanyak 195.300 kasus diantaranya disebabkan karena kanker. 

Kanker yang menjadi penyebab terbesar kematian di Indonesia 

adalah kanker paru-paru (21,8%), payudara (21,4%), liver 

(12,3%), serviks (10,3%), dan kolon (10,2%). 

Pengobatan kanker saat ini dilakukan dengan pembedahan 

atau operasi, radioterapi, dan kemoterapi. Pengobatan kanker 

melalui pembedahan maupun radioterapi bersifat lokal karena 

hanya menuju sel kanker induk, sedangkan pengobatan melalui 

kemoterapi dimanfaatkan untuk pengobatan sel-sel kanker yang 

telah menyebar (Rasjidi 2007). Kanker yang disebabkan adanya 

pertumbuhan sel yang tidak terkendali dan kemampuannya untuk 

menyerang jaringan tubuh lainnya memerlukan senyawa-senyawa 

yang memiliki aktivitas antiproliferatif untuk menekan laju 

pertumbuhan sel tersebut. Senyawa yang digunakan untuk 

kemoterapi  saat ini kurang efektif, tidak selektif sehingga bersifat 

toksik bagi sel normal (Jenie dan Meiyanto, 2007). Salah satu obat 

yang digunakan untuk kemoterapi berbagai jenis kanker adalah 

doksorubisin (1) yang memiliki nama dagang adryamicin dan 

diklasifikasikan sebagai antracylin antibiotic (Tjay dan Rahardja, 

2003). Doksorubisin (1) telah digunakan selama lebih dari 40 

tahun, meskipun pemakaian dalam jangka panjang dapat 
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menyebabkan terbentuknya cardiomyopathy dan congestive heart 

failure (Han dkk., 2008). Sehubungan dengan hal tersebut, maka 

diperlukan pengembangan senyawa-senyawa anti kanker baru 

yang lebih efektif. 

Senyawa heterosiklik yang mengandung atom nitrogen 

seperti isatin (2) memiliki peran penting dalam kimia obat. 

Substitusi pada C-5 unit isatin diketahui dapat meningkatkan 

bioaktivitas seperti antituberkular, antibakteri, dan antikanker 

(Pakravan dkk, 2013).  Salah satu turunan isatin (2) adalah 

tisindolina (5a) yang pertama kali diisolasi dari bakteri Vibrio sp. 

yang dipisahkan dari spons laut Hyrtios altum  (Kobayashi dkk, 

1994). Manan dkk (2011) mengkaji pengaruh gugus pensubstitusi 

pada C-5 turunan isatin (3) terhadap sel kanker payudara MCF-7, 

dengan IC50 sebagaimana dapat dilihat pada Tabel 1.1. Data 

tersebut mengindikasikan bahwa gugus pensubstitusi bromo pada 

C-5 pada  senyawa S-benzilditiokarbazat (3) mempunyai 

sitotoksisitas lebih tinggi pada terhadap sel kanker payudara MCF-

7 dari pada gugus kloro dan floro. 

Reddy dkk (2012) melaporkan bahwa adanya gugus nitro 

pada turunan 3,3-di(indolil)-indolin (4) dapat meningkatkan 

aktivitas antiproliferatif senyawa terhadap sel kanker payudara, 

dan tidak aktif terhadap jaringan sel normal dengan aktivitas 

penghambatan sebagaimana dapat dilihat pada Tabel 1.3.  

 

(1) 

(2) 
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Tabel 1.1 Data IC50 senyawa (3) terhadap sel kanker payudara 

MCF-7 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Senyawa  IC50 (M) 

(3a) X=F 9,26 

(3b) X=Cl 38,69 

(3c) X=Br 6,40 

(3) 

(4a) R= H 

(4b) R=NO2 
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Tabel 1.2 Data IC50 senyawa (4) terhadap sel kanker payudara 

MDA-MB 231 dan sel normal MRC-5 

Senyawa  
IC50 (M) 

Kanker payudara 

MDA-MB 231 

Sel normal 

MRC-5 

(4a) >100 >100 

(4b) 9,98±0,31 >100 

(1) 8,140,14 14,840,25 

 

Studi literatur yang dilakukan mendapatkan bahwa 3,3’-

di(5-nitroindol-3-il)-5,7-dibromoindolin-2-on (5a), 3,3’-di(5-

nitroindol-3-il)-5,7-dibromo indolin-2-on (5b), dan 3,3’-di(5-

nitroindol-3-il)-5,7-dibromo indolin-2-on (5c) merupakan 

trisindolina yang belum pernah disintesis sebelumnya. Tiga 

turunan 5-nitroindola (6) dimungkinkan dapat disintesis melalui 

pendekatan analisis retrosintesis sebagaimana dapat dilihat pada 

Gambar 1.1. 

1.2  Rumusan Masalah 

Sehubungan dengan latar belakang diatas, maka 

permasalahan yang diangkat dalam penelitian adalah bagaimana 

mensintesis trisindolina baru (5a-c) dengan pendekatan analisis 

retrosintesis sebagaimana dapat dilihat pada Gambar 1.1. 

1.3 Tujuan Penelitian 

Penelitian yang dilakukan bertujuan untuk mendapatkan 

trisindolina baru (5a-c) yang merupakan turunan dari 5-nitroindola 

(6). 
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Gambar 1.1 Analisis retosintesis tiga turunan 5-nitroindola (5a, 

5b, 5c) 
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“halaman ini sengaja dikosongkan” 
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BAB II  

TINJAUAN PUSTAKA 
 

2.1  Indola (8) 

 Indola (8) merupakan nama trivial dari benzo[b]pirola 

yang memiliki struktur heterosiklik yang banyak ditemukan dalam 

senyawa bahan alam maupun sebagai hasil sintesis (Sundberg, 

1996). Penelitian turunan indola (8) berupa pewarna indigo (9) 

berkembang sejak pertengahan abad ke-19, yang kemudian pada 

tahun 1930 penelitian sintesis indola (8) dan turunannya mulai 

dilakukan (Houlihan, 2009).  

Indola (8) merupakan salah satu senyawa kimia penting 

dalam kimia organik karena memiliki bioaktivitas yang beragam, 

diantaranya sebagai antibakteri, antiproliferatif, 

antiinflammantory, dan antiprotozoa (Nikpassand dkk., 2010). 

Pengembangan penelitian indola (8) tersubstitusi banyak 

dilakukan untuk mendapatkan senyawa yang memiliki bioaktifitas 

lebih baik. Delokalisasi elektron pada indol mnenyebabkannya 

menjadi basa lemah sehingga mudah terprotonasi dalam larutan 

asam kuat (Sundberg, 1996).  

 

2.2  Isatin (2) 

Isatin (2) merupakan nama trivial dari indol-2,3-dion yang 

pertama kali disintesis pada tahun 1841 sebagai hasil oksidasi 

pewarna indigo (9) (Houlihan, 2009). Isatin (2) memiliki struktur 

heterosiklik dan ditemukan sebagai senyawa bahan alam pada 

beberapa tanaman (Couroupita guianensis Aubl) (Calanthe 

(9) (8) 
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discolor LINDL), dan sebagai hasil sekresi dari kelenjar parotid 

pada katak bufo (Oliviera dkk, 2013; da Silva dkk, 2001).  

 Isatin (2) juga berperan penting dalam sintesis berbagai 

senyawa organik melalui reaksi substitusi elektrofilik pada posisis 

C-5 dan C-7 pada gugus fenil, reaksi N-substitusi, dan adisi 

nukleofilik pada C-3 (gugus karbonil) (Zaryanova dkk, 2017). 

Turunan isatin (2) memiliki bioaktivitas yang beragam, misalnya 

senyawa turunan kromon-isatin (11a-c)  sebagai anti-diabet (Wang 

dkk., 2018), senyawa turunan benzofuran isatin (12) yang 

memiliki aktivitas sebagai anti-mikroba (Ugale, dkk., 2012), S-

benzilditiokarbazat (3) sebagai anti-kanker (Manan, dkk., 2011, 

dan senyawa fluoroquinolones isatin (13) sebagai anti-TBC (Xu, 

dkk., 2016). Hal ini menyebabkan penelitian mengenai sintesis 

turunan isatin (2) mendapat perhatian lebih (Moghadam, dkk., 

2010).  

 

  R1 R2 

(11a) 4-bromobenzil OH 

(11b) 4-klorobenzil OH 

(11c) 4-fluorobenzil OH 
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2.3 Identifikasi Struktur Senyawa-senyawa Hasil Sintesis 

2.3.1 Identifikasi Struktur dengan Spektroskopi Nuclear 

Magnetic Resonance (NMR) 

Spektroskopi Nuclear Magnetic Resonance (NMR) 

merupakan metode utama yang digunakan untuk identifikasi 

struktur  senyawa organik (Mitchell dan Costisella, 2004). 

Spektroskopi NMR didasarkan pada penyerapan gelombang radio 

oleh inti atom dalam suatu molekul, tetapi tidak semua inti 

memiliki spin yang dapat berinteraksi dengan medan magnet luar. 

Inti 1H dan 13C sering dimanfaatkan dalam identifikasi struktur 

senyawa organik (McMurry, 2000; Supratman, 2010). 1H-NMR 

memberikan informasi berupa jenis, jumlah, lingkungan, dan 

multiplisitas proton dalam senyawa organik (Solomons dan 

Fryhle, 2009). Spektrum 13C-NMR memberikan informasi 

(12) 

(13) 
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mengenai jenis karbon, jumlah atom hidrogen yang terikat pada 

karbon, serta lingkungan atom karbon dalam molekul organik. 

Informasi yang didapatkan berupa pergeseran kimia dari masing-

masing karbon maupun hidrogen.  

Pengukuran spektroskopi NMR menggunakan 

senyawa standar agar pergeseran kimia masing-masing 

proton terkalibrasi secara akurat. Senyawa standar yang 

sering digunakan adalah tetrametilsilana (TMS) yang bersifat 

inert, volatil, mudah larut dalam pelarut organik, dan 

memiliki proton yang sangat terlindungi sehingga diset 

dengan pergeseran kimia sebesar 0 ppm. Signal-signal proton 

dalam senyawa organik menunjukkan pergeseran kimia yang 

lebih rendah dari TMS, untuk 1H-NMR antara 0-12 ppm, 

sedangkan untuk 13C-NMR antara 0-215 ppm (Wishart dkk., 

1992). Data serapan 1H-NMR dan 13C-NMR  masing-masing dapat 

dilihat pada Tabel 2.1 dan Tabel 2.2 (Solomons dan Fryhle 2009). 

2.3.2 Identifikasi Struktur dengan Spektroskopi Massa  

 Spektrokopi massa merupakan metode yang digunakan 

untuk menentukan massa relatif dari suatu molekul sehingga dapat 

diketahui rumus molekulnya (McMurry 2000). Metode ini 

didasarkan pada pemisahan dan deteksi ion menurut massa dan 

muatan, sehingga untuk mengubah molekul menjadi ion 

diperlukan ionisasi (Solomons dan Fryhle 2009).  

Electrospray ionization mass spectrometry (ESI-MS) 

merupakan salah satu metoda ionisasi yang digunakan dalam 

spektrometri massa yang cepat dan lebih sensitif dibandingkan 

metode lainnya untuk karakterisasi makromolekul seperti protein. 

Sampel yang akan diidentifikasi harus dalam bentuk larutan yang 

mudah menguap (Baltussen dan Niessen, 2006). Proses ionisasi 

menggunakan energi listrik untuk membantu transfer ion dari fase 

larutan menjadi fase gas untuk selanjutnya ion tersebut dianalisa. 

Molekul terionisasi menjadi ion molekul yang terdeteksi sebagai 

ion “aduct” seperti [M+ H]+, [M+Na]+, [M+ K]+,  [2M+ H]+, dan  

[M-H]- (Eichhorn dan Knepper, 2001; McMurry, 2000; 
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Dachriyanus, 2004; Mansur, dkk., 2004). Skema kerja Electro 

Spray Ionization (ESI) sebagaimana dapat dilihat pada Gambar 

2.1. 

Gambar 2.1 Mekanisme  Electro Spray Ionization (ESI) 

2.3.3 Identifikasi Struktur dengan Spektroskopi Inframerah 

Spektroskopi inframerah (IR) merupakan metode yang 

digunakan untuk mengetahui gugus fungsi dan informasi struktur 

dari dari suatu senyawa organik. Spektroskopi inframerah 

didasarkan pada penyinaran cahaya inframerah terhadap sampel 

pada bilangan gelombang 4000-200 cm-1 (2,5-50 m) sehingga 

memberikan energi berupa vibrasi atau getaran pada molekul 

(Mansyur, 2004). Jumlah dari penyinaran inframerah terhadap 

senyawa organik yang tidak diserap diukur sebagai transmitan,  

sedangkan frekuensi dinyatakan dalam bentuk bilangan 

gelombang. Energi dalam bentuk vibrasi ditentukan oleh panjang 

ikatan dan massa atom yang saling berikatan, sehingga setiap 

ikatan akan tervibrasi dengan cara dan jumlah yang berbeda 

(Dachriyanus, 2004). Data bilangan gelombang yang khas dari 

masing-masing vibrasi dapat dilihat pada Tabel 2.3 .  

 

 

 

 

MUATAN YANG DBENTUK 

DEKOMPOSISI 

EVAPORASI 

ION 
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  Tabel 2.1 Data serapan pada 1H-NMR 

Jenis Proton  Pergeseran Kimia (ppm) 

(CH3)4-Si 0 

R-CH3 0,8-1,2 

R-CH2-R 1,4-1,8 

R3CH 1,6-1,9 

R2C=CRCH3 2,1-2,6 

RCOCH3 2,2-2,5 

ArCH3 2,5-3,1 

RC=CH 3,1-3,3 

RCH2I 3,3-3,9 

ROCH2R 3,3-4,0 

RCH2Br 3,4-3,6 

RCH2Cl 3,6-3,8 

R2C=CH2 4,6-5,0 

R2C=CHR 5,2-5,7 

ArH 6,0-8,5 

RCOH 9,5-10,5 

R-OH 0,5-6 

R-NH2 1-5 

ArOH 4,5-7,7 

RCOOH 10-13 
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Tabel 2.2 Data serapan pada 13C-NMR 

Jenis Karbon Pergeseran Kimia (ppm) 

(CH3)4Si 0 

RCH3 0-40 

R2CH2 10-50 

R3CH 15-50 

C-X  10-65 

C-O (alkohol atau eter) 50-90 

-C       C- 60-90 

-C=C 100-170 

ArC, Ar-CH 100-170 

-CN  120-130 

>C=O (amida) 150-180 

>C=O (karboksilat) 160-185 

>C=O (keton/aldehid) 182-215 

Tabel 2.3 Data bilangan gelombang khas pada spektra 

inframerah 

Jenis ikatan Bilangan gelombang (cm-1) 

C-H 3000-2850 

=C-H (Alkana) 3100-3000 

C-H (Aldehida) 2800-2700 

O-H 3400-3300 

O-H bebas 3600 

N-H 3450-3100 

C=O anhidrida asam 
1840-1800 

1780-1740 

C=O aldehid 1740-1680 

C=O asam karboksilat 1725-1665 

C=O ester 1750-1715 

C=O amida 1690-1630 

C=C 1675-1600 

C=N 1690-1630 

N=O 
1650-1510  

1370-1330 
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BAB III  

METODOLOGI PENELITIAN 

 

3.1  Alat dan Bahan  

3.1.1  Alat  

  Peralatan yang digunakan dalam penelitian adalah vial, 

batang pengaduk magnetik, pengaduk magnetik Philip Haris 

MS12, chamber KLT,  corong, desikator, gelas ukur, gelas beaker, 

pipet tetes, pipa kapiler, plat kromatografi lapis tipis (KLT) silika 

gel 60 GF254 (Merck, 1055540001), pinset, spatula, klem, statif, 

kaca arloji, labu alas bulat, kertas saring, neraca analitik Fujitsu 

FS-AR210, lampu UV (panjang gelombang 254 dan 365 nm), 

Spektrometer 500 MHz  (1H) dan 125 MHz (13C) NMR, melting 

point apparatus Fisher John, spektrometer FT-IR Shimadzu 

8400S, dan spektrometer massa WATERS Q-TOF Xevo. 

 

3.1.2  Bahan  

 Bahan yang digunakan dalam penelitian adalah 5-

nitroindola (6) (Aldrich 17602), 5,7-dibromoisatin (5a) (Aldrich 

750379), 7-bromoisatin (5b) (Aldrich 679127), 5-bromoisatin (5c) 

(Aldrich 476994), metanol (Fulltime 6501-04), asam sulfat pekat 

(Smart Lab 1092), akuades, etil asetat (Fulltime 6801-04), n-

heksana (Merck 1043672500), metilena klorida (Merck 2008389), 

dimetil sulfoksida-d6 (DMSO-d6) (Merck 1029521000). 

3.2  Prosedur Penelitian  

3.2.1  Sintesis 3,3’-di(5-nitroindol-3-il)-5,7-dibromoindolin-

2-on (5a) 

Sintesis 3,3’-di(5-nitroindol-3-il)-5,7-dibromoindolin-2-

on (6a) dilaksanakan dengan mengadaptasi prosedur sintesis 3,3’-

di(5,7-dibromoindol-3-il)-indolin-2-on (14) (Mustikasari dan 

Santoso, 2013). Larutan 5,7-dibromoisatin  (7a) (0,15 gram, 0,49 

mmol) dan 5-nitroindola (6) (0,16 gram, 0,99 mmol)  dalam 

metanol (15 mL) diaduk dan dipanaskan pada suhu 45C kemudian 
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ditambahkan tiga tetes asam sulfat pekat dan diaduk lebih lanjut 

selama 29 jam (reaksi yang berlangsung dipantau menggunakan 

KLT). Campuran hasil reaksi ditambahkan aquades dingin (20 

mL) setelah reaksi berlangsung tuntas, dan didiamkan pada 

penangas es selama 25 menit. Endapan yang diperoleh kemudian 

disaring, dicuci dengan aquades (2x15mL), dan dikeringkan dalam 

desikator. Filtrat yang dihasilkan diuapkan dan dimurnikan 

menggunakan kromatografi kolom untuk mendapatkan sisa hasil 

reaksi dan reaktan yang tidak bereaksi. Hasil sintesis diuji 

kemurnian dengan KLT dan titik leleh. Hasil sintesis yang telah 

murni ditimbang, serta diidentifikasi dengan spektrometer massa 

resolusi tinggi, NMR (1H, 13C), dan FTIR. 

 

3.2.2  Sintesis 3,3’-di(5-nitroindol-3-il)-7-bromoindolin-2-on 

(5b) 

Sintesis 3,3’-di(5-nitroindol-3-il)-7-bromoindolin-2-on 

(5b) dilakukan dengan mengadaptasi prosedur sintesis 3,3’-di(5-

nitroindol-3-il)-5,7-dibromoindolin-2-on (5a). Larutan 7-

bromoisatin  (7b) (0,11 gram; 0,49 mmol) dan 5-nitroindola (6) 

(0,16 gram; 0,99 mmol)  dalam metanol (15 mL) diaduk dan 

dipanaskan pada suhu 45C kemudian ditambahkan tiga tetes asam 

sulfat pekat dan diaduk lebih lanjut selama 36 jam (reaksi yang 

berlangsung dipantau menggunakan KLT). Campuran hasil reaksi 

ditambahkan aquades dingin (20 mL) setelah reaksi berlangsung 

tuntas dan didiamkan pada penangas es selama 25 menit. Endapan 

(14) 
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yang diperoleh kemudian disaring, dicuci dengan aquades 

(2x15mL), dan dikeringkan dalam desikator. Hasil sintesis diuji 

kemurnian dengan KLT dan titik leleh. Hasil sintesis yang telah 

murni ditimbang, serta diidentifikasi dengan spektrometer massa 

resolusi tinggi,  NMR (1H, 13C), dan FTIR. 

 

3.2.3  Sintesis 3,3’-di(5-nitroindol-3-il)-5-bromoindolin -2-on 

(5c) 

Sintesis 3,3’-di(5-nitroindol-3-il)-5-bromoindolin-2-on 

(5c) dilakukan dengan mengadaptasi prosedur sintesis 3,3’-di(5-

nitroindol-3-il)-5,7-dibromoindolin-2-on (5a). Larutan 5-

bromoisatin  (7c) (0,11 gram, 0,49 mmol) dan 5-nitroindola (5) 

(0,16 gram; 0,99 mmol)  dalam metanol (15 mL) diaduk dan 

dipanaskan pada suhu 45C kemudian ditambahkan tiga tetes asam 

sulfat pekat dan diaduk lebih lanjut selama 33 jam (reaksi yang 

berlangsung dipantau menggunakan KLT). Campuran hasil reaksi 

ditambahkan aquades dingin (20 mL) setelah reaksi berlangsung 

tuntas dan didiamkan pada penangas es selama 25 menit. Endapan 

yang diperoleh kemudian disaring, dicuci dengan aquades 

(2x15mL), dan dikeringkan dalam desikator. Hasil sintesis diuji 

kemurnian dengan KLT dan titik leleh. Hasil sintesis yang telah 

murni ditimbang, serta diidentifikasi dengan spektrometer massa 

resolusi tinggi NMR (1H, 13C), dan FTIR.  
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BAB IV  

HASIL DAN PEMBAHASAN 

 

4.1  Sintesis 3,3’-di(5-nitroindol-3-il)-5,7-dibromo indol in-

2-on (5a)  

 Sintesis 3,3’-di(5-nitroindol-3-il)-5,7-dibromo indolin -2-

on (5a) dilakukan dengan mereaksikan 5,7-dibromoisatin (7a) dan 

5-nitroindola (6) dalam pelarut metanol pada suhu 45C dengan 

katalis asam sulfat. Reaksi yang berlangsung dipantau 

menggunakan KLT dan memberikan hasil sebagaimana dapat 

dilihat pada Gambar 4.1.  

Keterangan :  

1 = 5-nitroindola (6)  

2 = hasil reaksi 

3 = 5,7-dibromoisatin (7a) 

Eluen = n-heksana : etil asetat (3:2) 

Gambar 4.1 Pemantauan reaksi dengan KLT untuk sintesis 3,3’-

di(5-nitroindol-3-il)-5,7-dibromoindolin-2-on (5a)  

Hasil pemantauan reaksi menunjukkan bahwa hasil reaksi 

telah terbentuk pada jam ke-5 yang ditandai dengan adanya noda 

yang mempunyai Rf berbeda dengan Rf 5,7-dibromoisatin (7a) 

dan 5-nitroindola (6). Hasil pemantauan reaksi pada jam ke-10 

15’ 5 jam 10 jam 15 jam 20 jam 25 jam 29 jam 

1 2 3 1 2 3 1 2 3 1 2 3 1 2 3 1 2 3 1 2 3 
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sampai jam ke-29 tidak menunjukkan perubahan yang signifikan 

pada noda hasil reaksi. Sehingga reaksi sintesis dianggap telah 

berlangsung tuntas. 

Hasil sintesis selanjutnya ditambahkan 20 mL aquades 

dingin dan ditempatkan dalam penangas es selama kurang lebih 25 

menit. Endapan yang terbentuk disaring, dicuci dengan  aquades 

dingin, dan dikeringkan dalam desikator sehingga diperoleh 

padatan kuning terang sebanyak 0,16 gram. Filtrat yang diperoleh 

diuapkan sehingga diperoleh padatan sebanyak 0,16 gram yang 

selanjutnya dimurnikan menggunakan kromatografi kolom dengan 

eluen n-heksan:etil asetat (2:1) yang menghasilkan 96 fraksi. 

Pemantauan hasil kromatografi kolom dilakukan menggunakan 

KLT dengan hasil sebagaimana dapat dilihat pada Gambar 4.2. 

Fraksi-fraksi nomor 6-21 memiliki Rf sama dengan 5-nitroindola 

(6) standar kemudian digabungkan menjadi satu dan diuapkan 

sehingga diperoleh padatan berwarna kuning sebanyak 0,05 gram. 

Fraksi nomor 24-94 memiliki Rf yang sama dengan Rf yang 

dihasilkan produk hasil sintesis (5a) digabungkan dan diuapkan  

sehingga diperoleh padatan berwarna kuning terang sebanyak 0,03 

gram. 

 

Keterangan : 

a : 5,7-dibromoisatin (7a) 

b : 5-nitroindola (6) 

c : produk hasil reaksi (5a) 

1 : fraksi 6-21 (eluen = n-heksan:etil asetat (2:1)) 

2 : fraksi 24-94 (eluen = n-heksan:etil asetat (1:1)) 

Eluen kolom kromatografi = n-heksan:etil asetat (2:1) 

Gambar 4.2 Pemantauan hasil pemurnian filtrat  

A B 

 

C 

B   1 C   2 
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 Uji kemurnian hasil sintesis dengan KLT dan KLT dua 

dimensi sebagaimana dapat dilihat pada Gambar 4.3 menunjukkan 

noda tunggal yang menandakan bahwa hasil sintesis sebagai 

senyawa murni. Uji kemurnian senyawa diperkuat dengan 

dilakukannya uji titik leleh yang menunjukkan senyawa meleleh 

pada suhu 330C. Hal tersebut menunjukkan bahwa senyawa hasil 

sintesis telah murni, senyawa dianggap murni jika memiliki titik 

leleh tunggal atau dengan rentang titik leleh 1-2C (Hart dkk, 

2012). 

 

Keterangan : 

a = etil asetat:n-heksana (5:1) 

b = etil asetat: n-heksana (3:1) 

c = dcm: n-heksana (2:1) 

d = etil asetat:n-heksana (2:3) 

(1) etil asetat:n-heksana (3:1) 

(2) etil asetat:n-heksana (2:1)  

 

Gambar 4.3 Hasil menggunakan KLT untuk uji kemurnian 

senyawa 3,3’-di(5-nitroindol-3-il)-5,7-dibromo 

indolin-2-on (5a) hasil sintesis 

 

Identifikasi senyawa hasil sintesis menggunakan 

spektrometer massa resolusi tinggi (dalam pelarut DMSO-d6) 

menghasilkan spektrum sebagaimana dapat dilihat pada Gambar 

4.4. Spektrum tersebut menunjukkan puncak ion [M-H]  pada m/z 

[M-H] 607,9244 untuk struktur dengan rumus molekul 

C24H12N5O5Br2 yang hampir sama dengan massa ion [M-H]- 3,3’-

di(5-nitroindol-3-il)-5,7-dibromoindolin-2-on (5a) hasil 

perhitungan sebesar 607,9205. Adanya dua atom Br pada unit 5,7-

dibromoisatin menyebabkan ion-ion [M-H]- senyawa (5a) 

menunjukkan kelimpahan relatif hampir 1:2:1. Perbandingan data 

dengan hasil perhitungan sebagaimana dapat dilihat pada Tabel 

4.1. 

 

 

a b c d 
(1) 

(2) 



22 

 

 
  

Tabel 4.1 Perbandingan massa ion-ion [M-H]- 3,3’-di(5-

nitroindol-3-il)-5,7-bromoindolin-2-on (5a) hasil 

sintesis 

Massa Hasil Analisis Massa Teoritis 

607,9244 (79Br 79Br) 607,9205 (79Br 79Br) 

609,9208 (81Br 81Br) 609,9205 (81Br 81Br) 

611,9214 (79Br 81Br) 611,9205 (79Br 81Br)  

 

Identifikasi struktur senyawa hasil sintesis menggunakan 

spektrofotometer NMR (dalam pelarut DMSO-d6) menghasilkan 

spektrum 1H-NMR sebagaimana dapat dilihat pada Gambar 4.5. 

yang sesuai dengan struktur 3,3’-di(5-nitroindol-3-il)-5,7-

dibromoindolin-2-on (5a). Spektrum tersebut dengan jelas 

menunjukkan dua sinyal singlet pada pergeseran kimia () 11,47 

dan 11,90 ppm dengan perbandingan integrasi 1:2 yang masing-

masing merupakan sinyal proton NH unit isatin dan sinyal dua 

proton NH unit 5-nitroindola (6). Keberadaan gugus NH diperkuat 

dengan spektrum serapan inframerah sebagaimana dapat dilihat 

pada Gambar 4.6 yang menunjukkan adanya serapan pada panjang 

gelombang 3258 cm-1. Proton-proton aromatik memberikan sinyal 

singlet pada  7,27 ppm (2H), doublet doublet pada () 7,98 ppm, 

dan sinyal-sinyal doublet pada () 7,34; 7,60; 7,78; dan 8,19 ppm.  

Identifikasi struktur dengan spektrometer 13C-NMR 

(dalam pelarut DMSO-d6) memberikan spektrum 13C-NMR yang 

menunjukkan 16 sinyal sesuai dengan 16 jenis karbon 3,3’-di(5-

nitroindol-3-il)-5,7-bromoindolin-2-on (5a),  sebagaimana dapat 

dilihat pada Gambar 4.7. Karbon karbonil menunjukkan sinyal 

pada  177,60 ppm, sedangkan C3 unit isatin menunjukkan sinyal 

pada  53,52 ppm. Spektrum inframerah sebagaimana dapat dilihat 

pada Gambar 4.6 yang menunjukkan adanya spektra gugus 

karbonil pada bilangan gelombang 1730 cm-1. Karbon-karbon 

aromatik tersier memberikan sinyal pada   112,88; 115,53; 

117,12; 117,25; 124,42; 128,92; 140,40; dan 140,61 ppm; 
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sedangkan karbon-karbon aromatik quarterner memberikan sinyal 

pada  103,65; 114,58; 126,97; 133,71; 136,18; dan 140,47 ppm.  

Reaksi 5,7-dibromoisatin (7a) (0,15 gram; 0,49 mmol) dan 

5-nitroindola (6) (0,11 gram; 0,68 mmol) dalam metanol (15 mL) 

dengan katalis asam sulfat diperoleh 3,3’-di(5-nitroindol-3-il)-5,7-

dibromo indolin-2-on (5a) berupa padatan kuning terang sebanyak 

0,16 gram atau rendemen sebesar 90% (perhitungan rendemen 

dapat dilihat pada Lampiran B.1). Mekanisme reaksi pembentukan 

3,3’-di(5-nitroindol-3-il)-5,7-dibromoindolin-2-on (5a) 

disarankan berlangsung sebagaimana dapat dilihat pada Gambar 

4.8. Protonasi atom oksigen dari gugus karbonil C3 unit 5,7-

dibromoisatin (7a) dengan adanya katalis asam sulfat menjadikan 

karbonil C3 sehingga menjadi elektrofil yang lebih kuat. 

Selanjutnya elektrofil bereaksi dengan 5-nitroindola (6) sebagai 

nukleufil melalui reaksi substitusi aromatik elektrofilik sehingga 

terbentuk intermediet (15). Protonasi atom oksigen gugus hidroksi 

intermediet (15) menjadikannya sebagai gugus pergi yang baik, 

yang diikuti substitusi elektrofilik 5-nitroindola (6) sehingga 

terbentuk 3,3’-di(5-nitroindol-3-il)-5,7-dibromoindolin-2-on (5a) 

disertai dengan terbentuknya kembali katalis asam sulfat disertai 

pelepasan air. 
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Gambar 4.8 Usulan mekanisme pembentukan indolin-2-on 

(5a, 5b, 5c) 
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4.2  Sintesis 3,3’-di(5-nitroindol-3-il)-7-bromoindolin-

2-on (5b)  

 Sintesis 3,3’-di(5-nitroindol-3-il)-7-bromo indolin -2-

on (5b) dilakukan dengan mereaksikan 7-bromoisatin (7b) dan 

5-nitroindola (6) dalam pelarut metanol pada suhu 45C 

dengan katalis asam sulfat.  Reaksi yang berlangsung dipantau 

menggunakan KLT dan memberikan hasil sebagaimana dapat 

dilihat pada Gambar 4.9. Hasil pemantauan reaksi 

menunjukkan bahwa hasil reaksi telah terbentuk pada menit ke-

60 yang ditandai dengan adanya noda yang mempunyai Rf 

berbeda dengan Rf 7-dibromoisatin (7b) dan 5-nitroindola (6). 

Hasil pemantauan reaksi pada jam ke-4 sampai jam ke-36 jam 

tidak menunjukkan perubahan yang signifikan pada noda 5,7-

dibromoisatin (7b) dan 5-nitroindola (6) pada noda hasil reaksi. 

Sehingga reaksi sintesis 3,3’-di(5-nitroindol-3-il)-7-bromo 

indolin -2-on (5b) dianggap telah tuntas dan dihentikan.  

                    15’      60’    4 jam 12 jam 24 jam  36jam 

Keterangan : 

1 = 5-nitroindola (6)  

2 = hasil reaksi 

3 = 7-bromoisatin (7b) 

Eluen = n-heksana : etil asetat (1:1) 

Gambar 4.9 Pemantauan reaksi dengan KLT untuk sintesis  

senyawa 3,3’-di(5-nitroindol-3-il)-7-bromo 

indolin-2-on (5b)  

1 2 3 1 2 3 1 2 3 1 2 3 1 2 3 1 2 3 
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 Hasil sintesis selanjutnya ditambahkan 20 mL aquades 

dingin dan ditempatkan dalam penangas es selama kurang lebih 25 

menit. Endapan yang terbentuk disaring, dicuci dengan aquades 

dingin, dan dikeringkan dalam desikator sehingga diperoleh padatan 

kuning sebanyak 0,22 gram. Uji kemurnian hasil sintesis dengan 

KLT dan KLT dua dimensi sebagaimana dapat dilihat pada Gambar 

4.10 menunjukkan noda tunggal yang menandakan bahwa hasil 

sintesis sebagai senyawa murni. Uji kemurnian senyawa diperkuat 

dengan uji titik leleh yang menunjukkan titik leleh pada suhu 214C 

(dekomposisi). Hal tersebut menunjukkan bahwa senyawa hasil 

sintesis telah murni, senyawa dianggap murni jika memiliki titik 

leleh tunggal 

Keterangan : 

a = etil asetat :n-heksana (6:1) 

b = etil asetat:nheksana (4:1) 

c = etil asetat:n-heksana (3:1) 

d = etil asetat:n-heksana (1:1) 

(1) etil asetat:n-heksana (4:1) 

(2) etil asetat:n-heksana (3:1) 

 

Gambar 4.10 Hasil uji kemurnian dengan KLT untuk senyawa 

3,3’-di(5-nitroindol-3-il)-7-bromo indolin-2-on 

(5b) hasil sintesis  

 

Identifikasi senyawa hasil sintesis menggunakan 

spektrometer massa resolusi tinggi menghasilkan spektrum 

sebagaimana dapat dilihat pada Gambar 4.11. Spektrum 

tersebut dengan jelas menunjukkan adanya dua puncak ion [M-

H]  pada m/z sebesar 530,0118 dan 532,0139 dengan 

perbandingan kelimpahan relatif sebesar 1:1. Hal ini sesuai 

dengan adanya satu atom Br pada unit isatin yang 

menyebabkan senyawa memiliki isotop berupa 79Br dan 81Br. 

Nilai massa ion-ion [M-H]- yang dihasilkan hampir sama 

a b c d 

 (2) 

(1) 
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dengan hasil perhitungan yaitu 530,0100 dengan rumus 

molekul C24H14N5O5
79Br dan 532,0100 dengan rumus molekul 

C24H14N5O5
81Br.  

Identifikasi struktur senyawa hasil sintesis dengan  

spektrofotometer NMR (dalam pelarut DMSO-d6) 

menghasilkan spektrum 1H-NMR sebagaimana dapat dilihat 

pada Gambar 4.12 yang menunjukkan kesesuaian dengan 

struktur 3,3’-di(5-nitroindol-3-il)-7-bromoindolin-2-on (5b). 

Spektrum tersebut dengan jelas menunjukkan sinyal singlet 

pada pergeseran kimia () 11,26 ppm dan 11,86 ppm dengan 

perbandingan integrasi 1:2 yang masing-masing merupakan 

sinyal proton NH unit isatin dan sinyal dua proton NH unit 5-

nitroindola (6). Keberadaan gugus NH diperkuat dengan 

spektrum serapan inframerah sebagaimana dapat dilihat pada 

Gambar 4.13. yang menunjukkan adanya serapan pada 

bilangan gelombang 3312 cm-1. Proton-proton aromatik 

memberikan sinyal triplet  pada () 6,98 ppm dan 7,24 ppm, 

sinyal doublet pada pergeseran kimia sebesar 7,51; 7,58; dan 

7,96  ppm, dan sinyal singlet pada () 8,20 ppm. Perbandingan 

data 1H-NMR 3,3’-di(5-nitroindol-3-il)-7-bromoindolin-2-on 

(5b) dan 3,3’-di(5-nitroindol-3-il)-5,7-dibromoindolin-2-on 

(5a) hasil sintesis sebagaimana dapat dilihat pada Tabel 4.2. 

Identifikasi hasil sintesis diperkuat dengan 

spektrometer NMR (dalam pelarut DMSO-d6) memberikan 

spektrum 13C-NMR yang menunjukkan 16 sinyal yang sesuai 

dengan 16 jenis karbon struktur 3,3’-di(5-nitroindol-3-il)-7-

bromoindolin-2-on (5b), sebagaimana dapat dilihat pada 

Gambar 4.14. Karbon karbonil menunjukan sinyal pada  

177,74 ppm, sedangkan C3 unit isatin menunjukan sinyal pada 

 53,19 ppm. Keberadaan gugus karbonil diperkuat dengan 

spektrum serapan inframerah sebagaimana dapat dilihat pada 

Gambar 4.13 yang menunjukkan adanya serapan pada bilangan 

gelombang 1711 cm-1. Karbon-karbon aromatik tersier 
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memberikan sinyal pada   112,59; 116,12; 117,31; 124,47; 

128,41; 140,25; 140,36 ppm; dan karbon-karbon aromatik 

quarterner memberikan sinyal pada  102,54; 116,12; 123,95; 

124,01; 131,58; 134,52; dan 140,65 ppm. Perbandingan data 
13C-NMR senyawa 3,3’-di(5-nitroindol-3-il)-7-bromoindolin-

2-on (5b) dan 3,3’-di(5-nitroindol-3-il)-5,7-dibromoindolin-2-

on (5a) hasil sintesis sebagaimana dapat dilihat pada Tabel 4.3. 

Reaksi 7-bromoisatin (7b) (0,11 gram; 0,49 mmol) dan 

5-nitroindola (6) (0,16 gram; 0,99 mmol) dalam metanol (15 

mL) dengan katalis asam sulfat pekat diperoleh 3,3’-di(5-nitro 

indol-3-il)-7-bromoindolin-2-on (5b) berupa padatan kuning 

sebanyak 0,16 gram atau rendemen sebesar 85% (perhitungan 

rendemen dapat dilihat pada Lampiran B.2). Mekanisme reaksi 

pembentukan 3,3’-di(5-nitroindol-3-il)-7-bromoindolin-2-on 

(5b) disarankan berlangsung sebagaimana dapat dilihat pada 

Gambar 4.8.  

Tabel 4.2 Perbandingan data 1H-NMR indolin-2-on (5a) dan 

indolin-2-on (5b) hasil sintesis 

Pergeseran Kimia () (ppm) 

Proton 
Indolin-2-on (5a)                

(dalam DMSO-d6) 

Indolin-2-on (5b)                

(dalam DMSO- d6) 

Ar-H 

7,27 (s, 2H) 6,98 (t, 1H, J=7,8 Hz) 

7,34 (d, 1H, J= 1,85 Hz) 7,13-7,31 (m, 3H) 

7,60 (d, 2H, J= 9,0 Hz ) 7,51 (d, 1H, J=8,1 Hz) 

7,78 (d, 1H, J=1,4 Hz) 7,58 (d, 2H, J=9,0 Hz) 

7,98 (dd, 2H, J=2,3 Hz 

J=7,4 Hz ) 

7,96 (d, 2H, J=9,1 Hz) 

8,19 (d, 2H, J=2,3 Hz ) 8,20 (s, 2H) 

N-H 
11,47 (s, 1H) 11,26 (s, 1H) 

11,90(s, 2H) 11,86 (s, 2H) 
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Tabel 4.3 Data perbandingan 13C-NMR senyawa indolin-2-on (5a-b) hasil sintesis 

Karbon  
Pergeseran kimia (ppm) 

Indolin-2-on (5a) (dalam DMSO-d6) Indolin-2-on (5b) (dalam DMSO- d6) 

>C< 53,25 53,19 

Ar-CH 

Ar-C 

103,65 102,54 

112,89 111,59 

114,58 116,11 

115,54 116,82 

117,12 117,31 

117,25 123,95 

124,42 124,08 

126,97 124,48 

128,93 128,41 

133,70 131,58 

136,18 134,51 

140,41 140,25 

140,47 140,36 

140,61 140,36 

C=O 177,60 177,74 
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Gambar 4.14 Spektrum 13C-NMR senyawa 3,3’-di(5-

nitroindol-3-il)-7-bromoindolin-2-on (5b) hasil 

sintesis 

4.3  Sintesis 3,3’-di(5-nitroindol-3-il)-5-bromoindolin-

2-on (5c)  

Sintesis 3,3’-di(5-nitroindol-3-il)-5-bromoindolin-2-

on (5c) dilakukan dengan mereaksikan 5-bromoisatin (7c) dan 

5-nitroindola (6) dalam pelarut metanol pada suhu 45C 

dengan katalis asam sulfat pekat.  Reaksi yang berlangsung 

dipantau menggunakan KLT dan memberikan hasil 

sebagaimana dapat dilihat pada Gambar 4.14. Hasil 

pemantauan reaksi menunjukkan bahwa hasil reaksi telah 

terbentuk pada menit ke-90 yang ditandai dengan adanya noda 

yang mempunyai Rf berbeda dengan Rf 5-bromoisatin (7c) dan 

5-nitroindola (6). Hasil pemantauan reaksi pada jam ke-5 

sampai jam ke-18 menunjukkan bahwa noda 5-bromoisatin 

(7c) dan 5-nitroindola (6) semakin menipis, dan pada jam ke-

33 noda kedua pereaksi telah hilang pada noda hasil reaksi. Hal 

ini menunjukan bahwa reaksi sintesis telah berlangsung tuntas. 

Pergeseran kimia (ppm) 
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Keterangan : 

1 = 5-nitroindola (6)  

2 = hasil reaksi 

3 = 5-bromoisatin (7c) 

Eluen = n-heksana : etil asetat (1:1) 

Gambar 4.15  Pemantauan reaksi dengan KLT untuk sintesis 

3,3’-di(5-nitroindol-3-il)-5-bromoindolin-2-

on (5c)  

 

Hasil sintesis selanjutnya ditambah 20 mL aquades 

dingin dan ditempatkan dalam penangas es selama kurang lebih 

25 menit. Endapan yang terbentuk disaring, dicuci dengan 

aquades dingin, dan dikeringkan dalam desikator sehingga 

diperoleh padatan kuning sebanyak 0,23 gram. Uji kemurnian 

hasil sintesis dengan KLT dan KLT dua dimensi sebagaimana 

dapat dilihat pada Gambar 4.15 menunjukkan noda tunggal 

yang menandakan bahwa hasil sintesis sebagai senyawa murni. 

Uji kemurnian senyawa diperkuat dengan uji titik leleh yang 

menunjukkan titik leleh pada suhu 226C (dekomposisi). Hal 

tersebut menunjukkan bahwa senyawa hasil sintesis telah 

murni, senyawa dianggap murni jika memiliki titik leleh 

tunggal 

1 2 3 1 2 3 1 2 3 1 2 3 1 2 3 1 2 3 

15’ 90’ 5 jam 12 jam 18 jam 33 jam 
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Keterangan : 
a = diklorometana:metanol (9:1) 

b = etil asetat  

c = etil asetat:klorofom (10:1) 

d = etil asetat:n-heksana (1:1) 

(1) etil asetat:klorofom (10:1) 

(2) etil asetat  

 

Gambar 4.16 Hasil uji kemurnian dengan senyawa 3,3’-di 

(5-nitroindol-3-il)-5-bromoindolin-2-on (5c) 

hasil sintesis  

Identifikasi senyawa hasil sintesis menggunakan 

spektrometer massa resolusi tinggi menghasilkan spektrum 

sebagaimana dapat dilihat pada Gambar 4.16. Spektrum 

tersebut dengan jelas menunjukkan puncak ion [M-H]  pada 

m/z sebesar 530,0111 dan 532,0112 dengan perbandingan 

kelimpahan relatif hampir 1:1. Hal ini sesuai dengan adanya 

satu atom Br pada unit isatin yang memiliki isotop berupa 79Br 

dan 81Br. Nilai m/z yang dihasilkan hampir sama dengan hasil 

perhitungan untuk masing-masing isotop yaitu 530,0100 

dengan rumus molekul C24H14N5O5
79Br dan 532,0100 dengan 

rumus molekul C24H14N5O5
81Br.  

Identifikasi struktur senyawa hasil sintesis dengan 

spektrofotometer NMR (dalam pelarut DMSO-d6) 

menghasilkan spektrum 1H-NMR sebagaimana dapat dilihat 

pada Gambar 4.17 yang menunjukkan kesesuaian dengan 

struktur 3,3’-di(5-nitroindol-3-il)-5-bromoindolin-2-on (5c). 

Spektrum tersebut dengan jelas menunjukkan sinyal singlet 

pada pergeseran kimia () 11,47 ppm dan 11,90 ppm dengan 

perbandingan integrasi 1:2 yang masing-masing merupakan 

sinyal proton NH unit isatin dan sinyal dua proton NH unit 5-

nitroindola (6). Keberadaan  gugus NH diperkuat dengan 

a 

(2) 

b

 

d 
(1) 

c 



40 

 

 
 

spektrum inframerah sebagaimana dapat dilihat pada Gambar 

4.18 yang menunjukan serapan pada bilangan gelombang 3304 

cm-1. Proton-proton aromatik memberikan sinyal doublet pada 

() 7,06 ppm, sinyal singlet pada 7,25 dan 7,34 ppm, pada () 

7,49; 7,59; 7,97 ppm menunjukkan sinyal doublet, dan pada () 

8,23 ppm menunjukkan sinyal singlet. Perbandingan data 1H-

NMR senyawa 3,3’-di(5-nitroindol-3-il)-5-bromoindolin-2-on 

(5c) hasil sintesis terhadap 3,3’-di(5-nitroindol-3-il)-5,7-

dibromo indolin-2-on (5a) dan 3,3’-di(5-nitroindol-3-il)-7-

bromo indolin -2-on (5b) dapat dilihat pada Tabel 4.4. 

Identifikasi struktur hasil sintesis dengan spektrum 
13C-NMR (dalam pelarut DMSO-d6) yang menunjukkan adanya 

16 sinyal sesuai dengan 16 jenis karbon 3,3’-di(5-nitroindol-3-

il)-5-bromoindolin-2-on (8c), sebagaimana dapat dilihat pada 

Gambar 4.19. Karbon karbonil menunjukkan sinyal pada  178 

ppm, sedangkan C3 unit isatin menunjukan sinyal pada  52,31 

ppm. Spektrum inframerah sebagaimana dapat dilihat pada  

Gambar 4.18 menunjukkan serapan pada bilangan gelombang 

1686 cm-1 yang merupakan serapan gugus karbonil. Karbon-

karbon aromatik tersier memberikan sinyal pada   112,61; 

115,94; 117,28; 124,40; 128,62; 140,26; dan 140,37 ppm; 

sedangkan karbon-karbon aromatik quarterner memberikan 

sinyal pada  112,27; 113,82; 116,82; 127,57; 131,59; 135,23; 

dan 140,59 ppm. Perbandingan data 13C-NMR senyawa 3,3’-

di(5-nitroindol-3-il)-5-bromoindolin-2-on (5c) terhadap 3,3’-

di(5-nitroindol-3-il)-5,7-dibromoindolin-2-on (5a)  3,3’-di(5-

nitroindol-3-il)-7-bromo indolin-2-on (5b) dapat dilihat pada 

Tabel 4.5. 
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Tabel 4.4 Data perbandingan 1H-NMR senyawa indolin-2-on (5a-c) hasil sintesis 

 

 

Pergeseran Kimia () (ppm) 

Proton 
Indolin-2-on (5a)                

(dalam DMSO-d6) 

Indolin-2-on (5b)                

(dalam DMSO- d6) 

Indolin-2-on (5c)                

(dalam DMSO-d6) 

Ar-H 

7,27 (s, 2H) 6,98 (t, 1H, J=7,8 Hz) 7,06 (d, 1H, J=8,4 Hz) 

7,34 (d, 1H, J= 1,85 Hz) 7,13-7,31 (m, 3H) 7,25 (s, 2H) 

7,60 (d, 2H, J= 9,0 Hz ) 7,51 (d, 1H, J=8,1 Hz) 7,34 (s, 1H) 

7,78 (d, 1H, J=1,4 Hz) 7,58 (d, 2H, J=9,0 Hz) 7,49 (d, 1H, J=8,3) 

7,98 (dd, 2H, J=2,3 Hz 

J=7,4 Hz ) 

7,96 (d, 2H, J=9,1 Hz) 7,59 (d, 2H, J=9,1 Hz) 

8,19 (d, 2H, J=2,3 Hz ) 8,20 (s, 2H) 7,97 (d, 2H, J=9,0) 

    8,23 (s, 2H) 

N-H 
11,47 (s, 1H) 11,26 (s, 1H) 11,14 (s, 1H) 

11,90(s, 2H) 11,86 (s, 2H) 11,85 (S, 2H) 
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Tabel 4. 5 Data perbandingan 1H-NMR senyawa indolin-2-on (5a-c) hasil sintesis 

Karbon  

Pergeseran kimia (ppm) 

Indolin-2-on (5a)                

(dalam DMSO-d6) 

Indolin-2-on (5b)                

(dalam DMSO- d6) 

Indolin-2-on (8c)                

(dalam DMSO- d6) 

>C< 53,25 53,19 52,31 

Ar-CH 

Ar-C 

103,65 102,54 112,27 

112,89 111,59 112,61 

114,58 116,11 113,82 

115,54 116,82 115,94 

117,12 117,31 116,83 

117,25 123,95 117,29 

124,42 124,08 124,41 

126,97 124,48 127,58 

128,93 128,41 128,62 

133,70 131,58 131,59 

136,18 134,51 135,23 

140,41 140,25 140,26 

140,47 140,36 140,38 

140,61 140,36 140,59 

C=O 177,60 177,74 177,65 
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Gambar 4.20 Spektrum 13C-NMR senyawa 3,3’-di(5- 

nitroindol-3-il)-5-bromoindolin-2-on (5c) hasil 

sintesis 

 

Reaksi 5-bromoisatin (7c) (0,11 gram; 0,49 mmol) dan 

5-nitroindola (6) (0,16 gram; 0,99 mmol) dalam metanol (15 

mL) dengan katalis asam sulfat diperoleh 3,3’-di(5-nitro indol-

3-il)-5-bromoindolin-2-on (5c) berupa padatan kuning terang 

sebanyak 0,23 gram atau rendemen sebesar 88% (perhitungan 

rendemen dapat dilihat pada Lampiran B.3). Mekanisme reaksi 

pembentukan 3,3’-di(5-nitro indol-3-il)-5-bromoindolin-2-on 

(8c) disarankan berlangsung sebagaimana dapat dilihat pada 

Gambar 4.7.  

 

 

  

Pergeseran kimia (ppm) 
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BAB V  

KESIMPULAN 

 

5.1  Kesimpulan 

 Tiga turunan baru trisindolina telah berhasil dilakukan 

melalui reaksi substitusi aromatik elektrofilik  5-nitroindola (6) 

pada kondisi asam dengan elektrofil 5,7-dibromoisatin (7a), 7-

bromoisatin  (7b),  dan 5-bromoisatin (7c) pada suhu 45C 

dalam metanol masing-masing diperoleh   3,3’-di(5-nitroindol-

3-il)-5,7-dibromoindolin-2-on (5a),     3,3’-di(5-nitroindol-3-

il)-7-bromoindolin-2-on (5b), dan 3,3’-di(5-nitroindol-3-il)-5-

bromoindolin-2-on (5c) dengan rendemen masing-masing 

90%, 85%, dan 88%.
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LAMPIRAN 

 

LAMPIRAN A. SKEMA KERJA 

A.1 Sintesis 3,3’-di(5-nitroindol-3-il)-5,7-dibromoindolin-

2-on (5a) 

 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

  

- Dilarutkan dalam metanol (15 ml) 

- Dipanaskan pada temperatur 45C 

- Ditambahkan 3 tetes asam sulfat 

pekat  dan diaduk selama 29 jam 

(reaksi yang  berlangsung dipantau 

dengan KLT 

- Ditambahkan aquades dingin (20 ml) 

- Ditempatkan dalam penangas es 

selama 25 menit 

- Disaring 

 

Hasil reaksi 

- Dicuci dengan air dingin 

(2x10 mL) 

- Dikeringkan dalam desikator 

- Ditimbang 

- Diuji kemurnian dengan KLT    

dan titik leleh 

- Diidentifikasi dengan 

spektrometer massa resousi 

tinggi, NMR (1H, 13C), dan 

FTIR 

 

Filtrat 

5-nitroindola (6)  

(0,16gram; 0,99 mmol) 

5,7-dibromoisatin (7a) 

(0,15 gram; 0,49 mmol) 

3,3’-di(5-nitroindol-3-il)-5,7-dibromoindolin-2-on (5a) 

-diuapkan 

-dimurnikan 

5-nitroindola (6) 
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A.2  Sintesis 3,3’-di(5-nitroindol-3-il)-7-bromoindolin-2-on 

(5b) 

 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

  

- Dilarutkan dalam metanol (15 ml) 

- Dipanaskan pada temperatur 45C 

- Ditambahkan 3 tetes asam sulfat 

pekat dan diaduk selama 36 jam 

(reaksi yang  berlangsung dipantau 

dengan KLT 

- Ditambahkan aquades dingin (20 ml) 

- Ditempatkan dalam penangas es 

selama 25 menit 

- Disaring 

 

Hasil reaksi 

- Dicuci dengan air dingin (2x10 mL) 

- Dikeringkan dalam desikator 

- Ditimbang 

- Diuji kemurnian dengan KLT dan titik leleh 

- Diidentifikasi dengan spektrometer massa 

resolusi tinggi NMR (1H, 13C), dan FTIR 

 

Filtrat 

3,3’-di(5-nitroindol-3-il)-7-bromoindolin-2-on (5b) 

5-nitroindola (6)  

(0,16gram; 0,99 mmol) 

7-bromoisatin (7b) 

(0,11 gram; 0,49 mmol) 
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A.3  Sintesis 3,3’-di(5-nitroindol-3-il)-5-bromoindolin-2-on 

(5c) 

 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

  

- Dilarutkan dalam metanol (15 ml) 

- Dipanaskan pada temperatur 45C 

- Ditambahkan 3 tetes asam sulfat 

pekat dan diaduk selama 33 jam 

(reaksi yang  berlangsung dipantau 

dengan KLT 

- Ditambahkan aquades dingin (20 ml) 

- Ditempatkan dalam penangas es 

selama 25 menit 

- Disaring 

 

Hasil reaksi 

- Dicuci dengan air dingin (2x10 mL) 

- Dikeringkan dalam desikator 

- Ditimbang 

- Diuji kemurnian dengan KLT dan titik leleh 

- Diidentifikasi dengan spektrometer massa 

resolusi tinggi NMR (1H, 13C), dan FTIR 

 

Filtrat 

3,3’-di(5-nitroindol-3-il)-5-bromoindolin-2-on (5c) 

5-nitroindola (6)  

(0,16 gram; 0,99 mmol) 

5-bromoisatin (7c)  

(0,11 gram; 0,49 mmol) 
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LAMPIRAN B. PERHITUNGAN RENDEMEN HASIL     

SINTESIS  

 

B.1 Sintesis 3,3’-di(5-nitroindol-3-il)-5,7-dibromoindolin-

2-on (5a) 

 
 

 

Diketahui : 

Mr C8H6N2O2 (6)  = 162,15 g/mol 

Mr C8H3NO2Br2 (7a) = 304,92 g/mol 

Mr C24H13O5N3Br2 (5a)  = 608,93 g/mol 

Perhitungan : 

a. Massa C8H6N2O2 (6) = 0,16 gram-0,05 gram 

= 0,11 gram 

Mol C8H6N2O2 (6) = 
0,11 𝑔𝑟𝑎𝑚

162,14 𝑔/𝑚𝑜𝑙
 

   = 0,00068 mol 

   = 0,68 mmol 

b. Massa C8H3NO2Br2(7a) = 0,15 gram 

Mol C8H3NO2Br2 (7a) = 
0,15 𝑔𝑟𝑎𝑚

304,92 𝑔/𝑚𝑜𝑙
 

   = 0,00049mol 

   = 0,49 mmol 

c. Mol C24H13O5N3Br2 (5a) = 0,34 mmol 

Massa teoritis (5a) = 0,00034 𝑚𝑜𝑙 𝑥 608,93 g/mol 

   = 0,21 gram  

 Rendemen   = 
𝑚𝑎𝑠𝑠𝑎 ℎ𝑎𝑠𝑖𝑙 𝑠𝑖𝑛𝑡𝑒𝑠𝑖𝑠 

𝑚𝑎𝑠𝑠𝑎 𝑡𝑒𝑜𝑟𝑖𝑡𝑖𝑠 
𝑥 100% 

(7a) (5a) 
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 Rendemen  = 
0,19 𝑔𝑟𝑎𝑚

0,21 𝑔𝑟𝑎𝑚
𝑥 100% 

    = 90% 

 

B.2 Sintesis 3,3’-di(5-nitroindol-3-il)-7-bromoindolin-2-on 

(5b) 

 
 

 

Diketahui : 

Mr C8H6N2O2 (6) = 162,15 g/mol 

Mr C8H3NO2Br (7b) = 304,92 g/mol 

Mr C24H14O5N3Br (5b) = 531,02 g/mol 

Perhitungan : 

a. Massa C8H6N2O2 (6) = 0,16 gram 

Mol C8H6N2O2 (6) = 
0,16 𝑔𝑟𝑎𝑚

162,14 𝑔/𝑚𝑜𝑙
 

   = 0,000987 mol 

   = 0,99 mmol 

b. Massa C8H3NO2Br (7b) = 0,11 gram 

Mol C8H3NO2Br (7b) = 
0,11 𝑔𝑟𝑎𝑚

226,03 𝑔/𝑚𝑜𝑙
 

   = 0,000487mol 

   = 0,49 mmol 

c. Mol C24H14O5N3Br (5b) = 0,49 mmol 

Massa teoritis (5b) = 0,00049 𝑚𝑜𝑙 𝑥 531,02 g/mol 

   = 0,26 gram  

 

(7b) (5b) 
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 Rendemen   = 
𝑚𝑎𝑠𝑠𝑎 ℎ𝑎𝑠𝑖𝑙 𝑠𝑖𝑛𝑡𝑒𝑠𝑖𝑠 

𝑚𝑎𝑠𝑠𝑎 𝑡𝑒𝑜𝑟𝑖𝑡𝑖𝑠 
𝑥 100% 

    = 
0,22 𝑔𝑟𝑎𝑚

0,26 𝑔𝑟𝑎𝑚
𝑥 100% 

    = 85% 

 

B.3 Sintesis 3,3’-di(5-nitroindol-3-il)-5-bromoindolin-2-on 

(5c) 

 
 

 

Diketahui : 

Mr C8H6N2O2 (6) = 162,15 g/mol 

Mr C8H3NO2Br (7c) = 304,92 g/mol 

Mr C24H14O5N3Br2 (5c) = 531,02 g/mol 

Perhitungan : 

a. Massa C8H6N2O2 (6) = 0,16 gram 

Mol C8H6N2O2 (6) = 
0,16 𝑔𝑟𝑎𝑚

162,14 𝑔/𝑚𝑜𝑙
 

   = 0,000987 mol 

   = 0,99 mmol 

b. Massa C8H3NO2Br (7c) = 0,11 gram 

Mol C8H3NO2Br (7c) = 
0,11 𝑔𝑟𝑎𝑚

226,03 𝑔/𝑚𝑜𝑙
 

   = 0,000487mol 

   = 0,49 mmol 

c. Mol C24H14O5N3Br (5c) = 0,5 mmol 

Massa teoritis (5c) = 0,00049 𝑚𝑜𝑙 𝑥 531,02 g/mol 
   = 0,26 gram  

 Rendemen   = 
𝑚𝑎𝑠𝑠𝑎 ℎ𝑎𝑠𝑖𝑙 𝑠𝑖𝑛𝑡𝑒𝑠𝑖𝑠 

𝑚𝑎𝑠𝑠𝑎 𝑡𝑒𝑜𝑟𝑖𝑡𝑖𝑠 
𝑥 100% 

(7c) (5c) 
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Rendemen  = 
0,23 𝑔𝑟𝑎𝑚

0,26 𝑔𝑟𝑎𝑚
𝑥 100% 

    = 88% 
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