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Abstrak: Penelitian ini dilakukan untuk melihat pengaruh katalis dan pelarut pada reaksi 

kondensasi Claisen-Schmidt antara turuan benzaldehida (senyawa 1) dan 2-asetil piridin. Kalkon, 

sebagai senyawa yang memiliki berbagai aktivitas biologis, menjadi fokus dalam bidang medis dan 

farmakologi. Metode sintesis yang efisien dan ramah lingkungan sangat penting dalam produksi 

senyawa ini. Dalam studi ini, reaksi kondensasi Claisen-Schmidt digunakan untuk mensintesis 

kalkon target. Variasi katalis basa (NaOH dan KOH) dan pelarut (etanol dan metanol) dievaluasi 

untuk mengoptimalkan hasil dan efisiensi reaksi. Hasil penelitian menunjukkan bahwa 

penggunaan KOH sebagai katalis menghasilkan senyawa 2 dengan kelimpahan 60,47%, hal ini 

dikaitkan dengan sifat nukleofilik yang lebih kuat dari ion hidroksida dalam KOH. Selain itu, etanol 

bersifat lebih efektif dibandingkan metanol pada reaksi antara senyawa 1 dan 2-asetil piridin..  

Kata Kunci: kalkon; Claisen-Schmidt; etanol, benzaldehida  

Abstract: This study was conducted to observe the effect of catalyst and solvent on the Claisen-

Schmidt condensation reaction between benzaldehyde derivatives (compound 1) and 2-

acetylpyridine. Chalcones, as compounds with various biological activities, are the focus in the 

fields of medicine and pharmacology. Efficient and environmentally friendly synthesis methods are 

essential in the production of these compounds. In this study, the Claisen-Schmidt condensation 

reaction was used to synthesize the target chalcones. Variations of base catalysts (NaOH and KOH) 

and solvents (ethanol and methanol) were evaluated to optimize the yield and efficiency of the 

reaction. The results showed that the use of KOH as a catalyst produced compound 2 with an 

abundance of 60.47%, which was associated with the stronger nucleophilic nature of hydroxide ions 

in KOH. In addition, ethanol proved to be a more effective solvent than methanol in this reaction. 
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1. Pendahuluan 

Senyawa kalkon dengan rumus umum C15H12O merupakan salah satu contoh dari 

senyawa flavanoid rantai terbuka yang memiliki dua cincin aromatik yang mengandung 

sistem tiga karbon α,β tak jenuh sebagai penyambungnya, sehingga membentuk suatu 

susunan C6-C3-C6. Dalam struktur ini dua cincin aromatis dihubungkan oleh 3 atom C. 

Senyawa kalkon atau juga dengan nama lain 1,3-difenil-2-propen-1-on ini memiliki suatu 

sistem karbonil tak jenuh pada posisi α dan β [1-3]. Sifat fisika dan kimia dari kalkon 

umumnya berwarna kuning atau oranye, larut dalam pelarut organik, sangat reaktif karena 

adanya ikatan rangkap dan gugus karbonil serta memiliki struktur planar dan dapat 

mengalami isomerisasi cis-trans [4-7]. Kalkon dapat ditemukan secara alami dalam berbagai 

tumbuhan, termasuk: buah-buahan, sayuran, rempah-rempah dan teh [8,9].  

Kalkon dapat disintesis melalui beberapa metode, yang paling umum adalah 

kondensasi Claisen-Schmidt, reaksi Suzuki dan reaksi Wittig [10,11]. Reaksi kondensasi 

Claisen-Schmidt melibatkan kondensasi aldol silang antara aldehida aromatik dan keton 

aromatik dalam kondisi basa atau asam [12,13]. Pada reaksi Suzuki, terjadi kopling silang 

antara asam aril boronik dan α,β-tak jenuh karbonil terhalogenasi, dikatalisis oleh kompleks 

palladium [14,15]. Sedangkan pada reaksi Wittig terjadi interaksi antara aldehida aromatik 

dan fosfonium ylide yang berasal dari α-halogeno keton [16,17]. Pada sintesis ini dipilih 

reaksi kondensasi Claisen-Schmidt karena metodenya sederhana dan ekonomis, umumnya 

dihasilkan rendemen yang tinggi dan dapat dilakukan dalam skala besar [18]. 

Turunan kalkon memiliki berbagai manfaat potensial, terutama dalam bidang medis 

dan farmakologi, antara lain sebagai: anti inflamasi, anti kanker, antioksidan, antimikroba, 

antidiabetes, antimalaria dan sebagai pewarna alami [19-25]. Lumbiny, et al (2022) telah 

mensintesis senyawa metoksi kalkon tersubstitusi yang dapat dimanfaatkan sebagai 

pewarna alami dan aman bagi lingkungan, selain itu memiliki aktifitas antioksidan yang 

tinggi dengan IC50 12,15 µg/mL dan rendemen yang dihasilkan antara 50-60% [25]. Turunan 

kalkon metoksi-4’-amino yang memiliki aktifitas antimikroba terhadap Escherichia coli 

ATCC 25923, Staphylococcus aureus ATCC 25922 and Candida albicans ATCC 10231, telah 

berhasil disintesis oleh Suwito, et al (2016), dimana senyawa ((E)-1-(4-aminofenil)-3-(2,3-

dimetoksifenil)prop-2-en-1-on) menunjukkan aktivitas terkuat setara dengan sulfamerazin 

dan sulfadiazin yang digunakan sebagai kontrol positif [22]. 

Pada penelitian ini akan dikaji pengaruh katalis NaOH dan KOH serta pelarut metanol 

dan etanol pada sintesis kalkon (E)-2-metoksi-4-(3-okso-3-(piridin-2-il)prop-1-en-1-

il)fenilbenzoat (senyawa 2). Senyawa ini disintesis dengan mereaksikan 2-asetil piridin dan 

benzaldehida, dimana benzaldehida yang digunakan berasal dari vanilin. Konjugasi vanilin 

diperpanjang dengan menggunakan benzoil klorida, kemudian senyawa hasil 

perpanjangan konjugasi (senyawa 1) direaksikan dengan 2-asetilpiridin sehingga terbentuk 

kalkon (senyawa 2).  
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Gambar 1. Skema sintesis kalkon (E)-2-metoksi-4-(3-okso-3-(piridin-2-il)prop-1-en-1-il)fenilbenzoat 

(senyawa 2)   

2. Material dan Metode  

Sebanyak 1 mmol 2-asetil piridin direaksikan dengan 1 mmol senyawa 1 dilarutkan 

dalam pelarut metanol, kemudian ditambah NaOH 10% sebanyak 1 mL. Campuran diaduk 

pada suhu kamar dan kemajuan reaksi dipantau dengan kromatografi lapis tipis (KLT) dan 

Gas Chromatography-Mass Spectrometry (GC-MS). Dengan metode yang sama, NaOH diganti 

dengan KOH 40% dan pelarut etanol.  

3. Hasil dan Pembahasan  

Kalkon (E)-2-metoksi-4-(3-okso-3-(piridin-2-il)prop-1-en-1-il)fenilbenzoat (senyawa 2) 

pada penelitian ini disintesis melalui reaksi kondensasi Claisen-Schmidt antara senyawa 1 

dan 2-asetilpiridin. Skema reaksi sintesis senyawa 2 disajikan pada Gambar 1. Pada 

penelitian ini dipergunakan 2 macam katalis yaitu NaOH dan KOH, kedua basa ini 

termasuk basa kuat sehingga memungkinkan untuk menginisiasi reaksi dengan cepat [26-

27]. Keduanya sangat efektif dalam mempercepat berbagai reaksi kimia, terutama reaksi 

hidrolisis.  

 
Gambar 2. Kromatogram GC senyawa hasil reaksi antara 2-asetil piridin dan senyawa 1 

dengan katalis NaOH dan pelarut metanol 
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Gambar 3. Kromatogram GC senyawa hasil reaksi antara 2-asetil piridin dan senyawa 1 

dengan katalis KOH dan pelarut etanol 

Senyawa hasil reaksi antara 2-asetil piridin dan senyawa 1 dengan katalis NaOH dan 

KOH dielusidasi menggunakan spektrometer GC–MS menghasilkan kromatogram seperti 

pada Gambar 2 dan 3 serta spektra massa pada Gambar 4 dan 5. Berdasarkan hasil 

kromatogram GC pada Gambar 2 terdapat 5 produk pada waktu retensi (tR) 11,226; 15,322; 

16,443; 23,259 dan 40,420 menit seperti yang disajikan pada Tabel 1. Puncak nomor 1, 4 dan 

5 masing-masing merupakan 2-asetil piridin, vanilin dan senyawa 1 dengan ion molekuler 

m/z 121, 152 dan 256 yang sesuai dengan berat molekul senyawa tersebut sedangkan 

puncak nomor 2 dan 3 pada waktu retensi (tR) 12,322 dan 16,443 menit unknown produk 

yang diperkirkan merupakan fragmen dari senyawa 2. Berdasarkan Gambar 2, Gambar 4 

dan Tabel 1 tidak terdapat m/z senyawa 2 yang merupakan molekul target yaitu 359, hal ini 

menunjukkan bahwa produk tidak berhasil disintesis dengan penggunaan katalis NaOH 

dan pelarut metanol. 

Tabel 1. Analisis kromatogram dan spektra massa senyawa hasil reaksi antara 2-asetil 

piridin dan senyawa 1 dengan katalis NaOH dan pelarut metanol. 

Puncak Waktu retensi 

(menit) 

Berat molekul 

(g/mol) 

Analisis spektra massa (m/z) 

1 11,226 121 121 (M+), 106, 93, 78, 43, 42, 28 

2 15,322 133 - 

3 16,443 179 - 

4 23,259 152 152 (M+), 136, 122, 104, 89, 78, 65, 

43, 29, 28 

5 40,420 256 256 (M+), 105, 95, 77, 65, 51, 39, 28 
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Gambar 3 dan 5 merupakan kromatogram GC dan spektra massa senyawa hasil reaksi 

antara 2-asetil piridin dan senyawa 1 dengan katalis KOH dan pelarut etanol. Terdapat 2 

puncak nomor 1 dan 2 dimana berdasarkan Tabel 2 diketahui kedua produk tersebut 

mempunyai waktu retensi (tR) 7,919 dan 52,728 menit. Produk pertama dengan m/z 142 dan 

kelimpahan 39,53% sesuai dengan berat molekul vanilin, sedangkan produk nomor 2 

dengan m/z 359 dan kelimpahan 60,47% sesuai dengan berat molekul senyawa target yaitu 

359 g/mol.  

Tabel 2. Analisis kromatogram dan spektra massa senyawa hasil reaksi antara 2-asetil 

piridin dan senyawa 1 dengan katalis KOH dan pelarut etanol. 

Puncak Waktu retensi 

(menit) 

Berat molekul 

(g/mol) 

Analisis spektra massa (m/z) 

1 7,919 152 152 (M+), 137, 123, 109, 92, 81, 63, 

51, 29, 28 

2 52,728 359 359 (M+), 345, 313, 299, 280, 257, 

239, 227, 211, 183, 57, 43, 41, 28 

 

 
Gambar 4. Spektra massa senyawa hasil reaksi antara 2-asetil piridin dan senyawa 1 dengan 

katalis NaOH dan pelarut metanol 
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Gambar 5. Spektra massa senyawa hasil reaksi antara 2-asetil piridin dan senyawa 1 dengan 

katalis KOH dan pelarut etanol 

 

Penggunaan katalis KOH besifat lebih efektif dari pada NaOH pada reaksi ini, dimana 

diperoleh produk hasil sintesis dengan kelimpahan 60,47%. Sifat basa KOH lebih kuat jika 

dibandingkan dengan NaOH. Ion K+ memiliki ukuran lebih besar dibandingkan dengan 

Na+, hal ini menyebabkan ikatan O–H dalam KOH sedikit lebih lemah dibandingkan 

dengan NaOH sehingga memungkinkan KOH untuk melepaskan ion OH- dengan sedikit 

lebih mudah [28]. Baik NaOH maupun KOH adalah basa kuat yang terdisosiasi hampir 

sempurna dalam larutan air, namun KOH memiliki konstanta disosiasi yang sedikit lebih 

tinggi meskipun perbedaannya sangat kecil [29]. KOH juga cenderung lebih reaktif dalam 

beberapa reaksi kimia dibandingkan NaOH.    

Selain pengaruh basa yang digunakan, jenis pelarut berpengaruh pada reaksi ini. 

Penggunaan etanol bersifat lebih efektif dibandingkan dengan metanol pada reaksi 

kondensasi Claisen-Schmidt pembentukan kalkon. Etanol umumnya lebih baik dalam 

melarutkan senyawa organik dibandingkan metanol, sehingga dapat meningkatkan 

interaksi antar reaktan dan mempercepat reaksi [30]. Selain itu, etanol sedikit kurang polar 

dibandingkan metanol [31], polaritas yang lebih rendah ini dapat memfasilitasi 

pembentukan enolat dan kondensasi aldol yang merupakan tahap kunci dalam sintesis 

kalkon. Etanol memiliki rantai alkil yang lebih panjang, hal ini dapat mengurangi 

kemampuannya membentuk ikatan hidrogen dibandingkan metanol sehingga mengurangi 

interferensi pelarut dengan reaktan dan intermediet reaksi [32]. Pelarut etanol memiliki titik 

didih lebih tinggi (78°C) dibandingkan metanol (65°C), titik didih yang lebih tinggi 

memungkinkan reaksi dilakukan pada suhu yang lebih tinggi tanpa risiko pelarut menguap 

terlalu cepat. Metanol sebagai alkohol primer cenderung lebih nukleofilik dibandingkan 

etanol [33], hal ini dapat menyebabkan reaksi samping yang tidak diinginkan, seperti 

pembentukan eter metil, yang mengganggu pembentukan kalkon.     

4. Kesimpulan 

Jenis katalis dan pelarut berpengaruh terhadap reaksi kondensasi Claisen-Schmidt 

pembentukan kalkon, dimana basa KOH dan pelarut etanol bersifat lebih efektif 
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menghasilkan produk dengan kelimpahan 60,47% dibandingkan dengan penggunaan 

NaOH dan metanol. 
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