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ABSTRAK

STUDY RECOVERY D-(+)-GLUKOSAMIN HIDROKL ORIDA
DENGAN METODE EKSTRAKSI PELARUT

Oleh

Sofian Sumilat RizKi

Pada penelitian ini, telah dilakukan uji kelarutan senyawa glukosamin hidroklorida
dengan cara melarutkan sebanyak 100 mg glukosamin hidroklorida pada aquades,
metanol, etanol, propanol, isopropanol, dan butanol. Kemudian dilakukan
rekristalisas pada glukosamin hidroklorida dengan cara melarutkan 100 mg
glukosamin hidroklorida dengan 1 mL aguades, setelah itu ditambahkan secara
perlahan pelarut metanol. Selanjutnya diulangi menggunakan pelarut etanol,
propanol, isopropanol, dan butanol. Dari hasil penelitian didapat kristal glukosamin
hasil rekristalisas dengan etanol, propanol dan isopropanol. Sedangkan dengan
metanol dan butanol tidak terbentuk kristal. Rendemen yang didapat dari hasil
rekristalisas dengan etanol, propanol, dan isopropanol bertutur-turut adalah
62,54%, 70,73%, dan 91,93%. Selanjutnya kristal glukosamin hidroklorida hasil
rekristalisas dikarakterisasi dengan X-Ray diffraction (XRD), Atomic-force
microscopy (AFM), Scanning electron microscopy (SEM), dan thermal gravimetry
analyser (TGA). Hasil karakterisas dengan TGA menunjukan dekomposisi
glukosamin hidroklorida standar dengan glukosamin hidroklorida hasil
rekristalisasi tidak mengalami perubahan dekomposisi yang signifikan.

Kata Kunci : glukosamin hidroklorida, rekristalisasi, thermal gravimetry analyser,
x-ray diffraction, scanning e ectron microscopy.



ABSTRACT

STUDY RECOVERY D-(+)-GLUCOSAMINE HYDROCHL ORIDE USING
SOLVENT EXTRACTION

By

Sofian Sumilat RizKi

In this study, the glucosamine hydrochloride solubility investigated by dissolving
about 100 mg of glucosamine hydrochloride in distilled water, methanol, ethanol,
propanol, isopropanol, and butanol. As much as 100 mg of glucosamine
hydrochloride dissolved in 1 mL of distilled water then added methanol solvent to
obtain crystallineform. Avariety of solvent such as ethanol, propanol, isopropanol,
and butanol used to supplant the methanol in recrystalization process. Crystaline
compound obtained from some solvents except recrystallized with methanol and
butanol. The yield obtained from recrystallization with ethanol, propanol, and
isopropanol speak are respectively 62.54%, 70.73% and 91.93%. Furthermore, the
results recrystallized glucosamine hydrochloride crystals characterized by X-ray
diffraction (XRD), Atomic-force microscopy (AFM) Scanning el ectron microscopy
(SEM), and therma gravimetry analyzer (TGA). Characterization by TGA
indicates the decomposition of glucosamine hydrochloride standard with
recrystallized glucosamine hydrochloride give insignificant decomposition result.

Keywords : glucosamine hydrochloride, recrystallization, thermal gravimetry
analyzer, x-ray diffraction, Atomic-force microscopy, scanning
electron microscopy.
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. PENDAHULUAN

A. Latar Belakang

D-(+)-glukosamin hidroklorida (2-amino-2-deoksi-D-glukosa) merupakan
sebuah asam amino monosakarida yang disintesis dari glukosa-6-fosfat dan
glutamin di awal jalur biosintesis heksosamin, yang produk akhirnya UDP-N-
asetild-(+)-glukosamin hidroklorida yang dapat digunakan kembali untuk
membentuk glikosaminoglikan, proteoglikan, dan glikolipid. D-(+)-
glukosamin hidroklorida terdapat dalam jaringan ikat dan membran mukosa
saluran cerna, yang bertindak sebagai glikosaminoglikan (Barclay, T.S., C.

Tsourounus, G.M. McCart, Ann, 1998).

D-(+)-glukosamin hidroklorida (CsH13NOs) dan N-asetil D-(+)-glukosamin
(CgH15NOe) dapat disintesis dalam tubuh dari glukosa dan juga bertindak
sebagai prekusor untuk biosintesis beberapa makromolekul, termasuk
glikolipid, glikoprotein, D-(+)-glukosamin hidrokloridaoglikan
(mukopolisakarida) dan proteoglikan. Sebagai komponen dari makromolekul,
D-(+)-glukosamin hidroklorida memiliki peran dalam sintesis membran

lapisan sal, kolagen, osteoid, dan tulang matriks. D-(+)-glukosamin



hidroklorida juga diperlukan untuk pembentukan cairan pelumas dan gen
perlindungan. Karena konsentrasinya yang tinggi dalam sendi, hipotesis
menyebutkan bahwa suplemen D-(+)-glukosamin hidroklorida dapat

membantu menurunkan gejala osteoarthritis (D’ Ambrosio et al. 1981).

Saat ini sebagian besar D-(+)-glukosamin hidroklorida berasal dari hidrolisis
dan deasitilasi eksoskeleton kerang, kepiting yang mengandung kitin dengan
menggunakan asam klorida pekat (Mojarrad et al. 2007). Namun ada
beberapa keterbatasan produksi D-(+)-glukosamin hidroklorida menggunakan
metode ini yaitu: aergi, kontaminasi logam berat (Cao et al. 2008). Produks
lainya dapat juga menggunakan mikroorganisme seperti E.coli (deng et al.

2005) maupun kapang ( Hsieh et al. 2007; Sitanggang et al. 2010).

Akan tetapi produksi D-(+)-glukosamin hidroklorida menggunakan
mikroorganisme ini juga memiliki beberapa kelemahan, seperti waktu
fermentas yang cukup lama (umumnyalebih dari lima hari) serta purifikasi

yang cenderung terlalu lama (Sitanggang et al. 2011).

Daam penelitian ini, D-(+)-glukosamin hidroklorida dilakukan uji kelarutan
berdasarkan perbedaan kepolarannya dalam beberapa pelarut untuk
mengetahui kelarutan yang paling baik dari D-(+)-glukosamin hidroklorida
kemudian dilakukan rekristalisasi dan karakterisasi menggunakan TGA,
XRD, AFM, dan SEM untuk mengetahui terdapat perubahan kemurnian serta
morfologi dari D-(+)-glukosamin hidroklorida yang telah direkristalisasi
kembali. Selain itu rekristalisasi D-(+)-glukosamin hidroklorida tersebut

untuk menguji pembuatan kristal D-(+)-glukosamin hidroklorida tanpa



menggunakan freezdry sebagai alternatif untuk menghemat energi dalam

pembuatan krital dari D-(+)-glukosamin hidroklorida tersebut.

B. Tujuan Penélitian

Tujuan dari pendlitian ini adalah:

1. Mengetahui tingkat kelarutan D-(+)-glukosamin hidroklorida dalam
beberapa pelarut seperti metanol, etanol, propanol, isopropanol dan
butanol.

2. Mengetahui tingkat kemurnian D-(+)-glukosamin hidroklorida setelah
direcovery dari bebarapa pelarut.

3. Menghemat energi pada pembuatan kristal D-(+)-glukosamin hidroklorida

dengan menghilangkan proses yang menggunakan freezdry.

C. Manfaat Pendlitian

Adapun manfaat dari penelitian ini diharapkan dapat memberikan informasi
tentang kelarutan D-(+)-glukosamin hidroklorida berdasarkan perbedaan
kepolaran pelarut dan pengaruh pelarut terhadap kemurnian serta morfologi
dari D-(+)-glukosamin hidroklorida, serta dengan didapatnya kristal D-(+)-
glukosamin hidroklorida dengan metode ekstraksi pelarut dapat mengurangi
penggunaan energi untuk alat freezdry pada saat pembentukan kristal D-(+)-

glukosamin hidroklorida.



II. TINJAUAN PUSTAKA

A. D-(+)-Glukosamin hidroklorida (GlcN HCI)

Glukosamin hidroklorida memiliki namalain yakni 2-amino-2-deoxy-D-
glucopyranose, kitosamin hidroklorida, dan D-(+)-glukosamin hidroklorida.
Secara struktural, glukosamin merupakan gula beramin dengan rumus

molekul CsH3NOsHCI dan massa molekul 215,63 Da.  Glukosamin dalam

bentuk murni berbentuk serbuk kristal putih dengan titik leleh 190-194 oc.

Glukosamin memiliki kelarutan tinggi dalam air dengan titik larut 100

mg/mL pada suhu 20 Oc (Kralovec dan Barrow 2008). Struktur kimia

glukosamin hidroklorida ditunjukkan oleh Gambar 1.

HOH,C

HO OH

HO
NH,* CI

Gambar 1. Sturktur glukosamin hidroklorida



Glukosamin merupakan senyawa alami yang terdapat dalam tubuh manusia
yang merupakan unsur pokok dari GAG pada tulang rawan dan cairan
synovial. Glukosamin dalam tubuh berfungsi untuk memproduksi cairan
synovial sebagai bahan pelumas pada tulang rawan. Kekurangan cairan
synovial dalam tubuh dapat menimbulkan kekakuan pada sendi sehingga
menyebabkan penyakit osteoarthritis (OA). Pemberian glukosamin sulfat
secara oral dapat membantu produksi cairan synovial untuk mencegah dan
mengobati penyakit OA (Afridiana 2011). Penelitian Kulkarni et al. (2012)
menunjukkan bahwa konsumsi glukosamin hidroklorida dan atau glukosamin
sulfat terhadap pasien penderita OA (tingkat sedang) berpengaruh nyata

terhadap pengurangan rasa nyeri pada sendi.

Dosis harian untuk konsumsi glukosamin menurut Badan Pengawas Obat
dan Makanan Republik Indonesia (BPOM RI) tahun 2004 adalah 1500 mg/
hari. Hasil penelitian Hathcock dan Andrew (2006) menunjukkan bahwa
asupan glukosamin secara oral pada dosis 2000 mg/ hari aman untuk
dikonsumsi. Adapun efek konsumsi glukosamin terhadap tubuh dapat
dilihat setelah satu bulan pemakaian. Mutu glukosamin hidroklorida menurut

standar United State Pharmacopeia (USP) ditunjukkan pada Tabel 1.



Tabel 1. Spesifikasi mutu glukosamin hidroklorida (GIcN) menurut (USP)

Uji USP-NF Spesifikas USP-NF

Penampakan Serbuk putih

Spesifik rotas Antara+70.0° sampai +73.0° (larutan uji 25
mg/mL)

pH 3.0-5.0, dalam larutan 20 mg/mL

Pengurangan bobot akibat Pengeringan pada 105 °C selama 2 jam,

pemanasan pengurangan bobot < 1.0%

Sisa pembakaran <0.1%

Sulfat 0.10 g dilarutkan dalam 0.25 mL asam
sulfat 0.020 N, kadar sulfat < 0.24%

Besi <10 ppm

Klorin <17%

Logam berat 0.001%

Kemurnian (basis kering) 98.0 sampai 102.0%

Sumber: Cargill Inc. 2006

Glukosamin dapat dihasilkan dengan beberapa cara ekstraks yakni proses
hidrolisis kimiawi, proses enzimatis, proses fermentasi, dan proses gabungan
antara ketiganya. Produksi glukosamin dengan proses ekstraks enzimatis
dan fermentasi biasanya dilakukan pada skalalaboratorium. Proses
ekstraksi yang paling umum digunakan pada produksi glukosamin skala
industri adalah proses hidrolisis kimiawi dengan kombinasi asam HCI dan
basa NaOH dengan konsentrasi tertentu. Menurut Kralovec dan Barrow
(2008) angka hidrolisis kitin menjadi glukosamin menurun ketika
konsentrasi asam yang digunakan kurang dari 9 M. Kadar asam yang
rendah menyebabkan terjadinya hidrolisis yang tidak sempurna dan
terbentuknya kitosan oligomer. Hidrolisis yang tidak sempurna juga dapat
disebabkan oleh kurangnya waktu reaksi meskipun konsentrasi asam yang

digunakan mencapai 10 M.



B. Kdarutan

Kelarutan didefinisikan dalam besaran kuantitatif sebagai konsentrasi zat

terlarut dalam larutan jenuh pada temperatur tertentu. Kelarutan suatu

senyawa tergantung pada sifat fisika kimia zat pelarut dan zat terlarut,

temperatur, pH larutan, tekanan untuk jumlah yang lebih kecil tergantung

pada hal terbaginya zat terlarut. Bila suatu pelarut pada temperatur tertentu

melarutkan semua zat terlarut sampai batas daya melarutkan larutan ini

disebut larutan jenuh (Martin dkk, 1993)

Jenis-jenis pelarut yang biasanya digunakan untuk melarutkan antaralain

(Martin dkk, 1993):

1

2)

Pelarut polar

Kelarutan obat sebagian besar disebabkan oleh polaritas dari pelarut,
yaitu momen dipolnya. Pelarut polar melarutkan zat terlarut ionik dan zat
polar lain. Sesuai dengan itu, air bercampur dengan akohol dalam segala
perbandingan dan melarutkan gula dan senyawa polihidroksi bagian lain.
Air melarutkan fenol, alkohol, aldehid, keton amina dan senyawalain
yang mengandung oksigen dan nitrogen yang dapat membentuk ikatan

hidrogen dalam air.

Pelarut non polar

Aksi pelarut dari cairan non polar seperti hidrokarbon berbeda dengan zat
polar. Pelarut non polar tidak dapat mengurangi gaya tarik menarik
antaraion elektrolit kuat dan lemah, karena tetapan dielektrik pelarut

yang rendah. Pelarut jugatidak dapat memecahkan ikatan kovalen dan



elektrolit dan berionisas lemah karena pelarut non polar tidak dapat
membentuk jembatan hidrogen dengan non elektrolit. Oleh karenaiitu, zat
terlarut ionik dan polar tidak dapat larut atau hanya dapat larut sedikit

dalam pelarut non polar.

Tetapi senyawa non polar dapat melarutkan zat terlarut non polar dengan
tekanan yang sama mela ui interaks dipol induksi. Molekul zat terlarut
tetap berada dalam larutan dengan adanya sejenis gaya van der waals —
London lemah. Maka, minyak dan lemak larut dalam karbon tetraklorida,
benzena dan minyak mineral. Alkaloida basa dan asam lemak larut dalam

pelarut non polar (Martin dkk, 1993).

3) Pelarut Semipolar
Pelarut semipolar seperti keton dan alkohol dapat menginduksi suatu
dergat polaritas tertentu dalam molekul pelarut non polar, sehingga
menjadi dapat larut dalam alkohol, contoh : benzena yang mudah dapat
dipolarisasikan kenyataannya senyawa semipolar dapat bertindak sebagai
pelarut perantara yang dapat menyebabkan bercampurnya cairan polar

dan non polar (Martin dkk, 1993).

Faktor-faktor yang mempengaruhi kelarutan suatu zat padat dalam cairan
antaralain (Martin dkk, 1993):
1. Intensitas Pengadukan
Pada pengadukan yang rendah aliran bersifat pasif. Zat padat tidak
bergerak dan kecepatan pelarutan bergantung pada bagai mana karakter zat

padat tersebut menghambur dari dasar wadah. Zat padat dan larutannya



tidak berpindah ke atas sistem sehingga mempunyai perbedaan
konsentrasi. Pada pengadukan yang tinggi sistem menjadi turbulent. Gaya

sentrifugal dari putaran cairan mendorong partikel ke arah luar dan atas.

2. pH (keasaman atau kebasaan)
Kebanyakan obat adalah elektrolit lemah. Obat-obat ini bereaks dengan
kelompok asam dan basa kuat serta dalam jarak pH tertentu berada pada
bentuk ion yang biasanya larut dalam air, sehingga jelaslah bahwa

kelarutan elektrolit lemah sangat dipengaruhi oleh pH larutan.

3. Suhu
Perubahan kel arutan suatu zat terlarut karena pengaruh suhu erat
hubungannya dengan panas pelarutan dari zat tersebut. Panas pelarutan
didefinisikan sebagai banyaknya panas yang dibebaskan atau diperlukan
apabila satu mol zat terlarut dilarutkan dalam dalam suatu pelarut untuk

menghasilkan satu larutan jenuh.

Kenaikan temperatur menaikkan kelarutan zat padat yang mengabsorpsi
panas (proses endoter mik)apabila dilarutkan. Pengaruh ini sesuai dengan
asas Le Chatelier, yang mengatakan bahwa sistem cenderung
menyesuaikan diri sendiri dengan cara yang sedemikian rupa sehingga
akan melawan suatu tantangan misalnya kenaikan temperatur. Sebaliknya
jika proses pelarutan Eksoterm yaitu jika panas dil epaskan, temperatur
larutan dan wadah terasa hangat bila disentuh. Kelarutan dalam hal ini
akan turun dengan naiknya temperatur. Zat padat umumnya termasuk

dalam kelompok senyawa yang menyerap panas apabila dilarutkan.
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4. Komposisi cairan pelarut
Seringkali zat pelarut lebih larut dalam campuran pelarut daripada dalam
satu pelarut sgja. Gejalaini dikenal dengan melarut bersama (kosolvensi)
dan kombinasi pelarut menaikkan kelarutan dari zat terlarut disebut

kosolven.

5. Ukuran partikel
Ukuran dan bentuk partikel juga berpengaruh terhadap ukuran partikel.

Semakin kecil ukuran partikel semakin besar kelarutan suatu bahan obat.

6. Pengaruh surfaktan
Obat yang bersifat asam lemah dan basa lemah yang sukar larut, dapat
dilarutkan dengan bantuan kerja dari zat aktif permukaan dengan
menurunkan tegangan permukaan antara zat terlarut dengan mediumnya.
Jika digunakan surfaktan dalam formulasi obat, maka kecepatan pelarutan
obat tergantung jumlah dan jenis surfaktan yang digunakan. Pada
umumnya dengan adanya penambahan surfaktan dalam suatu formula akan
menambah kecepatan pel arutan bahan obatnya (Lesson dan Cartensen,

1974).

7. Pembentukan kompleks
Gaya antar molekuler yang terlibat dalam pembentukan kompleks adalah
gayavan der waals dari dispersi, dipolar dan tipe dipolar diinduksi. Ikatan
hidrogen memberikan gaya yang bermakna dalam beberapa kompleks
molekuler dan kovalen koordinat penting dalam beberapa kompleks

logam. Salah satu faktor yang penting dalam pembentukan kompleks
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molekular adalah persyaratan ruang. Jika pendekatan dan asosias yang
dekat dari molekul donor dan molekul akseptor dihalangi oleh faktor
ruang, kompleks akan atau mungkin berbentuk ikatan hidrogen dan

berpengaruh lain harus dipertimbangkan.

Metode ini membuat pentingnya pembentukan kompleks molekular.
Dibawah kompleks ini diartikan senyawa yang antara lain terbentuk
melalui jembatan hidrogen atau gaya dipol—dipol, juga melaui antar aksi
hidrofob antar bahan obat yang berlainan seperti juga bahan obat dan
bahan pembantu yang dipilih. Pembentukan kompleks sering dikaitkan
dengan suatu perubahan sifat yang lebih penting dari bahan obat, seperti
ketetapan, daya resorpsinya dan tersatukannya, sehingga dalam setiap
kasus diperlukan suatu pengujian yang cermat dan cocok. Pembentukan
kompleks sekarang banyak dijumpai pengunaannya untuk perbaikan
kelarutan, akan tetapi dalam kasus lain juga dapat menyebabkan suatu

perlambatan kelarutan (Voigt, 1984).

8. Tekanan
Pada umumnya perubahan volume larutan yang dikarenakan perubahan
tekanan kecil, sehingga diperlukan tekanan yang sangat besar untuk dapat

mengubah kelarutan suatu zat (Sienko dan Plane, 1961).
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C. Hasll Kali Kelarutan (Ksp)

Di dalam larutan jenuh terjadi kesetimbangan antara padatan dengan ion-ion
hasil disosiasinya. Contoh suatu kesetimbangan kelarutan dari garam perak
klorida, AQCl dalam air.

AgCl, ==—= AgClyy —> Ag' g+ Clag

AgCly === A @y T (g

_ [Ag™]Icl]
~ AgCl
(Supardi, 2008: 19).
Tetapan hasil kali kelarutan adalah tetapan kesetimbangan garam atau basa
yang sukar larut. Hargatetapan hasil kali kelarutan sama dengan konsentrasi
molar ion-ion penyusun dari larutan jenuh garam yang sukar larut dalam air,
masing-masing konsentrasi dipangkatkan dengan koefisien stoikiometri di

dalam reaksi kesetimbangan (Chang, 2005: 145).

Secara umum, persamaan kesetimbangan untuk larutan garam AmBn yang

sedikit larut yaitu :

nt m-
A-mBn (s) _— AmBn (ag) —— = m A (aq) +nB (aq)
- nt m-
AmBn (5) —-—— m A {aq) +nB {ag)

_ [Aﬂ+]m[8m—]ﬂ

=T R

Konsentrasi padatan selalu tetap selama zat padatnya ada, jadi :
K. AmBn: [An+]m [Bm-]n

Ksp =[A™]™[B™]" (Supardi; 2008: 19).
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Untuk padatan AxBy, yang berada dalam kesetimbangan dengan ion-ion
hasil disosiasinya dalam larutan jenuhnya, berlaku:
ABy o s xA" 4 TYB
s M xsM ysM
Ksp =[AY]*. [B*]Y
Ksp=(xs).(y9)
Ksp = xX.yY.sx)

X+}'I Ksp

s=" =y

(Keenan, 1979: 4).

D. Kristal

Kristal terbentuk dari komposisi atom-atom, ion-ion atau molekul- molekul
zat padat yang memiliki susunan berulang dan jarak yang teratur dalam tiga
dimensi. Pada hubungan lokal yang teratur, suatu kristal harus memiliki
rentang yang panjang pada koordinasi atom-atom atau ion dalam polatiga
dimens sehingga menghasilkan rentang yang panjang sebagal karakteristik

dari bentuk kristal tersebut.

Ditinjau dari struktur atom penyusunnya, bahan padat dibedakan menjadi
tiga yaitu kristal tunggal (monocrystal), polikristal (polycrystal), dan amorf
(Smallman, 2000: 13). Pada kristal tunggal, atom atau penyusunnya
mempunyai struktur tetap karena atom-atom atau molekul-mol ekul
penyusunnya tersusun secara teratur dalam polatiga dimens dan pola-pola

ini berulang secara periodik daam rentang yang panjang tak
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berhingga. Polikristal dapat didefinisikan sebagai kumpulan dari kristal-
kristal tunggal yang memiliki ukuran sangat kecil dan saling menumpuk yang

membentuk benda padat.

Struktur amorf menyerupai pola hampir sama dengan kristal, akan tetapi
pola susunan atom-atom, ion-ion atau molekul-molekul yang dimiliki tidak
teratur dengan jangka yang pendek. Amorf terbentuk karena proses
pendinginan yang terlalu cepat sehingga atom-atom tidak dapat dengan
tepat menempati lokasi kisinya. Bahan seperti gelas, nonkristalin ataupun
vitrus yaitu memiliki struktur yang identik dengan amorf . Susunan dua-
dimensional simetris dari dua jenis atom yang berbeda antara kristal dan

amorf ditunjukan pada Gambar 2.

(a) (h)
Gambar 2. (a). Susunan atom kristal, (b). Susunan atom amorf. (Smallman, 1999)

1. Struktur Kristal
Susunan khas atom-atom dalam kristal disebut struktur kristal. Struktur
kristal dibangun oleh sal satuan (unit cell) yang merupakan sekumpulan
atom yang tersusun secara khusus, secara periodik berulang dalam tiga

dimensi dalam suatu kisi kristal (crystal lattice).
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Geometri kristal dalam ruang dimensi tiga yang merupakan karakteristik
kristal memiliki pola yang berbeda-beda. Suatu kristal yang terdiri dari
jutaan atom dapat dinyatakan dengan ukuran, bentuk, dan susunan sel
satuan yang berulang dengan pola pengulangan yang menjadi ciri khas
dari suatu kristal. Sumbu dan sudut kristal dapat dilihat pada Gambar 3.

A

Gambar 3. Sumbu dan sudut antar sumbu Kristal (Edi Istiyono, 2000)

Sumbu-sumbu a, b, dan ¢ adalah sumbu-sumbu yang dikaitkan dengan
parameter kis kristal. Untuk a, 3, dan y merupakan sudut antara sumbu-
sumbu referensi kristal. Berdasarkan kisi bidang dan kisi ruang kristal
mempunyai 14 kisi dan berdasarkan perbandingan sumbu-sumbu kristal
dan hubungan sudut satu dengan sudut yang lain, kristal dikelompokkan
menjadi 7 sistem kristal seperti yang dapat dilihat pada Tabel 2 dan

Gambar 4.
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Tabel 2. Tujuh sistem kristal dan empat belas kis Bravais (Van Vlack, 2004)

Sistem Kristal  Parameter Kisi Kis Bravais Simbol
Kubik a=b=c Simpel P
a=B=y=90° Pusat badan I C
Pusat Muka
Monoklinik azb#c Simpel P
a=[3=90°#y Pusat Dasar C
Triklinik azb#c Simpel P
a=pB=90°#y
Tetragonal a=b#c Simpel P
a=B=y=90° Pusat Badan I
Orthorombik azb#c Simpel P
a=B=y=90° Pusat Dasar CIF
Pusat Badan
Pusat Muka
Trigonal/ a=b=c Simpel P
Rhombohedral a=pf =y #
90° <
120°
Hexagonal/ a=b#c Simpel P
Rombus
a=fp = 90°
y =
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Gambar 4. Tujuh sistem kristal dengan empat belaskisi Bravais. (Van

2.

Vlack, 2004)

Indeks miller

Daam sistem tiga dimensi, kisi kristal akan membentuk pasangan bidang-
bidang sggar dan berjarak sama yang disebut bidang-bidang kisi. Bidang-
bidang kisi inilah yang akan menentukan arah permukaan dari suatu
kristal. Arah suatu bidang dapat dinyatakan dengan parameter numeriknya.
Indeks Miller merupakan harga kebaikan dari parameter numerik yang

dinyatakan dengan simbol (h k).

Pada Gambar 5, secara umum perpotongan bidang dengan sumbu
dinyatakan dengan 2a, 2b, dan 3c sehingga parameter numeriknya adalah
2, 2, 3dan indeks Miller dari bidang di bawah adal ah:

(hkh=h:k:1=%:%: 13.
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(hKl) = (/2% 1/3) atau (33 2).

Gambar 5. Perpotongan bidang dan sumbu

E. Rekristalisasi

Rekristalisasi adalah teknik pemurnian suatu zat padat dari pengotornya
dengan cara mengkristalkan kembali zat tersebut setelah dilarutkan dalam
pelarut berdasarkan perbedaan kepolarannya. Prinsip dasar dari proses
rekristalisasi adalah perbedaan kelarutan antara zat yang akan dimurnikan
dengan zat pengotornya. Karena konsentrasi total pengotor biasanyalebih
kecil dari konsentrasi zat yang dimurnikan, dalam kondisi dingin, konsentrasi
pengotor yang rendah tetap dalam larutan sementara zat yang berkonsentrasi
tinggi akan mengendap (Underwood, 1996) setelah suatu Kristal endapan
terbentuk, kemurnian dapat ditingkatkan dengan cara endapan itu disaring,
dilarutkan ulang dan diendapkan ulang. lon pengotor akan hadir dalam

konsentrasi yang lebih rendah selama pengendapan.

Kemudahan suatu endapan dapat disaring dan dicuci tergantung sebagian

besar pada struktur morfologi endapan, yaitu bentuk dan ukuran-ukuran
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kristalnya. Semakin besar kristal-kristal yang terbentuk selama
berlangsungnya pengendapan, makin mudah mereka dapat disaring dan
mungkin sekali (meski tak harus) makin cepat kristal-kristal itu akan turun
keluar dari larutan, yang lagi-lagi akan membantu penyaringan. Bentuk kristal
juga penting. Struktur yang sederhana seperti kubus, oktahedron, atau jarum-
jarum sangat menguntungkan, karena mudah dicuci setelah disaring. Kristal
dengan struktur yang lebih kompleks, yang mengandung lekuklekuk dan
lubang-lubang, akan menahan cairan induk (mother liquid), bahkan setelah
dicuci dengan seksama. Dengan endapan yang terdiri dari kristal-kristal
demikian, pemisahan kuantitatif lebih kecil kemungkinannya bisatercapai.
Pada dasarnya peristiwa rekristalisasi berhubungan dengan reaksi
pengendapan. Endapan merupakan zat yang memisah dari satu fase padat dan
keluar ke dalam larutannya. Endapan terbentuk jika larutan bersifat terlalu
jenuh dengan zat yang bersangkutan. Kelarutan suatu endapan merupakan
konsentrasi dari larutan jenuhnya. Kelarutan bergantung dari suhu, tekanan,
konsentrasi bahan lain yang terkandung dalam larutan dan komposisi

pelarutnya.

Dalam rekristalisasi, ada tujuh langkah yang dilakukan yaitu: memilih
pelarut, melarutkan zat terlarut, menghilangkan warna larutan, memindahkan
zat padat, mengkristalkan larutan, mengumpul dan mencuci kristal biasanya
menggunakan filtrasi, mengeringkan produknya/hasil (Williamson, 1999).
Menentukan pelarut adalah faktor utama dalam rekristalisasi, karena

keberhasilan rekristalisasi tergantung pada penggunaan “pelarut yang sesuai”.
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Adabeberapa syarat yang harus diperhatikan dalam pemilihan pelarut yaitu

sebagal berikut:

a) Pelarut tidak bereaksi dengan zat yang dilarutkan.

b) Partikel zat terlarut tidak larut pada pelarut dingin tapi larut dalam pelarut
panas.

c¢) Pelarut hanya dapat melarutkan zat yang akan dimurnikan dan tidak
melarutkan zat pencemarnya.

d) Titik didih pelarut harus rendah. Hal ini akan mempermudah proses
pengeringan kristal yang terbentuk.

e) Titik didih pelarut harus lebih rendah dari titik |eleh zat yang akan
dimurnikan agar zat yang dilarutkan tidak terurai saat pemanasan
berlangsung.

f) Kelarutan merupakan fungsi dari polaritas pelarut dan zat terlarut. “like
dissolve like” dimana pelarut polar akan melarutkan senyawa polar pelarut

non polar akan melarutkan senyawa non polar (Williamson, 1999).

. Differential Thermal Analysis/ Thermogravimetric Analysis (DTA/TGA)

Differential Thermal Analysis (DTA) adalah suatu teknik analisis termal
dimana perubahan material diukur sebagai fungsi temperatur. DTA digunakan
untuk mempelgjari sifat termal dan perubahan fasa akibat perubahan ental pi
dari suatu material. Selain itu, kurva DTA dapat digunakan sebagai finger
print material sehingga dapat digunakan untuk analisis kualitatif. Metode ini

mempunyai kelebihan antaralain instrument dapat digunakan pada suhu
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tinggi, bentuk dan volume sampel yang fleksibel, serta dapat menentukan

suhu reaksi dan suhu transisi sampel (Stevens, 2001).

Prinsip analisis DTA adalah pengukuran perbedaan temperatur yang terjadi
antara material sampel dan pembanding sebagai hasil dari reaks
dekomposisi. Sampel adalah materia yang akan diandlisis, sedangkan
material referensi adalah material dengan substansi yang diketahui dan aktif
secara termal. Dengan menggunakan DTA, materia akan dipanaskan pada
suhu tinggi dan mengalami reaksi dekomposisi. Dekomposisi material ini
dapat diamati dalam bentuk kurva DTA sebagal fungsi temperatur yang di
plot terhadap waktu. Reaksi dekomposisi dipengaruhi oleh efek spesi lain,
rasio ukuran dan volume, serta komposisi materi. Suhu dari sampel dan
perbandingan pada awa nya sama sampai terdapat kejadian yang
mengakibatkan perubahan suhu seperti pelelehan, penguraian, atau perubahan
struktur Kristal sehingga suhu pada sampel berbeda dengan pembanding. Bila
suhu sampel 1ebih tinggi daripada suhu pembanding maka perubahan yang
terjadi adalah eksotermal. Bagitu pula sebaliknya, bila suhu sampel |ebih
rendah daripada suhu pembanding maka perubahan yang terjadi disebut

endotermal (Stevens, 2001)

Umumnya, DTA digunakan pada range suhu 190-1600 °C. Sampel yang
digunakan sedikit, hanya beberapa milligram. Hal ini dilakukan untuk
mengurangi masalah gradient termal akibat sampel terlalu banyak yang

menyebabkan berkurangnya sensitivitas dan akurasi instrument.
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Thermogravimetric Analysis (TGA) adalah suatu teknik untuk menentukan
stabilitas termal suatu material dan fraksi komponen volatile dengan
menghitung perubahan berat yang dihubungkan dengan perubahan
temperatur. Seperti analisis ketepatan yang tinggi pada tiga pengukuran:
berat, temperatur, dan perubahan temperatur. Suatu kurva hilangnya berat

dapat digunakan untuk menegtahui titik hilangnya berat (Stevens, 2001).

TGA biasanya digunakan pada riset dan pengujian untuk menentukan
karakterisktik material seperti polymer, untuk menentukan penurunan
temperatur, kandungan material yang diserap, komponen anorganik dan
organic di dalam material, dekomposisi bahan yang mudah meledak, dan
residu bahan pelarut. TGA juga sering digunakan untuk kinetika korosi pada

oksidasi temperatur tinggi.

Pengukuran TGA dilakukan diudara atau pada atmosfir inert, seperti helium
atau argon, dan berat yang dihasilkan sebagal fungsi dari kenaikan
temperatur. Pengukuran dapat juga dilakukan pada atmosfir oksigen (1
sampal 5% di dalam N> atau He) untuk melambatkan oksidasi

(Stevens,2001).

G. Scanning Electron Microscopy (SEM)

Scanning Electron Microscope (SEM) merupakan salah satu tipe mikroskop
elektron yang mampu menghasilkan gambar beresolusi tinggi dari sebuah

permukaan sampel. Selama ini SEM dikembangkan untuk mengatasi batasan-
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batasan pada mikroskop optik dan meningkatkan perbesaran dan resolusi jauh

lebih besar dari sistem optikal.

SEM merupakan aat yang sangat kuat untuk menguji dan mengintepretasikan
mikro-struktur dari suatu material, dan digunakan secara luas pada material -
material sains. Mikroskop ini digunakan untuk mempel gari struktur permukaan

objek, yang secara umum diperbesar antara 1.000-40.000 kali.

Prinsip dasar dari SEM didasarkan atas sebuah peristiwa interaksi antara sinar
el ektron dengan spesimen padatan. Gambar atau foto yang dihasilkan oleh SEM
memiliki penampilan tiga dimensi serta berguna dalam menentukan struktur

permukaan dari sebuah sampel.

Sebuah filament (electron gun) pada scanning electron microscope digunakan
untuk membangkitkan sinar el ektron pada sebuah vakum yang dihasilkan dalam
sebuah kamar dimana sampel disimpan untuk dianalisis. Sinar tersebut
diarahkan dengan akurat oleh lensa kondensor elektromagnetik, difokuskan
oleh lensa objektif, dipindai melewati permukaan sampel oleh gulungan

pendeteksi elektromagnetik.

Metode penggambaran yang utama ialah dengan mengumpulkan elektron
sekunder yang dilepaskan oleh sampel. Elektron sekunder dideteksi oleh sebuah
material kilau yang menghasilkan kilat cahaya dari elektron-elektron.
Selanjutnya kilat cahaya dideteksi dan diperkuat oleh sebuah photomultiplier

tube. Dengan menghubungkan posisi pemindaian sampel dengan sinya yang
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dihasilkan, maka dihasilkan gambar atau foto berwarna hitam putih (Ayyad,

2011).

Daam prinsip pengukuran SEM dikenal ada dua jenis elektron, yaitu elektron
primer dan elektron sekunder. Elektron primer merupakan elektron berenergi
tinggi yang dipancarkan dari sebuah katoda (Pt, Ni, W) yang dipanaskan.
Katoda yang biasa digunakan adalah tungsten (W) atau lanthanum hexaboride

(LaBe).

Sedangkan el ektron sekunder adal ah el ektron berenergi rendah yang dibebaskan
oleh atom pada permukaan. Atom akan membebaskan el ektron sekunder setelah
ditembakkan oleh elektron primer. Elektron sekunder ini yang akan ditangkap
oleh detektor, dan mengubah sinyal tersebut menjadi suatu sinyal gambar.
Bahan konduktor yang biasa digunakan adalah perak, namun apabila dianalisis
dalam jangka waktu yang lama lebih baik menggunakan emas atau campuran
emas dan palladium. Hal ini dikarenakan emas merupakan logam yang bersifat
inert sehinggatidak turut bereaksi dengan sampel yang akan dianalisis (Mulder,

1996).

H. X-ray Diffraction (XRD)

Karakterisas struktur kristal dan fasa kristalin dapat ditentukan dengan alat
difraktometer sinar-X (XRD). Penampakan tiga dimens suatu bahan bukan
amorf diperlihatkan secara jelas dan teratur berdasarkan pengulangan lapisan

permukaan atom yang membentuk kis kristal. Ketika berkas sinar-X
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berinteraks dengan lapisan permukaan kristal, sebagian sinar-X
ditransmisikan, diserap, direfleksikan dan sebagian lagi dihamburkan serta
didifraksikan. Pola difraksi yang dihasilkan analog dengan pola difraksi
cahaya pada permukaan air yang menghasilkan sekelompok pembiasan.

Skemaalat XRD dapat dilihat pada Gambar 6.

sinar-X terdifraksi

N
s & s i L

\ sampel

sumber

Gambar 6. Skemadat XRD

Sinar-X yang didifraksikan oleh setiap kristal mineral bersifat spesifik, dan
bergantung bagaimana atom menyusun kisi kristal mineral tersebut serta
bagaimana atom sgjenis tersusun. Ketika sinar-X menumbuk sampel dan
terdifraksi, maka jarak antar atom pada lapisan permukaan kristal dapat
ditentukan berdasarkan hukum Bragg pada Persamaan dibawah ini, yaitu :
nA=2dsin©

n adalah bilangan bulat dan merupakan tingkat difraksi sinar-X, A adalah
panjang gelombang yang dihasilkan oleh katoda yang digunakan, seperti Cu
Ka = 15414 A, sedangkan d merupakan jarak antara batas lapisan
permukaan, dan © merupakan sudut difraksi sinar-X terhadap permukaan

kristal. Difraksi sinar X padakristal dapat dilihat pada Gambar 7.
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Gambar 7. Difraks sinar-X oleh kristal (West, 1999)

Atomic Force Microscopy (AFM)

AFM dikembangkan setelah Scanning Tunneling Microscopy (STM). Teknik
yang digunakan lebih fleksibel jika dibandingkan dengan STM. Tetapi
resolusinya lebih kecil. AFM hanya memindai pada permukaan sampel sagja,
sehingga AFM hanya melakukan pengukuran antara tip dan permukaan
sampel, tidak seperti pada STM yang membandingkannya dengan tunneling
current.

Prinsip kerjanya yaitu tip digeser ketika berhubungan dengan permukaan
sampel. Tip ini akan menyesuaikan bentuk permukaan sampel, jika terdapat
permukaan yang timbul, maka tip akan membelok ke atas sesuai dengan

Gambar 8.
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Gambar 8. Pembelokan pada Cantilever dan Ujung Tip (Kittel, 2005)

Besarnya pembel okan tersebut akan diukur oleh photodetector berdasarkan
pada sinar laser yang dipantulkan oleh permukaan cantilever dan diubah
menjadi gambar oleh software sehingga akan dihasilkan topografi sampel

secara 3 dimens (Kittel, 2005).



(1. METODOLOGI PENELITIAN

A. Waktu dan Tempat

Penelitian ini dilaksanakan pada bulan Januari sampai Maret 2016, dengan
tahap kegiatan: persiapan sampel dan pengujian kelarutan serta rekristalisasi
glukosamin dilakukan di Laboratorium Terpadu dan Sentra lnovas Teknologi
Biopolimer Universitas Lampung. Untuk pengujian karakterisasi dengan X-
ray Diffraction (XRD) dilakukan di UIN Syarif Hidayatullah serta
karakterisas Scanning Electron Micoscopy (SEM), Differential Thermal
Analysis/ Thermogravimetric Analysis (DTA/TGA), dan Atomic Force
Microscopy (AFM) dilakukan di Laboratorium Terpadu dan Sentra Inovasi

Teknologi Universitas Lampung.

B. Alat dan Bahan

Peralatan yang digunakan dalam penelitian ini meliputi alat-aat gelas,
Differential Thermal Analysis/ Thermogravimetric Analysis (DTA/TGA),
Atomic Force Microscopy (AFM), SEM (Scanning Electron Micoscopy)
EDX, dan X-ray Diffraction (XRD). Sedangkan bahan yang digunakan dalam
penelitian ini yaitu, D-(+)-Glukosamin hidroklorida yang diproduksi Wako

Jepang, agquades, metanol, etanol, propanal, isopropanol, dan butanol.
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C. Uji Kelarutan Glukosamin Hidroklorida

100 mg glukosamin hidroklorida ditimbang dan dilakukan pengulangan
sebanyak 6 kali. Kemudian masing-masing glukosamin hidroklorida tersebut
dilarutkan pada pelarut yang berbeda seperti aquades, metanol, etanol,

propanol, butanol dan heksanol untuk mencari tingkat kelarutannya.

D. Sdeks Pelarut Rekristalisas Glukosamin Hidroklorida

Dari hasil uji kelarutan glukosamin hidroklorida diambil pelarut yang kurang
kelarutannya terhadap glukosamin hidroklorida. Kemudian 100 mg
glukosamin hidroklorida dilarutkan dalam 1 mL aquades, setelah itu
dilakukan rekritalisas menggunakan larutan metanol, etanol, propanol,
isopropanol, dan butanol untuk mengetahui pelarut yang dapat

merekristalisas glukosamin hidroklorida

E. Rekristalisasi

Glukosamin hidroklorida sebanyak 100 mg dilarutkan dalam 1 mL aquades,
setelah itu dilakukan rekristalisasi dengan menggunakan larutan etanol,
propanol, dan isopropanol. Kemuadian setelah kristal glukosamin
hidroklorida terbentuk filtrat dan endapan dipisahkan. Selanjutnya endapan

dikeringkan menggunakan oven dengan suhu 80 °C selama 2 jam.
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F. Karakterisas

1. Karakterisas Menggunakan TGA

Sampel hasil Krista dari d-glukosamin hidroklorida dikarakterisasi
menggunakan Sl TG/DTA 7300. Sampel ditimbang sekitar 5-10 mg dan
dimasukkan kedalam platina pan. Tipe pan yang sama dengan sampel
disapkan dan digunakan sebagai reference pan dalam pengukuran.
Sampel dan reference yang telah disigpkan diletakan kedalam TGA
menggunakan pinset. Analisi dilakuakan pada temperatur 25 sampai 600

°C dengan laju pemasan sebesar 10 °C/min.

2. Karakterisas menggunakan XRD

D-(+)-glukosamin hidroklorida hasil rekristalisasi kemudian di
karakterisasi menggunakan X-ray Diffraction (XRD) untuk mengetahui
hasil yang diperoleh dalam bentuk Kristal atau amorf, serta untuk

mengetahui bentuk kristal yang diperoleh.

3. Karakterisas Menggunakan AFM

D-(+)-glukosamin hidroklorida standar dan hasil rekristalisasi
dikarakterisasi menggunakan Atomic Force Microscopy (AFM) untuk

mengetahui morfologi kristal yang dihasilkan.
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4. Karakterisas Glukosamin dengan Scanning Electron Microscopy
(SEM)
Analisis D-(+)-glukosamin hidroklorida hasil rekristalisasi diuji
menggunakan Scanning Electron Microscopy (SEM) untuk mengetahui
perubahan dan karakteristik morfologi glukosamin sehingga dapat

ditampilkan dalam tampilan gambar 3 dimensi.



V. KESIMPULAN DAN SARAN

A. KESIMPULAN

Berdasarkan hasil yang didapat dari penelitian ini maka dapat diambil

kesimpulan bahwa:

1. Glukosamin hidrokloridalarut sempurnadalam air dan tidak larut dalam
pelarut metanol, etanol, propanol, isopropanol, dan butanol.

2. Hasil rekristalisasi yang membentuk kristal glukosamin hidroklorida
hanya dengan pelarut etanol, propanol, dan isopropanol.

3. Rendemen glukosamin hidroklorida yang didapat setelah rekristalisasi
dengan pelarut etanol, propanol, dan isopropanol secara berturut-turut
adalah 62,54%, 70,73%, dan 91,93%.

4. Berdasarkan hasil pengukuran dengan TGA dekomposisi glukosamin
hidroklorida standar dengan glukosamin hidroklorida hasil rekristalisasi
tidak pengalami perubahan yang signifikan.

5. Berdasarkan hasil pengukuran XRD glukosamin hidroklorida hasil
rekritalisasi berbentuk kristal, akan tetapi mempunyai nilai kristalinitas

lebih rendah daripada glukosamin hidroklorida standar.



B. SARAN

Berdasarkan penelitian yang telah dilakukan, pada penelitian selanjutnya
perlu disarankan untuk :
1. Dilakukan penelitian dengan variasi temperatur pada proses rekristalisasi.
2. Dilakukan penelitian dengan teknik yang berbeda pada saat proses
rekristalisasi.
3. Mencoba menggunakan glukosamin hidroklorida hasil sintesis pada saat

rekristalisasi.
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