PEMBUATAN GRAPHENE OXIDE MOLECULARLY IMPRINTED
POLYMER (GO-MIP) UNTUK METODE DISPERSIVE SOLID PHASE
EXTRACTION (DSPE) DALAM PENENTUAN RESIDU ANTIBIOTIK

CIPROFLOXACIN

(Skripsi)

Oleh

SITI SALWA KHOTIJAH

FAKULTAS MATEMATIKA DAN ILMU PENGETAHUAN ALAM
UNIVERSITAS LAMPUNG
BANDAR LAMPUNG
2024



ABSTRAK

PEMBUATAN GRAPHENE OXIDE MOLECULARLY IMPRINTED
POLYMER (GO-MIP) UNTUK METODE DISPERSIVE SOLID PHASE
EXTRACTION (DSPE) DALAM PENENTUAN RESIDU ANTIBIOTIK

CIPROFLOXACIN

OLEH

SITI SALWA KHOTIJAH

Graphene Oxide (GO) merupakan turunan graphene yang memiliki luas
permukaan yang besar dan tingkat kelarutan yang tinggi di air. GO memiliki
selektivitas yang rendah sehingga perlu dilakukannya modifikasi permukaan GO
dengan menggunakan Molecularly Imprinted Polymer (MIP). GO-MIP telah
digunakan sebagai adsorben pada adosorpsi antibiotik terutama pada antibiotik
ciprofloxacin. Pada studi ini, GO-MIP disintesis menggunakan asam metakrilat
(MAA) sebagai monomer fungsional, ciprofloxacin sebagai molekul templat, etilen
glikol dimetakrilat (EGDMA) sebagai crosslinker dan ammonium persulfat (APS)
sebagai inisiator. Karakterisasi GO-MIP dilakukan menggunakan instrumen FTIR
dan SEM-EDX vyang kemudian dilakukan uji adsorpsi pada antibiotik
ciprofloxacin. Hasil karakterisasi FTIR diperoleh GO-MIP memiliki gugus fungsi
-OH, C-C, C=0, C=C, C-0O, C-0O-C dan terdapat gugus fungsi tambahan yaitu N-H
serta C-N yang berasal dari ciprofloxacin. Hasil karakterisasi SEM memiliki
morfologi permukaan yang bergelombang dan terdapat pori-pori serta tersusun atas
unsur C sebesar 58,41%; O 32,01%, N 7,03% dan F 2,56%. Uji adsorpsi
ciprofloxacin dengan metode DSPE didapatkan hasil yang belum optimal, oleh
karena itu perlu adanya evaluasi untuk uji adsorpsi ciprofloxacin dengan metode
DSPE.

Kata kunci: Ciprofloxacin, graphene oxide molecularly imprinted polymer,
dispersive solid phase extraction



ABSTRACT

PREPARATION OF GRAPHENE OXIDE MOLECULARLY IMPRINTED
POLYMER (GO-MIP) FOR DISPERSIVE SOLID PHASE EXTRACTION
(DSPE) METHOD IN THE DETERMINATION OF CIPROFLOXACIN
ANTIBIOTIC RESIDUES

By

SITI SALWA KHOTIJAH

Graphene Oxide (GO) is a graphene derivative that has a large surface area and
high solubility in water. GO has low selectivity so it is necessary to modify the GO
surface using Molecularly Imprinted Polymer (MIP). GO-MIP has been used as an
adsorbent for antibiotic adsorption, especially for ciprofloxacin antibiotic. In this
study, GO-MIP were synthesized using methacrylic acid (MAA) as functional
monomer, ciprofloxacin as template molecule, ethylene glycol dimethacrylate
(EGDMA) as crosslinker and ammonium persulfate (APS) as initiator.
Characterization of GO-MIP was carried out using FTIR and SEM-EDX
instruments which were then tested for adsorption on ciprofloxacin antibiotics.
FTIR characterization results obtained GO-MIP has -OH, C-C, C=0, C=C, C-0O,
C-O-C functional groups and there are additional functional groups namely N-H
and C-N derived from ciprofloxacin. SEM characterization results have a wavy
surface morphology and there are pores and are composed of C elements of 58.41%;
O 32.01%, N 7.03% and F 2.56%. The ciprofloxacin adsorption test using the
DSPE method obtained results that were not optimal, therefore it is necessary to
evaluate the ciprofloxacin adsorption test using the DSPE method.

Keyword: Ciprofloxacin, graphene oxide molecularly imprinted polymer,
dispersive solid phase extraction
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l. PENDAHULUAN

1.1. Latar Belakang

Penyakit infeksi masih menjadi masalah utama di beberapa negara, terutama di
negara berkembang. Infeksi dapat disebabkan oleh sejumlah mikroorganisme
yang termasuk bakteri patogen. Antibiotik digunakan untuk menghambat kuman
penyebab penyakit infeksi (Pratiwi, 2017). Penggunaan antibiotik pada manusia
dan hewan yang terus meningkat, menyebabkan residu antibiotik yang dihasilkan
juga meningkat. Senyawa induk atau metabolit antibiotik cukup stabil, sehingga
dapat melewati pengolahan air dan masuk ke lingkungan. Residu antibiotik yang
mengkontaminasi tanah dapat menyebabkan toksisitas kepada makhluk hidup
yang meminum air tersebut. Residu antibiotik dalam tanah dapat mengganggu
keseimbangan ekosistem mikroba dalam tanah, terutama mikroba fiksasi nitrogen
yang menyediakan unsur hara dalam tanah. Selain itu, adanya residu antibiotik di
lingkungan terutama pada perairan dapat menimbulkan bakteri yang resistensi
terhadap antibiotik (Sanjayadi dan Violita, 2020).

Salah satu antibiotik yang digunakan yaitu ciprofloxacin dari golongan
floroquinolone generasi kedua yang aktif pada bakteri gram negatif dan positif
(Dewangga, 2022). Antibiotik ciprofloxacin dapat digunakan untuk mengobati
infeksi pada saluran kemih dan pneunomia (Thai et al., 2023). Residu antibiotik
ciprofloxacin di lingkungan memiliki dampak negatif yang dapat membahayakan
dikarenakan dapat terjadi resistensi bakteri dan dapat terjadinya mutasi gen serta
menurunkan pertumbuhan dan sintesis klorofil (Mutiyar and Mittal, 2014). Oleh

karena itu, perlu dilakukan pengukuran antibiotik di lingkungan.



Pada umumnya residu antibiotik yang ada di lingkungan sangat kecil, sehingga
diperlukan preparasi sampel agar konsentrasi sampel saat analisis sesuai dengan
yang dibutuhkan. Teknik pemisahan yang umum dapat digunakan untuk
memperbesar konsentrasi sampel diantaranya adalah Solid Phase Extraction
(SPE).

Teknik SPE adalah teknik pemisahan yang memiliki keefektifan tinggi dan aman.
Namun, SPE mempunyai kelemahan yaitu membutuhkan waktu yang lama, dapat
terjadi plugging pada kolom SPE, dan mahal (Amanda dkk., 2022). Oleh karena
itu, perlu dikembangkan metode menggunakan Dispersive Solid Phase Extraction
(DSPE) atau metode ekstraksi padat terdispersi untuk memisahkan analit dalam
sampel. Teknik DSPE merupakan pengembangan dari SPE yang didasarkan pada
penambahan adsorben ke dalam larutan dan mempertahankan kontak antara
adsorben dan analit (Islas et al., 2017). Pada teknik DSPE, perlu dilakukan
pemilihan adsorben agar analit dapat bekerja dengan efektif. Material yang
bersifat nano karbon dapat digunakan sebagai adsorben karena memiliki luas
permukaan yang besar dan memiliki kapasitas adsorpsi yang baik (Liu et al.,
2015). Nano karbon yang dapat digunakan sebagai adsorben yaitu fullerence,

carbon nanotubes (CNTs), dan graphene oxide .

Graphene Oxide (GO) memiliki struktur karbon heksagonal yang merupakan
turunan dari graphene yang mengandung gugus hidroksil (-OH), epoksi (C-O-C),
karbonil (C=0), asam karboksilat (-COOH) dan gugus fungsi berbasis oksigen
lainnya. Selain itu, GO mempunyai luas permukaan yang besar dan memiliki
tingkat kelarutan yang tinggi terhadap air. Oleh karena itu, dapat digunakan untuk
ekstraksi senyawa yang bersifat polar dan hidrofilik (Smith et al., 2019). GO
dapat digunakan sebagai adsorben dalam adsorpsi methylene blue di perairan
(Jahan et al., 2022). Selain itu, GO dapat digunakan untuk adsorpsi antibiotik
tetrasiklin (Li et al., 2023). Pembuatan GO untuk penentuan residu antibiotik
cefriaxone telah dilakukan oleh Rinawati et al (2024) hasil yang diperoleh pada

adsorpsi GO dengan antibiotik cefriaxone kurang optimum dikarenakan hasil



yanng diperoleh hanya sebesar 47%. Sehingga, penggunaan GO masih belum
selektif sebagai adsorben pada teknik DSPE.

Peningkatan selektivitas GO sebagai adsorben dapat dilakukan dengan
memodifikasi permukaan GO dengan Molecularly Imprinted Polymer (MIP). MIP
dihasilkan dari proses polimerisasi molekul template, monomer fungsional, cross-
linkers, dan inisiator (Sedghi et al., 2017). MIP dapat memungkinkan adsorpsi
yang cepat dan sangat selektif pada analit target (Meng et al., 2020). MIP dapat
digunakan sebagai adsorben pada ekstraksi kelompok antibiotik dari spesies yang
terkait secara struktural. Modifikasi GO dengan MIP sebagai adsorben
menunjukkan hasil yaitu dapat memiliki aktivitas pengikat yang cepat, tingkat
selektivitas, dan tingkat adsorpsi yang tinggi (Chen and Ye, 2017).

Berdasarkan uraian diatas, maka dalam penelitian ini akan dilakukan pembuatan
Graphene Oxide Molecularly Imprinted Polymer (GO-MIP) untuk metode
Dispersive Solid Phase Extraction (DSPE) sebagai adsorben pada penentuan

residu antibiotik ciprofloxacin

1.2, Tujuan Penelitian

Tujuan penelitian ini adalah sebagai berikut:

1. Pembuatan Graphene Oxide Molecularly Imprinted Polymer (GO-MIP).

2. Karakterisasi Graphene Oxide Molecularly Imprinted Polymer (GO-MIP)
menggunakan Fourier Transform Infrared (FTIR) dan Scanning Electron
Microscopy-Energy Dispersive X-Ray (SEM-EDX).

3. Pengujian adsorpsi antibiotic ciprofloxacin dengan metode DSPE



1.3. Manfaat Penelitian

Penelitian ini diharapkan dapat memberikan informasi mengenai kemampuan
Graphene Oxide Molecularly Imprinted Polymer (GO-MIP) sebagai adsorben

untuk penentuan residu antibiotik ciprofloxacin.



1. TINJAUAN PUSTAKA

2.1.  Antibiotik Ciprofloxacin

Antibiotik adalah obat yang berasal dari senyawa organik yang dihasilkan oleh
spesies mikroorganisme tertentu dan bersifat toksik bagi spesies mikroorganisme
lain. Sifat toksik senyawa antibiotik dapat menghambat pertumbuhan bakteri atau
membunuh bakteri (Tjaboali, 2015). Zat-zat turunan yang dibuat secara semi
sintesis juga kedalam kelompok antibiotik, begitu pula senyawa hasil sintesis
yang berkhasiat sebagai antibakteri (Pratiwi, 2017). Umumnya, antibiotik
digunakan untuk pengobatan dan pencegahan infeksi bakteri pada hewan dan
manusia. Selain itu, digunakan dalam pakan hewan, akuakultur dan hewan unggas
sebagai growth promoter (pemacu pertumbuhan). Antibiotik dapat
dikelompokkan berdasarkan pada struktur kimia dan mekanisme aksinya (Sodhi
and Singh, 2022).

Antibiotik ciprofloxacin digunakan untuk mengobati infeksi bakteri pada infeksi
saluran kemih dan pneunomia. Antibiotik ini juga aktif melawan bakteri gram
negatif (Thai et al., 2023). Prinsip kerja antibiotik ciprofloxacin yaitu
menghambat pertumbuhan bakteri dengan menghambat mekanisme kerja enzim
DNA girase yang berperan dalam pembelahan sel bakteri. Ciprofloxacin dengan
konsentrasi yang tinggi dapat mengganggu sintesis DNA pada isolat resistensi

dibandingkan strain induk (Dewangga, 2022).

Antibiotik ciprofloxacin adalah jenis antibiotik turunan flouroquinolone generasi
kedua yang memiliki nama IUPAC 1-cyclopropyl-6-fluoro-4-oxo-7-(piperazin-1-

yD)-1,4-dihydroquinoline-3-carboxylic acid dengan rumus molekul C17H1sFN3O3



dan memiliki berat molekul 331,346 g/mol (Sumampouw, 2018). Struktur
antibiotik ciprofloxacin dapat dilihat pada Gambar 1.
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Gambar 1. Struktur Antibiotik Ciprofloxacin (Sumampouw, 2018).

Antibiotik ciprofloxacin terdapat dua gugus fungsi yang dapat terionisasi yaitu
gugus 6-karboksilat dan N-4 dari subtituen piperazin. Gugus asam karboksilat
pada ciprofloxacin adalah asam yang lebih kuat dibandingkan dengan gugus
amonium. Hal ini menyebabkan ciprofloxacin memiliki konstanta ionisasi
pertama pKaz (6,09) terdapat disosiasi proton dari gugus karbonil dan pKa; (8,62)
terdapat disosiasi proton dari N-4 pada piperazinil. Fraksi spesies zwitterionik
dihasilkan dari disosiasi yang terjadi secara signifikan dari gugus asam 6-
karboksilat dan basa 10-(1-piperazino). Selain itu, pH secara fisiologis secara
relevan yaitu nilai pKaz sebesar 8,25 (Sharma et al., 2010). Antibiotik
ciprofloxacin mempunyai muatan positif pada pH <5,90, muatan netral atau
zwitter ion pada 8,89<pH>590 dan muatan negatif pH >8,89 (Rostamian and
Behnejad, 2018). Bentuk ion antibiotik ciprofloxacin dalam berbagai pH
ditunjukkan pada Gambar 2.
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Gambar 2. Bentuk lon Antibiotik Ciprofloxacin dalam berbagai pH
(Rostamian and Behnejad, 2018).



Beberapa studi telah melaporkan bahwa residu antibiotik ciprofloxacin sudah
terdeteksi pada perairan. Hal ini dikarenakan dengan meningkatnya kebutuhan
pada ciprofloxacin. Antibiotik ciprofloxacin terdeteksi pada air permukaan
sebesar 5.10"1-10° ng/L dan pada air dengan konsentrasi rata-rata global sebesar
10-10° ng/L (Kovalakova et al., 2020). Residu antibiotik ciprofloxacin memiliki
dampak negatif yang dapat membahayakan dikarenakan dapat terjadi resistensi
bakteri dan memiliki efek ekotoksilogi, kondrotoksik, dan dapat menimbulkan
penyakit yang diantaranya infeksi usus dan kulit (Herrera-Hidalgo et al., 2021).
Selain itu, residu antibiotik ciprofloxacin di lingkungan dapat terjadinya mutasi
gen dan dapat menurunkan pertumbuhan dan sintesis klorofil (Mutiyar and Mittal,
2014).

2.2.  Dispersive Solid Phase Exraction (DSPE)

Dispersive Solid Phase Exraction (DSPE) adalah teknik pemisahan fase padat
yang berdasarkan pada penambahan adsorben langsung ke dalam larutan analit
yang diikuti dengan dispersi yang mendukung kontak antara adsorben dan analit.
Setelah proses dispersi telah selesai, sorben dengan analit akan tertahan di
permukaannya dan dipisahkan dengan sentrifugasi. Setelah fase padat diisolasi,
analit yang teradsorpsi pada permukaan adsorben dapat dengan mudah dielusi
atau dihilangkan dengan penambahan pelarut organik yang memandai (Islas et al.,
2017). Mekanisme proses DSPE ditunjukkan pada Gambar 3.

Gambar 3. Mekanisme Proses DSPE (Islas et al., 2017).



Dispersi sorben mengarah pada peningkatan permukaan aktifnya dan karena itu
dapat meningkatkan kinetika ekstraksi. Pada peningkatan ini memungkinkan
penggunaan adsorben lebih kecil dibandingkan dengan pendekatan secara
konvensional (Jamali et al., 2013). Analit dapat dipantau secara langsung pada
permukaan adsorben dengan menggunakan teknik spektroskopi atau dengan
dielusi atau diserap untuk analisis berikutnya dari fraksi elusi (Buyuktiryaki et al.,
2020). Elusi analit dari adsorben harus menggunakan pelarut yang memiliki
kepolaran yang sesuai dengan matriks agar analit dapat terelusi dari adsorben.
Ketika analit bersifat polar menggunakan pelarut polar begitu pula pada analit non
polar menggunakan pelarut non polar juga (Utami and Putri, 2020). Pada teknik
DSPE, diperlukan pemilihan adsorben agar ekstraksi analit dapat berlangsung
dengan efisien. Material yang bersifat nano karbon dapat digunakan sebagai
adsorben karena memiliki luas permukaan yang besar dan memiliki kapasitas

adsorpsi yang baik (Liu et al., 2015).

Adsorpsi adalah proses ketika suatu fluida terikat pada padatan dan akhirnya akan
membentuk lapisan tipis atau film pada permukaan tersebut karena adanya
ketidakseimbangan pada permukaan. Zat yang teradsorpsi dikenal dengan
adsorbat dan zat pengadsorpsi disebut dengan adsorben (Larasati dkk., 2015).
Adsorben adalah zat berwujud padat yang dapat menyerap komponen tertentu dari
fluida. Adsorben kebanyakan bahan-bahan yang sangat berpori dan adsorpsi
berlangsung pada dinding pori-pori. Proses adsorpsi terjadi pada adsorben yang
memiliki tingkat kepolaran yang sama, ketika permukaan adsorben polar maka
akan mengikat molekul yang bersifat polar juga begitu pula dengan adsorben non

polar akan mengikat molekul non polar juga (Rahmayani dan Siswarni, 2013).

2.3.  Graphene Oxide (GO)

Graphene adalah material dua dimensi yang tersusun atas karbon yang
berhibridisasi sp? dan memiliki susunan heksagonal. Graphene merupakan satu

lapisan dari grafit. Dalam struktur grafit setiap atom karbon membentuk ikatan



kovalen dengan tiga atom karbon lainnya membentuk lapisan heksagonal dengan
struktur berlapis. Graphene memiliki sifat semikonduktor, transparan, dan kuat
(Hanifa dan Dwandaru, 2021). Struktur graphene dapat dilihat pada Gambar 4.

Gambar 4. Struktur Graphene (Hanifa dan Dwandaru, 2021).

Graphene dapat digunakan sebagai adsorben karena memiliki luas permukaan
yang besar, stabilitas termal yang baik, situs aktif yang melimpah, dan memiliki
ikatan 7 yang terdelokalisasi. Sistem elektron 7 poliaromatik dari graphene dapat
berinteraksi dengan struktur aromatik melalui ikatan  (Sun et al., 2017). Hal ini
dapat terjadinya interaksi Van der Waals yang kuat interaksi antar ikatan = maka
cenderung membentuk agregasi, sehingga menyebabkan luas permukaan sulit
dipertahankan dan kemampuan beradsorpsi akan berkurang. Turunan graphene
yang dapat memberikan permukaan dengan sifat yang cocok untuk meningkatkan
adsorpsi yaitu GO (Neolaka et al., 2020).

Struktur GO yang mirip dengan graphene tetapi mengandung gugus hidroksil
(-OH), epoksi (C-O-C), karbonil (C=0), asam karboksilat (-COOH) dan gugus
fungsi berbasis oksigen lainnya. Oleh karena itu, dapat digunakan untuk ekstraksi
senyawa yang bersifat polar dan hidrofilik (Smith et al., 2019). Gugus fungsi ini
memungkinkan GO diproses dengan mudah dalam dispersi dan memberinya
stabilitas koloid yang tinggi dalam air (Tarcan et al., 2020). Struktur GO dapat
dilihat pada Gambar 5.
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Gambar 5. Struktur Graphene Oxide (Tarcan et al., 2020).

Kandungan GO terdiri dari aromatik (sp?) yang tidak teroksidasi dan alifatik (sp®)
yang mengarah pada pengikatan jenis interaksi yang terjadi pada permukaan (Yu
et al., 2020). Saat ini, GO muncul sebagai kandidat adsorben kuat dengan
aktivitas antibakteri yang efektif (Tohamy et al., 2020). Luas permukaan yang
besar, kelarutan dalam air yang tinggi, dan memiliki gugus fungsi yang
mengandung oksigen, sehingga memungkinkan GO untuk mengikat ion logam
dan molekul organik yang bermuatan positif melalui interaksi elektrostatik dan
koordinasi (Jahan et al., 2022).

Sintesis GO dapat dilakukan dengan beberapa metode, seperti metode Brodie,

Staudenmaier, Hummers, dan Hummers termodifikasi.

1. Metode Brodie

Pembuatan GO dilakukan pertama oleh Brodie pada tahun 1859 dengan dilakukan
pengasapan pada grafit menggunakan kalium klorat (KCIOz) selama 4 hari pada
suhu 60 °C (Brodie, 1859). Sintesis dengan metode ini membutuhkan waktu yang

lama dan dapat terbentuknya CIO, yang mudah meledak (Ikram et al., 2020).

2. Metode Staudenmaier
Sintesis GO dengan menggunakan metode ini berlangsung lebih cepat

dibandingkan dengan metode brodie yang dikarenakan pada proses oksidasi hanya
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terjadi satu langkah. Penggunaan HNO3 digantikan dengan H2SO4 namun tetap
menggunakan KCIOs. Proses oksidasi dilakukan pada suhu tinggi sekitar 90 °C
selama 4 hari, sehingga dapat menimbulkan resiko ledakan (Ikram et al., 2020).

3. Metode Hummers

Proses sintesis pada metode ini membutuhkan waktu yang lebih cepat dibanding
metode lainnya dikarenakan pada proses oksidasi dapat dilakukan dalam satu kali
percobaan. KMnO, digunakan sebagai pengganti KCIO3 untuk mencegah ledakan
spontan yang dapat terjadi pada proses oksidasi dan HNO3 diganti dengan NaNO3
yang digunakan untuk mencegah pembentukan kabut asam selama proses
oksidasi. Namun, pada proses sintesis dapat terbentuk gas beracun seperti NO;
dan N2O4 (Zaaba et al., 2017).

4. Metode Hummers Termodifikasi

Metode ini dilakukan untuk meningkatkan oksidan KMnQOyg, tidak menggunakan
NaNOs, dan dilakukan reaksi oksidasi dalam campuran H2SO4/H3PO,4 (Santamaria
et al., 2020). Penggunaan KMnO4 untuk sebagai oksidator dalam suasana asam
dalam H2SO.. Proses oksidasi ditandai dengan KMnO4 bereaksi dengan H2SO4

membentuk MnOs*.

Terbentuknya gugus fungsi pada GO dikarenakan terdapat proses dari beberapa
tahap yang diantaranya pembelahan oksidatif ikatan C=C melalui gugus ester
siklik mangan yang dapat menghasilkan dua ikatan karbonil, pembelahan
oksidatif ikatan C=C yang dapat menghasilkan dua asam karboksilat, pembelahan
keton menjadi satu asam karboksilat dan satu keton, serta hidrolisis epoksi dengan
menggunakan katalis asam membentuk dua ikatan hidroksil (Kang et al., 2016).

Skema pembentukan gugus fungsi GO ditunjukkan pada Gambar 6.



12

a OH
a7 :\.fmo4 MnO_,
>=§ —]- >':0 + 0=< =
4 iSOy I H,s0, >‘—?
A double bond e A manganm Two carbonyl bonds A ketone atthe Em| form - A carboxylic acld
within GO eyclic ester praduced by the cleavage edge of GO and a ketone
Hi
. MnO; © - d (a5 w <R» Ho AP
| ! -2 —_— 2] —_— .
H so,t e WY NV A
A double bond Two carboxylic acids at An epoxy in GO ; 1°' Hydroxyls
at the edge of GO the edge of GO N inGO

Gambar 6. Pembentukan Gugus Fungsi GO (Kang et al., 2016).

Metode Hummers termodifikasi dapat digunakan pada produksi GO dengan skala
besar dikarenakan dapat meningkatkan kinerja reaksi pada sintesis GO. Selain itu,
metode ini lebih ramah lingkungan yang dapat mengurangi produksi gas-gas

beracun dan dapat mencegah terjadinya ledakan jika dibandingkan dengan metode

lainnya (Méndez-Lozano et al., 2022).

2.4.  Molecularly Imprinted Polymer (MIP)

Molecularly Imprinted Polymer (MIP) adalah polimer yang disintesis dari
molekul template (molekul target) dan monomer fungsional. Monomer fungsional
dapat dihubungkan ke template melalui interaksi non kovalen (hidrogen, ionik,
dan hidrofobik) atau kovalen yang membentuk kompleks sebelum reaksi cross-
linkers dalam pelarut (Preda et al., 2022). Monomer dipilih untuk berinteraksi
dengan gugus fungsi dari molekul template. Setelah polimerisasi terjadi, molekul
template diekstraksi dan situs pengikatan dengan bentuk, ukuran, dan molekul
template. Setelah polimerisasi terjadi, molekul template diekstraksi dan situs
pengikatan dengan bentuk, ukuran, dan fungsional yang dilengkapi analit target
yang dibuat (Turiel and Martin-Esteban, 2010).

Polimer yang diperoleh adalah polimer matriks yang berpori makro yang memiliki
rongga mikro dengan struktur tiga dimensi yang melengkapi struktur template.
Penghilangan molekul template dari polimer dengan mencuci menggunakan

pelarut dan meninggalkan tempat pengikat yang bentuknya saling melengkapi
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dengan template. Polimer yang dihasilkan mengenali dan mengikat molekul
template secara selektif (Khoo et al., 2019). Proses sintesis MIP dapat dilihat pada
Gambar 7.
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Gambar 7. Proses Sintesis MIP (Preda et al., 2022).

Sintesis MIP dilakukan dengan polimerisasi dari molekul template, monomer

fungsional, pelarut, cross-linkers, dan inisiator.

o Molekul template

Template mempengaruhi dalam pemilihan monomer fungsional, cross-linkers,
inisiator, dan pelarut porogen. Template merupakan senyawa target yang
digunakan untuk analisis yang digunakan dalam sintesis MIP harus stabil dan
memiliki gugus fungsi yang inert. Selain itu, template harus memiliki suhu dan
stabilitas kimia yang baik sehingga tidak terjadi degradasi selama polimerisasi
(Murdaya et al., 2022). Pada penelitian ini, digunakan molekul template antibiotik

ciprofloxacin.

o Monomer fungsional

Monomer fungsional merupakan hal terpenting dalam pembentukan interaksi
template dan substrat. Monomer bertanggung jawab dalam interaksi ikatan pada
sisi ikatan dalam sisi ikatan imprinted (Anggrawati, 2023). Monomer fungsional

akan berinteraksi dengan molekul template secara non-kovalen, misalnya dengan
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ikatan hidrogen (pemilihan donor ikatan —H dan akseptor ikatan —H) (Wtoch and
Datta, 2019). Beberapa monomer fungsional yang sering digunakan ditunjukkan

pada Gambar 8.
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Sulfona

Gambar 8. Monomer Fugsional yang Umum Digunakan

Pada penelitian ini, digunakan monomer asam metakrilat (MAA) karena memiliki
gugus ester dan amida yang banyak digunakan sebagai monomer fungsional untuk
memudahkan sintesis dalam hal pengikatan kovalen dan non-kovalen (Nishchaya
et al., 2023). Monomer MAA merupakan asam monokarboksilat tak jenuh alfa
yang mempunyai bentuk cairan tidak berwarna dan memiliki bau yang
menyengat. Monomer MAA memiliki berat molekul sebesar 86,09 g/mol. Selain
itu, monomer MAA memiliki titik leleh sebesar 16 °C dan titik nyala sebesar 76
°C. Monomer MAA bersifat korosif terhadap logam dan jaringan dan mudah
terbakar serta dapat berpolimerisasi secara eksotermis. Monomer MAA dapat
membentuk ikatan hidrogen dan interaksi elektrostatik dengan template
ciprofloxacin yang terjadi pada gugus karboksil MAA dan ciprofloxacin selama
polimerisasi. Monomer MAA dengan ciprofloxacin dapat membentuk kompleks

donor reseptor yang stabil (Hashemi et al., 2020).
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o Pelarut porogen

Selama proses polimerisasi, porogen bertindak sebagai media pendispersi dan
dapat membantu membentuk rongga yang homogen. Pelarut berfungsi dalam
menggabungkan semua konstituen menjadi satu fase dan menyediakan pori-pori
bagi polimer makropori. Gaya interaksi analit dengan polimer cenderung akan
menurun ketika menggunakan pelarut yang lebih polar dikarenakan pelarut yang
lebih polar cenderung akan melepaskan interaksi non-kovalen pada kompleks pre-
polimer (Murdaya et al., 2022).

o Cross-linkers

Cross-linkers pada sintesis MIP berfungsi untuk mengontrol morfologi matriks
polimer, menstabilkan situs ikatan, dan menjaga kestabilan mekanik (Anggrawati,
2023). Cross-linkers dapat memperbaiki monomer fungsional di sekitar molekul
template pada saat proses polimerisasi berlangsung yang akan menghasilkan
pembentukan jaringan polimer kaku yang saling berikatan silang (Wtoch and

Datta, 2019). Beberapa cross-linkers yang sering digunakan ditunjukkan pada

Gambar 9.
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Gambar 9. Cross-linkers yang Umum Digunakan

Pada penelitian ini digunakan cross-linkers Etilen Glikol Dimetakrilat (EGDMA)
karena EGDMA mempunyai gugus fungsi ester yang mudah berinteraksi dengan

gugus fungsi yang terdapat pada monomer MAA dan membentuk ikatan silang
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antar MAA, sehingga menghasilkan MIP dengan derajat kestabilan dan kekakuan
yang tinggi (Yusuf dan Sianita, 2022).

o Inisiator

Inisiator menginisiasi pembentukan polimer pada polimerisasi adisi. Inisiator
berkaitan dengan jumlah radikal bebas yang terbentuk yang dimana inisiator
memiliki peranan penting untuk membentuk radikal bebas (Sihombing dan
Ngatin, 2021). Inisiator yang sering digunakan ditunjukkan pada Gambar 10.

Nt b=t

Benzoilperoksida Azobisisobutironitril (AIBN)

(BPO)
00" ﬁ 0
o I I
/ © ©
Dimetilasetal Benzil Ammonium Persulfat (APS)

Gambar 10. Inisiator yang Umum Digunakan

Inisiator yang digunakan pada penelitian ini yaitu Ammonium Persulfat (APS).
Inisiator APS berfungsi sebagai perantara oksidasi yang sangat kuat, memiliki
sifat inisiator radikal dan katalis yang kuat. Penambahan APS dapat menghasilkan
radikal bebas pada gugus fungsional dan membentuk radikal yang sangat reaktif

sehingga monomer dapat menjadi polimer (Sihombing dan Ngatin, 2021).

Sintesis MIP dapat dilakukan dengan tiga tahapan yaitu self-assembly molekul-
molekul template dengan monomer dalam pelarut porogen, polimerisasi kompleks
monomer-template dengan cross-linkers dan penghilangan template untuk
mendapatkan ruang kosong yang terdapat dalam polimer yang mirip dengan
molekul template (Asman et al., 2016). Sintesis GO-MIP telah dilakukan oleh
Chen and Ye (2017) dengan menggunakan molekul template antibiotik cefadroxil,
monomer Asam Metakrilat (MAA), cross-linkers Etilen Glikol Dimetakrilat
(EGDMA) dan inisiator Azobisisobutironitril (AIBN). Reaksi sintesis dapat
ditunjukkan pada Gambar 11.
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Gambar 11. Reaksi Sintesis GO-MIP (Chen and Ye, 2017).

Pada penyiapan MIP terdapat tiga pendekatan yaitu pendekatan kovalen, semi
kovalen, dan non-kovalen. Pendekatan kovalen melibatkan pembentukan ikatan
kovalen reversible antara template dan monomer sebelum polimerisasi.
Pendekatan semi kovalen, template terikat secara kovalen pada monomer
fungsional tetapi penataan ulang template hanya didasarkan interaksi non-
kovalen. Pendekatan non-kovalen didasarkan dengan pembentukan interaksi non-
kovalen yang relatif rendah antara molekul template dengan monomer terpilih
sebelum polimerisasi (Turiel and Martin-Esteban, 2010).

Pendekatan non-kovalen pada MIP memiliki kekurangan yaitu kompleks polimer
yang dihasilkan sering mengalami keruntuhan struktural dan menyusutnya
sebagian besar situs pengikat akibat penumpukan jaringan tegangan pada polimer,
yang menyebabkan relaksasi rantai polimer. Untuk mengatasi kelemahan MIP,
GO diperkenalkan untuk membentuk bahan hybrid Graphene Oxide-Molecularly
Imprinted Polymer (GO-MIP) (Khoo et al., 2019). GO-MIP menunjukkan
kapasitas pengikatan yang tinggi, kemampuan yang baik untuk ekstraksi,
meningkatkan kinetika respon, spesifik dan meningkatnya selektivitas terhadap
molekul template (Zhao et al., 2018).
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2.5. Karakterisasi

2.5.1. Scanning Electron Microscopy-Energy Dispersive X-ray (SEM-EDX)

Scanning Electron Microscopy (SEM) adalah mikroskop elektron yang memiliki
kemampuan untuk menghasilkan citra permukaan suatu sampel dengan resolusi
tinggi (Septiano dkk., 2021). Penggunaan SEM untuk mengamati di dalam dan di
sekitar interface antara bahan dengan lapisan oksida dengan menggambarkan
permukaan sampel melalui proses scan dengan menggunakan pancaran energi
yang tinggi dari elektron dalam suatu pola scan raster. Prinsip kerja SEM yaitu
permukaan yang dikenai berkas elektron energi tinggi akan memantulkan kembali
berkas tersebut, sehingga menghasilkan elektron sekunder ke segala arah dan
terdapat suatu arah yang dipantulkan dengan intensitas tertinggi. Elektron yang
dipantulkan dengan intensitas tertinggi akan terdeteksi dan ditentukan lokasinya
oleh detektor dalam SEM. Contoh hasil karakterisasi (a) GO, (b) GO-NIP, (c)
GO-MIP sebelum template dielusi dan (d) GO-MIP setelah template dielusi
menggunakan SEM ditunjukkan pada Gambar 12.

—

Gambar 12. Hasil SEM GO, GO-NIP, dan GO-MIP (Chen and Ye, 2017).

Komposisi unsur yang terkandung dalam permukaan sampel dapat diamati dengan
menggunakan Energy Dispersive X-ray (EDX). EDX sudah terangkai langsung
dengan SEM. Prinsip kerja EDX adalah menentukan energi pada puncak dalam
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spektrum dan dibandingkan dengan tabel energi emisi sinar x dari unsur-unsur
yang sudah diketahui. Unsur-unsur dengan nomor atom di bawah 4 (H, He, dan
Li) tidak dapat dideteksi oleh detektor EDX (Sari dan Mufit, 2014). Contoh hasil
karakterisasi GO dan MIP menggunakan EDX ditunjukkan pada Gambar 13.
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Gambar 13. Hasil EDX GO dan GO-MIP (Chang et al., 2011).

2.5.2. Fourier Transform Infrared (FTIR)

Fourier Transform Infrared (FTIR) adalah instrumen analisis untuk mengevaluasi
berbagai material, khususnya untuk mengidentifikasi material yang tidak
diketahui. Pada FTIR, terjadi serapan molekul dari senyawa yang energi dengan
tingkat energi vibrasi dan rotasi pada ikatan kovalen yang mengalami perubahan
momen dipol. Penggunaan FTIR untuk analisis senyawa dengan melihat kekuatan
absorpsi senyawa pada panjang gelombang tertentu dan menentukan gugus fungsi
molekul. Prinsip kerja FTIR adalah interaksi antara materi dengan sinar infrared
mengakibatkan adanya vibrasi pada molekul-molekul dimana besarnya energi
vibrasi pada molekul-molekul dimana besarnya energi vibrasi tersebut berbeda-
beda tiap komponen molekul tergantung pada atom-atom dan kekuatan ikatan
ikatan menghasilkan frekuensi yang berbeda. Adanya perbedaan tingkat vibrasi
komponen tersebut, dapat mengidentifikasikan keberadaan komponen atau gugus
fungsi dalam molekul (Bijang dkk., 2018).

Gugus-gugus fungsional pada GO menjadikan material ini banyak diminati karena
dapat dimanfaatkan dalam berbagai bidang seperti bio device, bahan komposit,
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coating, dan adsorben. GO sebagai nanomaterial monolayer graphene yang
memiliki gugus fungsi oksigen, seperti karboksil (-COOH), karbonil (-C=0), dan
gugus fenol pada tepi lembaran, epoksi (C-O-C) dan hidroksil (-OH)
menghadirkan lebih banyak sisi aktif (Tohamy et al., 2020). Contoh hasil
karakterisasi (a) GO-MIP, (b) GO-NIP, dan (c) GO ditunjukkan Gambar 14.
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Gambar 14. Hasil FTIR GO, GO-NIP dan GO-MIP (Khoo et al., 2019).

2.6.  Spektrofotometer UV-Vis

Spektrofotometri UV-Vis adalah metode analisis kimia untuk mendeteksi senyawa
berdasarkan absorbansi foton. Sinar ultraviolet mempunyai panjang gelombang
antara 200-400 nm dan sinar visible mempunyai panjang gelombang 400-750 nm.
Syarat senyawa yang dapat dianalisis menggunakan spektrofotometer UV-Vis
adalah senyawa yang mengandung gugus auskokrom dan kromofor. Gugus
ausksrokrom adalah gugus fungsional yang mempunyai elektron bebas seperti —
OH, NO., dan NH2. Gugus kromofor adalah gugus yang memberikan serapan
pada daerah sinar ultraviolet dan visible. Prinsip dasar spektrofotometri UV-Vis
didasarkan pada pengukuran panjang gelombang dan intensitas sinar ultraviolet
dan visible yang diserap analit sebagai fungsi panjang gelombang. Eksitasi

elektron pada spektrofotometri UV-Vis dicatat dalam bentuk spektrum dinyatakan
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sebagai panjang gelombang dan absorbansi, sesuai dengan jenis elektron yang ada
dalam molekul yang dianalisis. Semakin mudah elektron tereksitasi, semakin

tinggi absorbansinya (Pratiwi et al., 2021).

Antibiotik ciprofloxacin dapat ditentukan dengan menggunakan spektrofotometer
UV-Vis yang dilihat dari struktur ciprofloxacin yang mempunyai gugus kromofor.
Antibiotik ini dapat menyerap radiasi pada panjang gelombang di daerah
ultraviolet. Serapan maksimum pada ciprofloxacin dengan menggunakan pelarut
akuades yaitu pada panjang gelombang 278 nm (Tjaboali, 2015). Kurva kalibrasi
ciprofloxacin dapat dilihat pada Gambar 15.
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Gambar 15. Kurva Kalibrasi Ciprofloxacin



I11.  METODE PENELITIAN

3.1.  Tempat dan Waktu Pelaksanaan

Penelitian ini dilakukan di Laboratorium Kimia Analitik FMIPA Universitas
Lampung pada bulan Januari sampai Juni 2024. Karakterisasi Graphene Oxide
dan Graphene Oxide Molecularly Imprinted Polymer (GO-MIP) menggunakan
Scanning Electron Microscopy-Energy Dispersive X-Ray (SEM-EDX), Fourier
Transform Infrared (FTIR) dilakukan di Unit Pelaksanaan Teknis Laboratorium
Terpadu dan Sentra Inovasi Teknologi (UPT-LTSIT) Universitas Lampung dan
Laboratorium Terpadu Universitas Diponegoro. Uji adsorpsi antibiotik
ciprofloxacin dengan Spektrofotometer Ultraviolet-Visible (Uv-Vis) dilakukan di

Laboratorium Terpadu Institut Teknologi Sumatra.

3.2. Alatdan Bahan

Adapun alat-alat yang digunakan pada penelitian ini adalah gelas beaker, labu
Erlenmeyer, labu ukur, neraca analitik, tabung reaksi, rak tabung reaksi, hot plate
magnetic stirrer, spinbar, centrifuge (Fischer Scientific 1827001027164), tabung
centrifuge, corong kaca, gelas ukur, pipet tetes, pipet volume, bulp, kertas saring,
batang pengaduk, spatula, pH meter, labu bulat, termometer, botol semprot,
ultrasonik (1510 Branson), mortal, alu, Fourier Transform Infrared (FTIR)
Agilent Cary 630 Japan, Scanning Electron Microscopy-Energy Dispersive X-Ray
(SEM-EDX) EVO® MA 10 Australia, dan Spektrofotometer Ultraviolet-Visble
(UV-Vis) Shimazu 1800 Japan.
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Adapun bahan-bahan yang digunakan pada penelitian ini adalah graphite
(Supelco Sigmaaldrich), ciprofloxacin (Hexpharm Jaya), H>SO4 pekat
(MerckTM), KMnOg4 (MerckTM), H202 30% (Supelco Sigmaaldrich), larutan HCI
5%, larutan HCI 0,1M (MerckTM), Asam Metakrilat (MAA) (Supelco
Sigmaaldrich), Etilen Glikol Dimetakrilat(EGDMA\) (Supelco Sigmaaldrich),
Ammonium Persulfat (APS) (Supelco Sigmaaldrich), dimetilformamida (DMF)
(Supelco Sigmaaldrich), asam asetat (MerckTM), metanol (MerckTM), dan

akuades.

3.3.  Prosedur Kerja

3.3.1. Pembuatan Graphene Oxide (GO) Menggunakan Metode Hummers
Termodifikasi

1 g grafit dimasukkan ke dalam gelas beaker 500 mL, ditambahkan 23 mL H2SOg,
kemudian diaduk dengan magnetic stirrer dalam wadah yang berisi es selama 30
menit. Sebanyak 3 g KMnQOj4 ke dalam larutan dengan secara perlahan dan suhu
dipertahankan tetap di bawah 10 °C. Setelah itu, larutan diaduk pada suhu 35 °C
selama 30 menit, lalu ditambahkan 46 mL akuades secara perlahan hingga
kenaikan suhu mencapai 98 °C, dan didiamkan selama 15 menit (Li et al., 2013).

140 mL akuades ditambahkan ke dalam campuran diikuti dengan penambahan 10
mL larutan H202 30% sambil diaduk dengan magnetic stirrer selama 10 menit.
Suspensi yang terbentuk dicuci dengan HCI 5% untuk menghilangkan ion sulfat
dan dilakukan uji dengan larutan barium klorida untuk memastikan bahwa ion
sulfat telah hilang dengan ditandai tidak terdapat endapan berwarna putih. Setelah
itu, dicuci dengan akuades hingga pH menjadi 5 yang kemudian disentrifugasi
selama 10 menit. Padatan yang dihasilkan didispersikan dalam 450 mL akuades,
kemudian disonikasi selama 2 jam lalu disaring dengan kertas saring. Padatan
yang telah disaring dikeringkan pada suhu 60 °C selama 5 jam dalam oven (L.i et
al., 2013). Setelah didapatkan padatan GO, sebanyak 120 mg GO yang telah
dihasilkan disonikasi dalam 40 mL dimetilformamida (DMF) selama 2 jam.
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3.3.2. Pembuatan Graphene Oxide Molecularly Imprinted Polymer (GO-
MIP)

Sintesis MIP dibuat dengan menggunakan ciprofloxacin sebagai molekul template
dan asam metakrilat (MAA) sebagai monomer fungsional dengan 1 mmol
ciprofloxacin dan 4 mmol MAA ke dalam 10 mL metanol:air (1:1). Setelah
campuran homogen, ditambahkan 20 mL dispersi GO, 20 mmol etilen glikol
dimetakrilat (EGDMA) dan 40 mg inisiator ammonium persulfat (APS). Gas pada
campuran tersebut dihilangkan dengan sonikasi selama 10 menit, lalu dilakukan
bubbling dengan nitrogen selama 10 menit. Proses degassing dan bubbling
diulang sebanyak tiga kali. Kemudian, dilakukan polimerisasi pada suhu 75 °C
selama 24 jam. Setelah 24 jam, GO-MIP yang diperoleh kemudian dihaluskan
memakai mortar. Serbuk yang dihasilkan dicuci dengan asam asetat:metanol
(20:80 (v/v)), kemudian dicuci dengan akuades dan dikeringkan pada suhu 60 °C
untuk mendapatkan berat konstan. Sementara itu, GO-functional-Non-Imprinted
Polymer (GO-NIP) disintesis dengan prosedur yang sama tetapi tanpa
penambahan ciprofloxacin sebagai molekul template selama polimerisasi (Chen
and Ye, 2017).

3.3.3. Karakterisasi Graphene Oxide (GO), Graphene Oxide Molecularly
Imprinted Polymer (GO-MIP), dan Graphene Oxide Non-Imprinted
Polymer (GO-NIP)

Karakterisasi gugus fungsi GO, GO-MIP, dan GO-NIP menggunakan Fourier
Transform Infrared Spectroscopy (FTIR). Morfologi, identifikasi unsur, dan
komposisi kuantitatif diidentifikasi menggunakan Scanning Electron Microscope-
Energy Dispersive X-ray (SEM-EDX).
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3.3.4. Pembuatan Larutan Induk Ciprofloxacin 500 ppm

Larutan induk antibiotik ciprofloxacin 500 ppm dibuat dengan cara 50 mg
antibiotik ciprofloxacin dilarutkan dengan akuades dalam labu takar 100 mL
hingga tanda tera dan dihomogenkan. Kemudian, dilakukan pengenceran pada
larutan induk hingga didapati larutan standar 0,5; 1; 1,5; 2; dan 2,5 ppm untuk

menentukan panjang gelombang maksimum dan pengukuran absorbansi filtrat.

3.3.5. Uji Adsorpsi Antibiotik Ciprofloxacin menggunakan Metode DSPE

Ditimbang sebanyak 20 mg GO-MIP dimasukkan ke dalam gelas beaker,
ditambahkan 20 mL larutan standar ciprofloxacin pada pH 4 dengan konsentrasi 2
ppm. Campuran yang dihasilkan distirer selama 40 menit, lalu GO-MIP
dipisahkan dari larutan dengan sentrifugasi pada kecepatan 10.000 rpm selama 15
menit. Selanjutnya, campuran disaring menggunakan kertas saring, filtrat yang
dihasilkan dianalisis menggunakan spektrofotometer UV-Vis pada panjang

gelombang maksimumnya.
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Diagram alir penelitian ini ditunjukkan pada Gambar 16.

Pembuatan GO

Karakterisasi

SEM-EDX FTIR

Pembuatan GO-MIP

|
Karakterisasi

SEM-EDX FTIR

UJi Adsorpsi Antibiotik Ciprofloxacin menggunakan Metode DSPE

Hasil

Gambar 16. Diagram Alir Penelitian



5.1.

V. KESIMPULAN DAN SARAN

Simpulan

Berdasarkan hasil penelitian yang dilakukan, peroleh kesimpulan bahwa:

1.

5.2.

Pada penelitian ini berhasil dilakukan pembuatan GO-MIP yang dibuktikan
dengan karakterisasi SEM-EDX dan FTIR.

GO-MIP yang diperoleh memiliki gugus fungsi hidroksil, karboksil, karbonil
dan epoksi yang dibuktikan dengan FTIR dan memiliki morfologi permukaan
yang bergelombang banyak pori-pori berdasarkan karakterisasi SEM serta
tersusun atas C sebesar 58,41%; O 32,01%, N 7,03% dan F 2,56%.

Uji adsorpsi ciprofloxacin dengan metode DSPE didapatkan hasil yang belum

optimal.

Saran

Saran yang dapat diberikan pada penelitian selanjutnya adalah

1.

Proses optimasi perlu dilakukan hingga didapatkan adsorpsi maksimum pada
GO-MIP.

Perlu dilakukan penyesuaian dengan metode pembuatan GO-MIP, seperti
konsentrasi atau jenis monomer dan crosslinker yang digunakan.

Perlu dilakukan variasi pelarut pada pencucian GO-MIP sehingga tidak

adanya sisa senyawa template pada GO-MIP.
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