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ABSTRAK

SINTESIS, KARAKTERISASI, DAN UJI ANTIPROLIFERASI SENYAWA
DIBUTILTIMAH(V) DI-(3-NITROBENZOAT) DAN DIBUTILTIMAH(IV)
DIBENZOAT TERHADAP SEL KANKER PAYUDARA MICHIGAN
CANCER FOUNDATION-T7 (MCF-7)

Oleh

MARIANA LUPITA SIGALINGGING

Penelitian ini bertujuan untuk mendapatkan senyawa-senyawa turunan
organotimah(IV) yaitu senyawa dibutiltimah(IV) di-(3-nitrobenzoat) dan
dibutiltimah(IV) dibenzoat, mengetahui karakteristik dari senyawa tersebut dengan
menggunakan spektrofotometer UV-Visible, FTIR, 'H dan 'C-NMR, serta
microelemental analyzer dan mengetahui aktivitas antiproliferasi terhadap sel
kanker payudara MCF-7 dan aktivitasnya dibandingkan dengan sel normal.

Senyawa dibutiltimah(IV) di-(3-nitrobenzoat) dan dibutiltimah(IV)
dibenzoat berhasil disintesis melalui reaksi antara dibutiltimah(IV) oksida dengan
ligan asam 3-nitrobenzoat dan asam benzoat. Produk hasil sintesis berupa serbuk
putih dengan massa berturut-turut sebesar 1,9643 dan 1,8888 g, serta presentase
rendemen sebesar 82,63% dan 94,46%. Senyawa hasil sintesis dikarakterisasi
dengan menggunakan spektrofotometer UV-Visible, FTIR, 'H dan '*C-NMR, serta
microelemental analyzer untuk mengetahui kemurnian senyawa.

Aktivitas antiproliferasi senyawa sintesis telah diuji terhadap galur sel
kanker payudara MCF-7 dan aktivitasnya dibandingkan dengan sel normal. Hasil
uji antiproliferatif menunjukan bahwa senyawa dibutiltimah(IV) di-(3-
nitrobenzoat) dan dibutiltimah(IV) dibenzoat memiliki aktivitas antiproliferatif
cukup aktif dengan nilai ICso sebesar 1,03 dan 4,65 pg/mL serta menunjukan indeks
selektivitas terhadap sel vero berturut-turut sebesar 35,39 dan 12,06.

Kata kunci:  uji antiproliferasi, ICso, sel MCF-7, dibutiltimah(IV) di-3-
nitrobenzoat, dibutiltimah(IV) dibenzoat



ABSTRACT

SYNTHESIS, CHARACTERIZATION, AND ANTIPROLIFERATION
TESTING OF DIBUTYLTIMN((V) DI-(3-NITROBENZOATE) AND
DIBUTYLTIMN(YV) DIBENZOATE COMPOUNDS AGAINST MICHIGAN
CANCER FOUNDATION-7 (MCF-7) BREAST CANCER CELLS

By

MARIANA LUPITA SIGALINGGING

This study aims to obtain organotin(IV) derivative compounds, namely
dibutyltin(IV) di-(3-nitrobenzoate) and dibutyltin(IV) dibenzoate, to determine the
characteristics of these compounds using UV-Visible, FTIR, 'H and '*C-NMR
spectrophotometers, and microelemental analyzers and to determine the
antiproliferative activity against MCF-7 breast cancer cells and its activity
compared to normal cells.

Dibutyltin(IV)  di-(3-nitrobenzoate) and dibutyltin(IV) dibenzoate
compounds were successfully synthesized through the reaction between
dibutyltin(IV) oxide with 3-nitrobenzoic acid and benzoic acid ligands. The
synthesis products were in the form of white powder with masses of 1.9643 and
1.8888 grams respectively, and yield percentages of 82.63% and 94.46%. The
synthesized compounds were characterized using UV-Visible spectrophotometer,
FTIR, 'H and '3C-NMR, and microelemental analyzer to determine the purity of
the compounds.

The antiproliferative activity of the synthesized compounds was tested
against the MCF-7 breast cancer cell line and its activity was compared with normal
cells. The results of the antiproliferative test showed that the compounds
dibutyltin(IV) di-(3-nitrobenzoate) and dibutyltin(IV) dibenzoate had quite active
antiproliferative activity with ICso values of 1.03 and 4.65 ng/mL and showed
selectivity indices against vero cells of 35.39 and 12.06, respectively.

Keywords :  antiproliferation assay, ICso, MCF-7 cells, dibutyltin(IV) di-3-
nitrobenzoate, dibutyltin(IV) dibenzoate
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I. PENDAHULUAN

1.1. Latar belakang

Kanker termasuk sebagai penyakit yang sangat mematikan dan menjadi salah satu
ancaman terbesar bagi kesehatan global. Penyakit ini terjadi apabila sel-sel dalam
tubuh mengalami perkembangan yang tidak terkendali dan dapat menyebar
dengan cepat ke berbagai bagian tubuh lainnya (Indra, 2022). Menurut data World
Health Organization (2020), kanker menyebabkan sekitar 10 juta kematian yang
berarti bahwa dari enam orang yang meninggal, satu diantaranya disebabkan oleh
kanker. Menurut laporan International Agency for Research on Cancer (2023),
menyatakan bahwa terdapat 20 juta kasus baru kanker dan 9,7 juta kematian pada
tahun 2022. Sebanyak 53,5 juta orang diperkirakan masih hidup dalam lima tahun
setelah didiagnosis kanker. Sekitar 1 dari 5 orang mengalami kanker, sementara
sekitar 1 dari 9 pria dan 1 dari 12 wanita meninggal akibat penyakit ini. Menurut
data Riskesdas (2018), menunjukan prevalensi kanker di Indonesia meningkat dari
1,4 % per 1.000 orang pada tahun 2013 menjadi 1,79 % per 1.000 orang pada
tahun 2018. Prevalensi kanker tertinggi tercatat di DI Yogyakarta dengan 4,9 %.

Kanker yang paling umum pada wanita meliputi kanker payudara dan leher rahim,
sementara pada pria, jenis yang paling umum meliputi kanker paru-paru dan
kolorektal. Berdasarkan data yang dikumpulkan oleh Global Cancer Observatory
(2020) menunjukan bahwa kanker payudara adalah penyakit dengan kasus
terbanyak pada wanita. Berdasarkan data dari World Health Organization (2022)

jumlah kematian akibat kanker payudara secara global mencapai 670.000 jiwa.



Berdasarkan data dari World Cancer Research Fund (2022), di negara Indonesia
sebanyak 66.271 orang terdiagnosis menderita kanker payudara dan sebanyak
22.598 orang meninggal akibat penyakit tersebut. Oleh karena itu, kanker
payudara menjadi perhatian bagi pemerintah di seluruh dunia, terutama di

Indonesia untuk melakukan upaya pencegahan dan pengobatan yang efektif.

Kanker payudara (carcinoma mammae) dikenal sebagai jenis kanker yang berasal
dari jaringan payudara, baik pada epitel duktus maupun lobulus. Kondisi ini
terjadi akibat sel-sel yang kehilangan mekanisme dan pengendalian abnormal,
sehingga tumbuh secara tidak normal, cepat, dan tidak terkontrol (Rizka ef al.,
2022). Gejala umum kanker payudara tampak dari adanya benjolan dan
pembengkakan di salah satu payudara, tarikan pada puting susu atau puting susu
terasa gatal, serta nyeri. Kanker payudara pada stadium tingkat lanjut memiliki
gejala timbul nyeri tulang, pembengkakan lengan, ulserasi kulit, atau penurunan
berat badan (Dewi dan Hendrati, 2015). Gaya hidup menjadi salah satu faktor
yang dapat meningkatkan risiko kanker payudara. Sedentary lifestyle dapat
meningkatkan risiko kanker payudara karena dapat menyebabkan penumpukan
lemak tubuh yang dapat menghasilkan hormon estrogen berlebih. Selain itu,
konsumsi alkohol dan kebiasaan merokok juga dapat meningkatkan risiko kanker
payudara. Alkohol dapat mengganggu metabolisme estrogen di hati, sementara
asap rokok mengandung zat karsinogenik yang dapat memicu peningkatan

proliferasi sel di jaringan payudara (Suparna dan Sari, 2022).

Terdapat beberapa upaya pengobatan terhadap kanker payudara, meliputi
pembedahan, terapi radiasi, dan kemoterapi. Pengobatan kanker payudara dengan
pembedahan dilakukan untuk membuang tumor, tetapi tidak semua stadium
kanker payudara dapat disembuhkan dengan cara pembedahan ini. Terapi radiasi
menggunakan sinar-X atau sinar gamma berenergi tinggi untuk menargetkan
tumor atau area bekas tumor setelah operasi yang bertujuan untuk merusak sel-sel
kanker dan menghambat proses perkembangbiakan sel-sel tersebut. Pengobatan
kemoterapi bertujuan untuk membunuh sel kanker (Kemenkes, 2013). Resistensi
terhadap terapi konvensional seperti kemoterapi dan radiasi dapat menimbulkan

efek samping yang menjadi salah satu masalah utama dalam pengobatan kanker



payudara. Oleh karena itu, diperlukan pengembangan pengobatan terbaru yang
memiliki mekanisme kerja yang lebih aman dan efektif, salah satunya dengan

menggunakan senyawa turunan organotimah(IV).

Berdasarkan penelitian terdahulu senyawa organotimah merupakan salah satu
senyawa yang berpotensi untuk melawan sel-sel kanker yang berkembang dalam
tubuh. Senyawa organotimah didefinisikan sebagai senyawa organologam yang
tersusun oleh satu atau lebih ikatan timah-karbon (Sn-C). Senyawa ini memiliki
pusat tetravalen {Sn} dan dapat digolongkan menjadi mono-, di-, tri-, atau
tetraorganotimah(IV) dengan klasifikasi berdasarkan jumlah gugus alkil (R) atau
aril (Ar). Umumnya ion-ion yang berikatan dengan senyawa organotimah yaitu
CL F, Oz, OH, —COQO, atau —S. Gugus anionik tersebut umumnya hanya memiliki

peran sekunder dalam menentukan aktivitas biologisnya (Pellerito et al., 2006).

Aktivitas biologis senyawa organotimah(I'V) dipengaruhi oleh jumlah gugus
organik yang terikat pada atom pusat timah (Sn) dan anion yang terikat dalam
senyawa ini memiliki peran penting dalam meningkatkan aktivitas biologisnya
pada berbagai pengujian (Pellerito et al., 2006). Senyawa organotimah(IV)
karboksilat mendapat perhatian khusus dalam berbagai penelitian dibandingkan
jenis senyawa organotimah lainnya karena senyawa ini menunjukan aktivitas

biologis yang lebih unggul.

Banyaknya penelitian yang dilakukan sebelumnya terbukti senyawa organotimah
memiliki aktivitas biologis dalam berbagai bidang, yaitu sebagai antibakteri (Hadi
dkk., 2022), antifungi (Sanuddin, 2020), antikanker (Carraher and Roner, 2014),
antimalaria (Hadi dkk., 2019), antikorosi (Kurniasih ef al., 2015), antioksidan
(Arraq and Hadi, 2023). Banyaknya jumlah atom karbon dalam senyawa
organotimah(IV) yang diuji berpengaruh terhadap aktivitas antikankernya.
Inhibitory concentration (ICso) didefinisikan sebagai konsentrasi nanopartikel
yang mampu menghambat 50% aktivitas sel kanker dan menunjukan seberapa
besar kemampuan suatu senyawa untuk menyebabkan kerusakan atau efek negatif
pada sel. Penelitian terhadap sel kanker leukimia yang dilakukan oleh Hadi ef al.

(2012) yang menunjukan bahwa senyawa turunan trifeniltimah(I'V) memiliki nilai



ICso yang lebih rendah dibandingkan dengan senyawa turunan dibutiltimah(IV)
dan difeniltimah(IV), sedangkan senyawa difeniltimah(IV) memiliki nilai ICsg

yang lebih rendah daripada senyawa dibutiltimah(IV).

Penelitian yang dilakukan oleh Hadi ef al. (2024) menunjukan bahwa senyawa
difeniltimah(IV) di-(2-hidroksibenzoat) memiliki nilai ICso sebesar 2.60 pg/mL
terhadap kanker paru-paru. Berdasarkan penelitian Weerapreeyakul et al. (2012),
suatu senyawa dapat diklasifikasian sebagai senyawa dengan aktivitas antikanker
yang baik apabila memiliki nilai ICso <10 pg/mL, maka senyawa difeniltimah(I'V)
di-2-hidroksibenzoat memiliki aktivitas sebagai antikanker yang baik. Oleh
karena itu, penelitian ini dilakukan dengan harapan senyawa-senyawa turunan
organotimah(IV) yang akan disintesis memiliki aktivitas antikanker yang baik dan
memiliki nilai ICso yang rendah, sehingga dapat diuji lebih lanjut dalam studi

klinis.

Penelitian ini dilakukan dengan mensintesis dan mengkarakterisasi senyawa
dibutiltimah(IV) di-(3-nitrobenzoat) dan dibutiltimah(IV) dibenzoat. Senyawa
yang diperoleh dikarakterisasi menggunakan spektrofotometer IR, UV-Vis, NMR
dan microelemental analyzer dan kemudian diuji antiproliferasi terhadap sel
kanker payudara Michigan Cancer Foundation-7 (MCF-7) dan dibandingkan
aktivitasnya terhadap sel vero (sel normal). Prosedur untuk sintesis masing-
masing senyawa organotimah(IV) karboksilat pada penelitian ini diadopsi dari
prosedur yang dilakukan oleh (Bonire et al., 1998; Hadi and Rilyanti, 2010;
Szorcsik et al., 2003). Prosedur untuk pengujian aktivitas antikanker diadopsi dari

prosedur yang dilakukan oleh (Katrin dan Winarno, 2008).



1.2. Tujuan penelitian

Adapun tujuan dari penelitian ini adalah sebagai berikut.

1. Mendapatkan senyawa dibutiltimah(IV) di-(3-nitrobenzoat) dan
dibutiltimah(IV) dibenzoat.

2. Mengetahui karakteristik senyawa dibutiltimah(I'V) di-(3-nitrobenzoat) dan
dibutiltimah(IV) dibenzoat hasil sintesis menggunakan instrumentasi
Spektrofotometer UV-Vis, FTIR, NMR, serta Microelemental Analyzer.

3. Menguji aktivitas antiproliferasi dari senyawa dibutiltimah(IV) di-(3-
nitrobenzoat) dan dibutiltimah(I'V) dibenzoat terhadap sel kanker payudara

(MCF-7) dan membandingkannya dengan sel normal.

1.3. Manfaat penelitian

Penelitian ini diharapkan memberikan wawasan tentang potensi senyawa
dibutiltimah(IV) di-(3-nitrobenzoat) dan dibutiltimah(IV) dibenzoat dalam
menghambat pertumbuhan sel kanker payudara (MCF-7) serta berkontribusi pada
pengembangan terapi kanker yang lebih efektif dan spesifik.



II. TINJAUAN PUSTAKA

2.1. Senyawa organologam

Senyawa organologam merupakan senyawa yang memiliki minimal satu ikatan
langsung antara atom karbon (C) dari gugus organik dengan atom logam.
Senyawa yang memiliki ikatan karbon dengan fosfor, arsen, silikon, atau boron
dapat digolongkan sebagai organologam. Sedangkan, senyawa yang memiliki
ikatan antara atom logam dengan oksigen, belerang, nitrogen, atau halogen tidak
dapat digolongkan sebagai organologam. Sifat umum senyawa organologam
adalah memiliki atom karbon yang lebih elektronegatif daripada kebanyakan
logam, yang memungkinkan mereka dapat dikatakan sebagai jembatan antara
kimia organik dan anorganik. Menurut Abel ef al. (2002), terdapat beberapa

kecenderungan jenis-jenis ikatan yang terbentuk pada senyawaan organologam

a. Senyawa lonik dari Logam Elektropositif
Senyawa ini dapat terbentuk ketika suatu radikal organik terikat pada logam
dengan keelektronegatifan yang sangat tinggi, seperti logam alkali atau alkali
tanah. Senyawa ini tidak stabil di udara, mudah terhidrolisis dalam air, dan
tidak larut dalam pelarut hidrokarbon. Kestabilannya bergantung pada
stabilitas radikal organiknya.

b. Senyawa Organologam dengan Ikatan Sigma(c)
Senyawa organologam dengan ikatan Sigma(c) terbentuk antara gugus
organik dan atom logam dan memiliki keelektronegatifan rendah. Senyawa
organologam dengan ikatan ini tergolong ikatan kovalen tetapi masih

memiliki ikatan ionik.



c. Senyawa Organologam dengan Ikatan Nonklasik
Ikatan nonklasik antara logam dan karbon adalah jenis ikatan yang tidak

dapat dijelaskan dengan pasangan elektron atau ikatan ionik.

2.2. Timah

Timah atau Stannum (Sn) merupakan logam golongan IVA berwarna putih dan
mempunyai titik didih 2270°C dan titik lebur 231,97°C. Timah merupakan unsur
kimia dalam tabel periodik yang memiliki symbol Sn dan nomor atom 50 serta
massa atom 118,71. Logam ini termasuk dalam kelompok logam pascatransisi,
berwarna keperakan, mudah ditempa, serta tahan terhadap korosi karena tidak
mudah teroksidasi. Timah sering digunakan dalam pembuatan logam paduan dan
pelapisan logam lain untuk mencegah karat (Sowiyk dan Bayuseno, 2016). Timah
merupakan logam ramah lingkungan, umumnya digunakan dalam pembuatan
kaleng makanan tidak berbahaya terhadap kesehatan manusia. Kebanyakan
penggunaan timah putih untuk pelapis/pelindung dari korosi dan paduan logam
dengan logam lainnya seperti timah hitam dan zink. Konsumsi dunia akan timah
putih untuk plat menyerap sekitar 34% dan untuk solder 31% (Prodjosantoso dkk.,
2011).

Timah dalam bentuk senyawaannya memiliki tingkat oksidasi +2 dan +4.
Senyawa timah dengan tingkat oksidasi +4 lebih stabil dari pada +2. Pada tingkat
oksidasi +4, timah menggunakan seluruh elektron valensinya, yaitu 5s* 5p* untuk
berikatan, sedangkan pada tingkat oksidasi +2, timah hanya menggunakan
elektron valensi 5p” saja. Tetapi perbedaan energi antara kedua tingkat ini rendah
(Wilkinson, 1982). Timah dalam bentuk senyawa kompleks yaitu senyawa
organotimah dan turunannya, berpotensi memiliki berbagai macam aktivitas
biologis tergantung dari jumlah atom karbon dalam senyawa organotimah, karena
diketahui organotimah, khususnya organotimah(IV) memiliki berbagai macam
aktivitas biologis yaitu sebagai antibakteri (Hadi dkk., 2022), antifungi (Sanuddin,
2020), antikanker (Carraher and Roner, 2014), antimalaria (Hadi dkk.,2019),
antikorosi (Kurniasih et al., 2015), antioksidan (Arraq and Hadi, 2023).



2.3. Senyawa organotimah

Senyawa organotimah adalah senyawa organometalik dengan satu atau lebih
ikatan kovalen Sn-C. Umumnya senyawa organotimah adalah antropogenik,
kecuali metiltin yang dapat dihasilkan di lingkungan melalui biometilasi.
Sebagian besar senyawa organotimah dianggap sebagai turunan dari RaSn(IV)X4.4
(n=1, 2, 3, dan 4) yang dikategorikan sebagai mono-, di-, tri-, dan tetra-
organotimah(IV) tergantung jumlah gugus alkil (R) atau aril (Ar) yang terikat .
Anion yang terikat (X) umumnya adalah karboksilat, thiolat, klorida, fluorida,
oksida, atau hidroksida (Wilkinson, 1982). Atom Sn dalam senyawa organotimah
biasanya berada dalam tingkat oksidasi +4. Pada konsentrasi yang sangat rendah,
senyawa organotimah(IV) karboksilat dan semua turunannya menunjukan
aktivitas biologi yang sangat kuat. Umumnya senyawa organotimah(I'V)
cenderung bersifat sangat beracun, bahkan pada konsentrasi yang rendah.
Aktivitas biologisnya ditentukan terutama oleh jumlah dan sifat gugus organik
yang terikat pada atom pusat {Sn} (Elianasari dan Hadi, 2018). Senyawa
organotimah telah dikenal sejak tahun 1850, adapun fungsi komersialnya adalah
sebagai PVC penstabil, yang telah dikenalkan sejak tahun 1940. Metil, butil, oktil,
fenil, dan sikloheksil adalah gugus organik yang paling sering terikat dengan
timah (Davies, 2004). Terdapat tiga turunan senyawa organotimah yaitu sebagai

berikut:

2.3.1. Senyawa organotimah halida

Senyawa organotimah halida merupakan senyawa organotimah yang berikatan
dengan halogen dan memiliki rumus umum R,SnX4., (n = 1-3; X = Cl, Br, I).
Umumnya, senyawa ini berupa padatan kristalin dan sangat reaktif. Organotimah
halida ini dapat disintesis secara langsung melalui logam timah, Sn(II) atau
Sn(IV) dengan alkil halida yang reaktif. Metode ini secara luas digunakan untuk
pembuatan dialkiltimah dihalida. Sintesis langsung ini ditinjau ulang oleh Murphy

dan Poller seperti yang ditunjukan pada Persamaan 1.



2Etl + Sn — Et2Sn + Iz (Persamaan 1)

Metode lain yang sering dipakai untuk pembuatan organotimah halida yakni
reaksi disproporsionasi tetraalkiltimah dengan timah(IV) klorida dengan
mengubah perbandingan material awal, seperti yang ditunjukan dalam Persamaan

2-4.
SnR4 + 3SnCly — 4RSnCl; (Persamaan 2)
SnR4 + SnCls — 2R>SnCl; (Persamaan 3)
3SnR4 + SnCls — 4R3SnCl (Persamaan 4)

Menurut Wilkinson (1982), senyawa organotimah klorida digunakan sebagai
kloridanya dengan memakai logam halida lain yang sesuai seperti ditunjukan pada

Persamaan 5.
R4SnCly.n + (4-n) MX — R4SnX4.n + (4-n) MCI (Persamaan 5)

(X =F, Bratau I; M =K, Na, NHy)

2.3.2. Senyawa organotimah hidroksida dan oksida

Senyawa organotimah oksida dan hidroksida merupakan produk umum dari
hidrolisis halida organotimah. Hidrolisis dari alkiltimah halida dan senyawa yang
berikatan R3SnX yang menghasilkan produk kompleks, merupakan rute utama
pada alkiltimah oksida dan alkiltimah hidroksida (Wilkinson, 1982). Adapun

hidrolisis senyawa alkiltimah halida ditunjukan pada Persamaan 6 dan 7.

R3SnX + MOH — R3SnOH + MX (Persamaan 6)
R2SnX> + 2MOH — R,SnO + 2MX + H,0 (Persamaan 7)

Sebagai contoh senyawa organotimah hidroksida dan oksida adalah
trifeniltimah(IV) hidroksida dan dibutiltimah(IV) oksida. Penelitian ini
menggunakan senyawa dibutiltimah(IV) oksida sebagai bahan awal yang

direaksikan dengan asam karboksilat untuk menghasilkan senyawa
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dibutiltimah(IV) karboksilat. Struktur dari senyawa dibutiltimah(IV) oksida dapat

H3Cl\

Sn=0

HgC—/—/

Gambar 1. Struktur senyawa dibutiltimah(I'V) oksida

dilihat pada Gambar 1.

2.3.3. Senyawa organotimah karboksilat

Senyawa organotimah karboksilat dapat disintesis melalui dua cara yaitu
mereaksikan organotimah oksida atau organotimah hidroksida dengan asam
karboksilat, ataupun mereaksikan organotimah halida dengan asam karboksilat.
Sintesis organotimah karboksilat umumnya menggunakan organotimah halida
sebagai bahan awal. Menurut Wilkinson (1982), organotimah halida direaksikan
dengan garam karboksilat dalam pelarut yang sesuai, biasanya metanol, aseton,

atau karbon tetraklorida, seperti yang ditampilkan oleh Persamaan 8.

RuSnClyp + (4-n) R'CO2M — R3SnO,CR' + (4-n) MCI (Persamaan 8)

Senyawa organotimah(I'V) karboksilat dan semua turunannya diketahui memiliki
aktivitas penghambatan yang tinggi bahkan pada konsentrasi yang sangat rendah.
Reaksi esterifikasi dari asam karboksilat dengan organotimah oksida atau
hidroksida dilakukan melalui dehidrasi azeotropik dari reaktan dalam toluena

(Abel et al., 2002).
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2.4. Sintesis senyawa organotimah

Sintesis senyawa organotimah(IV) benzoat yang umumnya menggunakan
senyawa utama seperti organotimah(I'V) oksida dan organotimah(IV) hidroksida
yang direaksikan dengan suatu asam karboksilat tertentu. Reaksi dapat
berlangsung sempurna melalui proses refluks pada suhu = 60°C - 61°C selama 4
jam, dalam pelarut methanol. Setelah reaksi berlangsung sempurna selanjutnya
senyawa dikeringkan dalam desikator kemudian dikarakterisasi dengan berbagai
instrumen spektrometri untuk mengetahui kemurniannya (Hadi dan Afriyani,

2017). Adapun reaksi sintesis senyawa organotimah ditunjukan pada Gambar 2.

N> NN /"LQ
+60-61°C o + H
//J 4 Jam //J AN
H,C HsC © i

Gambar 2. Reaksi Sintesis Senyawa Organotimah

e

2.5. Analisis senyawa organotimah

Karakterisasi senyawa-senyawa organotimah(I'V) dapat dilakukan dengan
menggunakan spektrofotometer UV (dengan konsentrasi 1 x 10 M, pada panjang
gelombang sinar UV), spektrofotometer FTIR (pada bilangan gelombang 4000 —
400 cm™), 'H dan '*C-NMR (dengan dimetilsulfoksida sebagai referen pada
298K) dan analisis elemental (unsur C, H, N, dan S) menggunakan alat

microelemental analyzer (Hadi dkk., 2022).

2.5.1. Analisis menggunakan spektrofotometer UV-Vis

Spektrofotometer UV-Vis adalah salah satu metode instrumen yang paling sering
diterapkan dalam analisis kimia untuk mendeteksi senyawa (padat/cair)
berdasarkan absorbansi foton (Irawan, 2019). Spektrofotometri serapan

Ultraviolet dan Visible adalah teknik yang didasarkan pada redaman pengukuran
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radiasi elektromagnetik oleh suatu zat penyerap. Pengukuran serapan cahaya di
daerah ultraviolet (200-350 nm) dan sinar tampak (350-800 nm) oleh suatu
senyawa yang juga berbeda dalam hal rentang energi dan jenis eksitasi dari
wilayah terkait lainnya. Atenuasi ini diakibatkan oleh pemantulan, hamburan,
penyerapan atau interferensi. Fungsi detektor UV-Vis adalah mengubah sinyal
cahaya menjadi sinyal listrik. Idealnya, detektor UV-Vis harus merespons dalam
rentang panjang gelombang yang luas, merespons dengan sensitivitas tinggi dan
noise rendah, memiliki rentang respons linier, memiliki respons cepat (Nuzulia,
2024). Transisi elektronik dapat berlangsung dari tingkat energi keadaan dasar

menuju tingkat energi yang lebih tinggi atau tereksitasi seperti yang ditunjukan

pada Gambar 3.
AN
i 1 [ G%  Anti ikatan
E T ] T Anti ikatan
i
T

Q

Gambar 3. Transisi Elektronik dalam Molekul Organik (Suhartati, 2017).

Prinsip dasar spektrofotometri UV-Vis yaitu terjadinya transisi elektronik yang
disebabkan penyerapan sinar UV-Vis yang dapat mengeksitasi elektron dari orbital
yang kosong. Transisi elektronik pada daerah UV-Vis melibatkan tiga jenis
transisi, yaitu elektron o, m, dan n. Transisi yang paling mungkin terjadi adalah
perpindahan dari orbital dengan tingkat energi tertinggi yang terisi (HOMO) ke
orbital kosong dengan tingkat energi terendah (LUMO). Pada kebanyakan
molekul, orbital ¢ yang berhubungan dengan ikatan ¢ berada pada tingkat energi
terendah, sementara orbital m memiliki energi yang lebih tinggi. Orbital nonikatan

(n) yang mengandung elektron tidak berpasangan, berada pada tingkat energi yang
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lebih tinggi lagi, sedangkan, orbital antiikatan kosong, seperti 6* dan n*,
menempati tingkat energi tertinggi (Pavia et al., 2001). Menurut Hadi dkk., (2022)
senyawa organotimah(IV) dapat dianalisis dengan menggunakan berbagai teknik
karakterisasi seperti spektrofotometer UV (dengan konsentrasi 1x 10 M, pada

panjang gelombang sinar UV seperti yang dapat dilihat dalam Tabel 1.

Tabel 1. Panjang Gelombang Senyawa-Senyawa Organotimah(IV) pada
Spektrofotometer UV-Vis

Panjang Gelombang (nm)

Senyawa
n—om* n—m*
[(CsH5)3Sn(4-OCOCsH4NO2)] 204 265
[(n-C4H9)>Sn(OOCCsH5)2] - 282

Spektrofotometri UV-Vis digunakan untuk penentuan terhadap sampel yang
berupa larutan, gas, atau uap. Sampel yang dianalisis menggunakan
spektrofotometer UV-Vis adalah sampel yang memiliki warna atau telah diberi
pewarna. Hubungan antara warna dan panjang gelombang, termasuk warna
komplementer yang melibatkan dua warna dalam spektrum, dapat ditemukan pada
Tabel 2.

Tabel 2. Panjang Gelombang dan Warna pada Senyawa Kompleks (Khopkar,

1990).
Panjang Gelombang (nm) Warna Warna Komplementer
400 — 435 Ungu Hijau kekuningan
435 - 480 Biru Kuning
480 - 490 Biru kehijauan Jingga
490 — 500 Hijau kebiruan Merah
500 — 560 Hijau Ungu kemerahan
595-610 Jingga Biru Kehijauan
610 - 680 Merah Hijau kebiruan
680 — 700 Ungu kemerahan Hijau

Pada umumnya sampel harus diubah menjadi suatu larutan yang jernih,

penyerapan sinar UV pada Amaks. dari beberapa pelarut yang dapat dilihat dalam



14

Tabel 3. Untuk sampel yang berupa larutan perlu diperhatikan beberapa

persyaratan pelarut yang dipakai antara lain:

1. Harus melarutkan sampel dengan sempurna.

2. Pelarut yang dipakai tidak mengandung ikatan rangkap terkonjugasi pada
struktur molekulnya dan tidak berwarna (tidak boleh mengabsorpsi sinar yang
dipakai oleh sampel).

3. Tidak terjadi interaksi dengan molekul senyawa yang dianalisis.

4. Kemurniannya harus tinggi.

Tabel 3. Absorpsi Sinar UV pada Amaks. dari Beberapa Pelarut (Suhartati, 2017).

Pelarut Amaks (Nm)
Asetronitril 190
Kloroform 240
Sikloheksana 195
1-4 dioksan 215
Etanol 95 % 205
Benzena 285
n-heksana 201
Metanol 205
Isooktana 195
Air 190
Aseton 330
Piridina 305

2.5.2. Analisis menggunakan spektrofotometer Fourier Transform Infra Red
(FTIR)

Prinsip kerja FTIR adalah interaksi antara energi dan materi. Infra merah yang
melewati celah ke sampel, celah tersebut berfungsi mengontrol jumlah energi
yang disampaikan kepada sampel. Kemudian beberapa infra merah diserap oleh
sampel dan yang lainnya di transmisikan melalui permukaan sampel sehingga

sinar infra merah lolos ke detektor dan sinyal yang terukur kemudian dikirim ke
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komputer dan direkam dalam bentuk puncak-puncak. Spektrofotometer FTIR
merupakan alat yang dapat digunakan untuk identifikasi senyawa, khususnya
senyawa organik, baik secara kualitatif maupun kuantitatif. Analisis kualitatif
dengan spektroskopi FTIR secara umum digunakan untuk identifikasi gugus-
gugus fungsional yang terdapat dalam suatu senyawa yang dianalisis. Analisis
kuantitatif dengan spektroskopi FTIR secara umum digunakan untuk menentukan

konsentrasi analit dalam sampel (Sari dkk., 2011).

Teknik spektrometri IR dapat digunakan dalam dua varian yaitu transmisi dan
reflektansi. Transmisi digunakan untuk menguji efek dari penyerapan radiasi IR
dalam volume sampel. Hal ini dimungkinkan untuk menguji sampel dalam bentuk
padat, cair, dan gas dengan menggunakan prosedur yang tepat. Spektrum padatan
dapat diukur dengan menggunakan spesimen dalam tablet dari KBr, NaCl, sampel
cairan/suspensi dalam parafin cair. Jika objek yang diuji cukup tipis dan
transparan, spektrum yang diukur langsung pada sampel (Subamia dkk., 2023).
Adapun cara kerja FTIR yaitu mula-mula zat yang akan diukur diidentifikasi,
berupa atom atau molekul. Sinar infra merah yang berperan sebagai sumber sinar
dibagi menjadi dua berkas, satu dilewatkan melalui sampel dan yang lain melalui
pembanding. Kemudian secara berturut-turut melewati chopper. Setelah melalui
prisma atau grating, berkas akan jatuh pada detektor dan diubah menjadi sinyal
listrik yang kemudian direkam oleh rekorder. Selanjutnya diperlukan amplifier
bila sinyal yang dihasilkan sangat lemah (Pambudi dkk., 2017). Sintesis senyawa
organotimah berhasil apabila muncul peregangan Sn-O-C pada frekuensi 1050-

900 cm!. Serapan-serapan gugus organotimah(IV) ditunjukan dalam Tabel 4.
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Tabel 4. Serapan Gugus Senyawa Organotimah(IV) pada spektrofotometer FTIR
(Hadi dkk., 2022).

Gugus Fungsi Bilangan Gelombang (cm™)
Sn—OH 3500-3100
Sn-0O 800-400
Sn—-O-C 1050-900
CO; asimetri 1600-1400
C=0 1700-1600
N-O 1560-1515

2.5.3. Analisis menggunakan spektrometer "H-NMR dan 3C-NMR

Spektrometer resonansi magnetik nuklir (NMR) adalah instrumen kimia yang
digunakan untuk memperoleh informasi mengenai struktur dan konformasi
senyawa kimia. Spektroskopi NMR adalah metode penjelasan yang cukup baik
dalam menentukan struktur senyawa organik. Spektroskopi NMR memanfaatkan
interaksi antara nukleus yang bertindak sebagai magnet kecil dan medan magnetik
eksternal, sehingga dapat diterapkan untuk mengevaluasi ikatan kimia dan
lingkungan nuklir. Sinyal yang diperoleh dari spektroskopi NMR menunjukan
interaksi antara inti dan elektron dan antarinti, yang dapat membantu menentukan
struktur senyawa kimia. Spektrum NMR yang dihasilkan merupakan kumpulan

dari satu atau lebih puncak resonansi pada frekuensi tertentu (Ismail dkk., 2022).

Terdapat dua jenis spektroskopi NMR, yaitu '"H-NMR dan '*C-NMR. Salah satu
informasi penting yang ditunjukan oleh spektrum '"H-NMR adalah pergeseran
kimia dari berbagai jenis proton dalam sampel, sedangkan '*C-NMR dapat
memberikan informasi struktural yang terkait dengan senyawa berdasarkan
interaksi dari berbagai jenis karbon. Hasil yang diperoleh dari spektrum '*C-NMR
yakni informasi mengenai keadaan lingkungan atom karbon tetangga, apakah
dalam bentuk atom primer, sekunder, tersier, ataupun kuarterner. Sedangkan dari
spektrum 'H-NMR, hasilnya dapat diketahui jumlah atom hidrogen yang ada pada

atom karbon tetangga, serta dapat diketahui beberapa jenis lingkungan hidrogen
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dalam molekul (Sudjadi, 1985). Beberapa informasi penting yang muncul dalam

spektrum 'H-NMR sebagai berikut.

a. Resonansi proton didistribusikan di sepanjang sumbu frekuensi. Setiap proton

berada dalam lingkungan kimia yang berbeda yang ditandai dengan

pergeseran kimianya (9).

b. Puncak yang berbeda dalam spektrum dapat dilihat muncul dengan intensitas

yang berbeda yang terkait dengan jumlah proton yang menimbulkan sinyal.

c. Beberapa resonansi proton dapat berinteraksi dengan atom tetangga. Tingkat

interaksi atau kopling ditunjukan oleh konstanta kopling (J).

Tabel 5. Pergeseran Kimia 'H-NMR (Gunawan et al., 2021).

Pergeseran Kimia (6) (ppm) Deskripsi
0.9 Alkil (metil)
1.3 Alkil (metilena)
1.5-2 Alkil (metina)
1.8 Alilik
2-23 (CH a — karbonil C=0)
23 Benzilik (C-Ph)
2.5 Alkinil
2-3 CHa—-N
2-4 CHa — halogen (Cl, Br, I)
3.8 CHa — oksigen
4.5 CHa — fluorin
7.3 Aromatik
9.7 Aldehida
0.5-5 Alkohol
4-7 fenol
10-13 Asam karboksilat
0.5-5 Amina
3-5 Anilin
5-9 Amida
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Alat spektrometer NMR ini pada prinsipnya bekerja berdasarkan resonansi antara
momen magnet inti atom yang berputar dengan prosesi larmor dengan gelombang
radio yang dikenakan padanya (Susilawati, 2015). Menurut Supratman (2010),
pola pemisahan (splitting pattern) pada spektrum '"H-NMR adalah sebagai berikut.
a. Singlet merupakan sinyal tunggal yang dihasilkan bila sebuah proton tidak
memiliki proton tetangga yang secara magnetik tidak ekuivalen dengannya.

b. Doublet merupakan sinyal yang terbelah menjadi sinyal rangkap yang
dihasilkan bila sebuah proton memiliki satu proton tetangga yang secara
magnetik tidak ekuivalen dengannya. Perbandingan luas kedua sinyalnya
seharusnya 1:1, tetapi bisa berbeda pada aril. Jarak antara kedua sinyal dalam
sebuah doublet dinamakan tetapan kopling (J).

c. Triplet merupakan sinyal yang terdiri dari tiga sinyal yang dihasilkan bila
sebuah proton memiliki dua proton tetangga yang ekuivalen satu sama lain,
tetapi tidak ekuivalen dengan dirinya. Maka sinyal pada NMR adalah (n+1), n
merupakan banyaknya proton tetangga, sehingga 2+1 = 3. Perbandingan luas
kedua sinyalnya seharusnya 1:2:1.

d. Quartet merupakan sinyal yang terdiri dari empat sinyal yang dihasilkan bila
sebuah proton memiliki tiga proton tetangga yang ekuivalen satu sama lain,
tetapi tidak ekuivalen dengaan dirinya. Sinyal padaa NMR adalah (n+1),

sehingga 3+ 1=4. Perbandingan luas kedua sinyalnya seharusnya 1:3:3:1.

2.5.4. Analisis unsur menggunakan microelemental analyzer

Mikroanalisis adalah penentuan kandungan unsur penyusun suatu senyawa yang
dilakukan dengan menggunakan microelemental analyzer. Unsur yang umum
ditentukan adalah karbon (C), hidrogen (H), nitrogen (N), dan sulfur (S).
Sehingga alat yang biasanya digunakan untuk tujuan mikroanalisis ini dikenal
sebagai CHNS microelemental analyzer. Prinsip utama dari Microelemental
Analyzer adalah pembakaran sampel pada suhu tinggi. Hasil pembakaran berupa
gas yang dimurnikan, kemudian melalui proses pemurnian lebih lanjut. Setelah
itu, gas dipisahkan berdasarkan komponennya masing-masing dan dianalisis

menggunakan detektor yang sesuai. Pada dasarnya, sampel yang diketahui
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jenisnya dapat diperkirakan beratnya dengan menghitung setiap berat unsur yang
diperlukan untuk mencapai nilai kalibrasi terendah atau tertinggi (Caprette, 2007).
Sebuah senyawa dianggap murni jika perbedaan antara hasil data mikroanalisis

dan perhitungan teoritisnya berada dalam kisaran 1-2 %.

2.6. Asam benzoat

Asam benzoat (CsHsCOOH) merupakan suatu padatan yang berupa kristal
berwarna putih dan tergolong jenis asam karboksilat aromatik yang paling
sederhana. Asam ini berasal dari getah kemenyan, yang sudah menjadi sumber
utama asam benzoat. Asam benzoat terdiri dari asam lemah beserta garam
turunanya digunakan sebagai bahan pengawet makanan. Di alam asam benzoat
terdapat bentuk turunan antara lain garam, ester dan amida (Winarno, 1992).
Penambahan gugus atau pengganti pada posisi tertentu asam benzoat akan
memengaruhi aktivitas yang menjadikan asam benzoat banyak memiliki kegunaan
seperti antivirus, antibakterial, antijamur, antimutagenic (Mauluddin dkk., 2017).

Berikut adalah struktur asam benzoat ditunjukan oleh Gambar 4.

O
OH

Gambar 4. Struktur Asam Benzoat

2.7. Asam 3-nitrobenzoat

Asam 3-nitrobenzoat merupakan salah satu turunan dari asam benzoat dengan
rumus molekul CcH4(NO2)CO.H, memiliki bentuk kristal kuning dengan titik
leleh 139 °C dan titik didih 341 °C dan umumnya larut dalam metanol, Asam 3-
nitrobenzoat juga banyak dimanfaatkan dalam zat pewarna, dalam ilmu

kedokteran misalnya untuk preparasi obat-obatan, sebagai reagen dan serbaguna
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dalam sintesis organik (Mahawati ef al., 2006). Berikut adalah struktur asam

benzoat ditunjukan oleh Gambar 5.

COOH

NO,

Gambar 5. Struktur Asam 3-Nitrobenzoat
2.8. Kanker

Kanker adalah pembentukan jaringan baru yang bersifat ganas (malignan) dan
abnormal. Kanker berasal dari bahasa Latin Carcinamon, yaitu "Carci" berarti
kepiting dan "Oma" berarti pembesaran (Kumar dkk., 2007). Kanker tumbuh
dengan cara infiltrasi, invasi, destruksi, dan penetrasi progresif ke jaringan sekitar.
Ada tiga ciri utama yang menandakan keberadaan kanker, yakni kontrol
pertumbuhan yang menurun atau tidak terbatas, invasi pada jaringan setempat dan
penyebaran ke bagian tubuh yang lain (Murray, 2003). Kanker berasal dari
kumpulan sel yang dapat menghancurkan inang selnya secara genetik sehingga sel
menjadi tidak normal. Kumpulan sel ini terbentuk karena beberapa sel tidak
merespon mekanisme regulasi kerja sel, sehingga sel dapat terus berkembang
dengan mengambil nutrien dari sel normal. Kegagalan sel dalam merespon
regulasi kerja sel dikarenakan adanya kerusakan DNA, sehingga menyebabkan
mutasi pada gen yang mengontrol pembelahan sel. Sel kanker dapat menyebar dan
tumbuh ke jaringan tubuh lain dengan melalui pembuluh darah dan pembuluh

darah bening (Huspa, 2009).
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2.9. Kanker payudara

Payudara merupakan organ ektodermal khas mamalia yang strukturnya
mencerminkan fungsi spesifiknya dalam memproduksi ASI untuk menyusui.
Payudara sebagai salah satu organ aksesoris dari sistem reproduksi dan berperan
penting karena memproduksi ASI pada masa laktasi. Kanker payudara
(Carcinoma Mammae) merupakan tumor (benjolan abnormal) ganas yang tumbuh
dalam jaringan payudara (Khairunnisa, 2021). Penyebab pasti munculnya sel
kanker tidak ada, tetapi lima hingga sepuluh persen kanker payudara dikaitkan
dengan mutasi gen tumor supressor, yaitu gen 1 (BRCA1) dan gen 2 (BRCA?2),
yang diturunkan secara herediter. Kanker dimulai dengan perkembangan sel yang
tidak normal yang kemudian berkumpul untuk membentuk kanker. Kemudian
akan membentuk benjolan dipayudara yang dapat menyebar ke jaringan di

sekitarnya atau ke bagian tubuh lainnya (Nurrohmah dkk, 2022).

Fase awal kanker payudara adalah asimptomatik (tanpa ada gejala dan tanda).
Adanya benjolan atau penebalan pada payudara merupakan tanda dan gejala yang
paling umum, sedangkan tanda dan gejala tingkat lanjut kanker payudara meliputi
kulit cekung, retraksi atau deviasi puting susu dan nyeri, nyeri tekan atau rabas
khususnya berdarah dari puting. Kulit tebal dengan pori-pori menonjol sama
dengan kulit jeruk dan atau ulserasi pada payudara merupakan tanda lanjut dari

penyakit ini (Liambo ef al., 2022).

Ada banyak faktor risiko yang dapat meningkatkan pertumbuhan kanker payudara
seperti seks, penuaan (usia), hormone estrogen, riwayat keluarga (genetik), mutasi
gen, gaya hidup tidak sehat, riwayat terkena kanker payudara, struktur sel
payudara, radiasi thoraks, dan jumlah siklus menstruasi. Adanya kerusakan
genetik juga merupakan faktor penyebab kanker payudara baik itu secara internal,
seperti hormon atau metabolisme nutrisi dalam sel, maupun faktor eksternal,
seperti penggunakan tembakau (rokok), terpapar bahan kimia, dan paparan sinar

matahari yang berlebihan (Liambo ef al., 2022).
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Berdasarkan riset yang dilakukan oleh Herawati dkk. (2021) menyimpulkan
beberapa karasteristik penderita kanker payudara berdasarakan usia, riwayat
keluarga, riwayat reproduksi, dan jenis terapi yaitu sebagai berikut.

1. Usia penderita kanker payudara yang mendominasi berusia >40 tahun dengan
range usia 40-55 tahun.

2. Risiko kanker payudara akan meningkat pada wanita yang memiliki ikatan
darah dengan keluarga yang menderita kanker payudara.

3. Riwayat reproduksi seperti: usia menarke, usia menopause, riwayat paritas,
dan riwayat menyusui juga dapat meningkatkan risiko terjadi kanker
payudara.

4. Riwayat penggunaan kontrasepsi hormonal seperti kontrasepsi oral dan pil
dapat meningkatkan risiko terjadi kanker payudara sampai 4 kali lipat
dibandingkan bagi wanita yang tidak menggunakan kontrasepsi. Semakin
lama durasi penggunaan kontrasepsi maka risiko terkena kanker payudara
juga semakin meningkat (penggunaan >5 tahun).

5. Distribusi stadium penyakit penderita kanker saat terdiagnosis adalah stadium
III B dan IV.

6. Jenis terapi yang paling banyak digunakan pada kanker payudara adalah
kemoterapi yang dapat digunakan sebagai terapi adjuvan atau neo-adjuvan.

Sedangkan, jenis operasi yang paling banyak digunakan adalah mastektomi.

2.10. Pengobatan kanker payudara

Pengobatan kanker dilakukan secara individual tergantung jenis, lokasi, stadium.
Pengobatan kanker payudara digunakan sebagai pengobatan tunggal atau
kombinasi dari 2 atau lebih jenis pengobatan. Pengobatan ini bertujuan untuk
memusnahkan kanker atau membatasi perkembangan penyakit serta
menghilangkan gejala gejalanya. Adapun pengobatan-pengobatan tersebut antara
lain sebagai berikut.
a. Pembedahan

Pembedahan dilakukan untuk membuang tumor, tetapi tidak semua stadium

kanker payudara dapat disembuhkan dengan cara pembedahan ini. Semakin



23

dini kanker ditemukan maka kemungkinan sembuh lebih besar, jenis
pembedahan yang dilakukan yaitu mastektomi (pengangkatan payudara) dan
pengangkatan kelenjar getah bening pada ketiak dilakukan pada penderita
yang sel kankernya sudah menyebar namun besarnya masih kurang dari 2,5
cm (Yuliana, 2024). Untuk meningkatkan harapan hidup, pembedahan
umumnya diikuti dengan terapi tambahan seperti radiasi, hormon atau

kemoterapi.

Mastektomi merupakan prosedur pembedahan yang bertujuan untuk
mengangkat payudara bagi penderita kanker payudara (Irfan dan Masykur,
2022). Secara umum, mastektomi memiliki tingkat kesembuhan sekitar 85%
hingga 87%. Efek dari prosedur ini dapat menyebabkan pasien kehilangan
sebagian atau seluruh payudara, mati rasa pada area kulit tertentu, dan bahkan
risiko kelumpuhan apabila tidak dilakukan dengan tepat (Solehah dkk., 2022).
Pasien kanker payudara juga akan mengalami keterbatasan dalam bergerak di
area bahu dan lengan dan menggangu aktivitas fungsinal setelah prosedur

mastektomi dilakukan (Martha, 2023).

. Radiasi

Radioterapi merupakan metode pengobatan kanker yang memanfaatkan
radiasi dosis tinggi untuk menghancurkan sel kanker atau mengecilkan
ukuran tumor. Prinsip radioterapi adalah dengan memberikan dosis radiasi
yang mematikan tumor pada daerah yang telah ditentukan, sedangkan
jaringan normal sekitarnya mendapat dosis seminimal mungkin (Wulandari
dkk., 2021). Radioterapi merupakan jenis terapi pengobatan kanker payudara
menggunakan sinar-X, sinar gamma dan elektron berenergi tinggi yang
menargetkan tumor atau situs tumor pascaoperasi dengan tujuan merusak sel-
sel kanker sehingga proses multiplikasi sel-sel kanker akan terhambat.
Pemberian dosis radiasi berbeda-beda pada setiap jenis kanker. Dosis radiasi
yang diterima oleh organ sehat di sekitar kanker harus sedikit mungkin dan

dosis radiasi pada target harus tepat. Dosis rendah akan memengaruhi proses
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penyembuhan pasien, sedangkan dosis yang berlebih akan membahayakan

pasien (Fardela dkk., 2024).

Radioterapi dapat digunakan dengan tujuan sebagai terapi kuratif dan terapi
paliatif. Terapi kuratif bertujuan untuk menyembuhkan kanker, sementara
terapi paliatif bertujuan untuk meningkatkan kualitas hidup. Peran radioterapi
kuratif pada kanker payudara adalah sebagai tindakan yang dilakukan setelah
operasi, baik operasi mastektomi yang radikal, simpel, termodifikasi ataupun
terapi konservasi. Tujuan utamanya adalah untuk membersihkan sisa-sisa sel
tumor pada dinding dada serta pada kelenjar getah bening setempat, yakni
aksila, supra klavikula, dan sebagian berpendapat rantai mamaria interna

(Apriantoro dan Kartika, 2023).

Kemoterapi

Kemoterapi merupakan metode pengobatan kanker dengan pemberian bahan
kimia yang bertujuan untuk membunuh dan menghambat pertumbuhan sel
kanker. Kemoterapi dapat melawan sel kanker dengan cara merusak dan
menghambat faktor-faktor pertumbuhan sel. Pemberian obat anti kanker dapat
dikonsumsi secara oral ataupun secara intravenous atau suntikan (Kemenkes,
2013). Dalam kemoterapi, sitostatik yang digunakan untuk merusak DNA
(asam deoksiribonukleat) dan bertindak sebagai penghambat dalam
pembelahan sel kanker. Kemoterapi diberikan selama beberapa bulan disertai
dengan waktu jeda untuk pemulihan. Pemberian obat kemoterapi biasanya
diberikan lebih dari satu obat (kemoterapi kombinasi) karena efektifitasnya

yang lebih tinggi dibandingkan penggunaan satu obat (Yuliana, 2024).

Dosis obat kemoterapi dihitung berdasarkan luas permukaan tubuh. Hal ini
perlu dilakukan karena obat kemoterapi memiliki efek samping yang cukup
signifikan pada tubuh. Dengan menghitung dosis secara akurat, diharapkan
terapi dapat memberikan manfaat yang optimal dalam mengatasi kanker,
sekaligus meminimalkan risiko efek samping pada pasien (Haryani, 2022).

Menurut penelitian yang dilakukan oleh Irawati dan Sardjan (2022), terdapat
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beberapa obat yang dipakai dalam pengobatan kemoterapi antara lain sebagai

berikut.

1) Siklofostfamid merupakan obat kemoterapi golongan alkylating agent
yang berkhasiat kuat terhadap sel-sel yang sedang membelah.

2) Paklitaksel dan dosetaksel merupakan obat kemoterapi khusus pada
kanker ovarium dan kanker payudara dengan cara menghentikan mitosis
atau pembelahan sel.

3) Karboplatin dan cisplatin juga merupakan kelompok obat kemoterapi dari
golongan alkylating agent yang bersifat nefrotoksik, sehingga
memerlukan hidrasi sebelum dan sesudah diberikan, dan obat—obat
tersebut juga memiliki sifat emetogenik yang tinggi yaitu menyebabkan
mual/muntah yang hebat.

4) Kombinasi antara dosetaksel siklofosfamid dapat memberikan efek
penyembuhan lebih baik dengan mekanisme siklofosfamid yang bekerja
langsung merusak DNA sehingga menyebabkan reproduksi sel terhenti
sedangkan dosetaksel bekerja dengan cara menghentikan pembelahan sel,
sehingga kombinasi ini akan memberikan efek lebih baik.

5) Kombinasi Paklitaksel Karboplatin.

Beberapa efek samping yang terjadi akibat kemoterapi meliputi mual dan
muntah, kelelahan yang berlebihan, berkurangnya selera makan, kerontokan
rambut, kekeringan mulut, dan kesulitan buang air besar. Efek samping
kemoterapi tidak hanya menghancurkan sel-sel kanker tetapi juga menyerang
sel-sel yang sehat, terutama sel-sel yang membelah dengan cepat.
Pengelolaan efek samping ini dapat meningkatkan efektivitas pengobatan
terhadap tumor (Sabrina dan Yuliastuti, 2023). Efek samping yang sering
ditemukan setelah pengobatan kemoterapi adalah alopecia (kebotakan), lebih
dari 80% wanita yang telah menjalani kemoterapi mengatakan bahwa
alopecia (kebotakan) merupakan aspek traumatik dari kemoterapi yang
dijalaninya dan 8% pasien berhenti menjalani kemoterapi karena

ketakutannya akan mengalami alopecia (Effendi dan Anggun, 2019).
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2.11. Sel Michigan Cancer Foundation-7

Michigan Cancer Foundation-7 (MCF-7) adalah lini sel kanker payudara yang
sering digunakan dalam berbagai studi antikanker selama bertahun-tahun. Sel ini
memiliki sifat ER-positif (ER+) dan PR-positif (PR+) yang berarti memiliki
reseptor esterogen dan progesteron, serta termasuk dalam subtipe molekuler
luminal A. Karakteristik MCF-7 menunjukan bahwa sel ini kurang agresif dan
tidak invasif, sehingga dianggap memiliki risiko penyebaran yang relatif rendah.
Perkembangan sel kanker payudara tidak hanya dipengaruhi oleh reseptor hormon
Estrogen Receptor (ER) dan Progesterone Receptor (PR), tetapi juga oleh reseptor
faktor pertumbuhan yang terletak pada membran plasma. Dua reseptor penting
dari kelompok ini adalah Epidermal Growth Factor Receptor (EGFR) yang
diaktifkan oleh Epidermal Growth Factor (EGF) sebagai reseptor yang dapat
mengatur proliferasi dan sintesis DNA, dan Human Epidermal Growth Factor
Receptor-2 (HER2) sebagai reseptor yang mengendalikan bagaimana sel tumbuh
dan membelah. Kedua reseptor ini ditemukan pada sel MCF-7. Namun, ekspresi
EGFR pada sel MCF-7 tergolong sedang dan tidak setinggi pada subtipe kanker
lain yang lebih agresif (Comsa et al., 2015).

Sel MCF-7 berguna untuk studi payudara in vitro karena sel ini mempertahankan
beberapa karakteristik ideal yang khusus untuk epitel payudara, seperti
pemrosesan estrogen, dalam bentuk estradiol, melalui reseptor estrogen (ER)
dalam sitoplasma sel. Sel ini merupakan lini sel kanker payudara pertama yang
merespon hormon dan sensitif terhadap sitokeratin. Sifat unik dari sel ini dapat
berguna untuk terapi eksperimental. Ekspresi gen Myc yang berlebihan telah
diamati pada MCF-7, model sel kanker payudara ER+. Gen Myc merupakan gen
yang responsif terhadap estrogen. Ekspresi gen Myc yang berlebihan
mengakibatkan sel kanker menjadi lebih invasif (Sari dkk., 2018).
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2.12. Sel vero

Sel vero merupakan sel normal yang berasal dari ginjal monyet hijau Afrika
(Cercopithecus aethiops) dan merupakan salah satu garis sel kontinyu mamalia
yang digunakan secara luas dalam bidang penelitian, baik digunakan dalam studi
virologi, pembiakan, bakteri intraseluler, parasit, penilaian efek bahan kimia,
toksin dan zat lain pada sel mamalia pada tingkat molekuler. Sel ini homolog
dengan sel tubuh manusia dan mudah dibiakkan. Sel vero memiliki bentuk seperti
poligon dan pipih, dapat bereplikasi tidak terbatas atau diperbanyak dari sel yang
ada pada media kultur secara in vitro, nontumorigenic fibroblast cell atau sel
nonkanker (Goncalves et al., 2006). Sel vero yang sehat berbentuk triangular dan
akan berubah menjadi bentuk round-off jika berinteraksi dengan senyawa yang

memiliki aktivitas sitotoksik (Triatmoko dkk., 2016).

2.13. Uji antiproliferasi senyawa organotimah(IV) terhadap sel MCF-7
dengan metode hitung langsung (direct counting)

Proliferasi sel merupakan siklus pembelahan sel, yaitu sel tersebut tumbuh,
mereplikasi DNA, dan kemudian membagi menjadi dua sel anak. Pertumbuhan sel
dipicu oleh faktor pertumbuhan internal, cedera, kematian, dan kerusakan sel,
serta mediator biokimia dari lingkungan. Kelebihan stimulus atau kekurangan
inhibitor akan menyebabkan pertumbuhan sel yang tak terkontrol atau terjadinya
kanker (Pecorico, 2005). Kemampuan penghambatan proliferasi sel dapat
dikaitkan dengan mekanisme cell cycle arrest yaitu adanya kerusakan DNA atau
RNA akan memicu aktivasi gen p53 sehingga siklus sel akan terhenti sementara
untuk proses perbaikan DNA atau RNA tersebut. Apabila kerusakannya cukup
parah dan tidak bisa diperbaiki maka sel akan mengalami apoptosis (Wati et al.,
2016). Uji antiproliferatif dilakukan dengan metode perhitungan langsung pada
satuan waktu. Sebelumnya sel kanker payudara diinkubasi selama 72 jam dengan

menggunakan media DMEM yang sudah diberi FBS 10%.
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2.14. Analisis Probit

Analisis probit adalah model regresi khusus yang digunakan untuk menganalisis
variabel respon binomial. Ide analisis probit pada mulanya dipublikasikan dalam
majalah Science oleh Cester Ittner Bliss pada tahun 1934 yang digunakan untuk
mengetahui efektivitas suatu pestisida dengan memplotkan kurva hubungan antara
dosis dan respon pada berbagai konsentrasi, dan diperoleh kurva berbentuk
sigmoid (Greenberg, 1980). Analisis probit adalah jenis regresi yang digunakan
untuk menganalisis variabel respon binomial, dengan mengubah kurva dosis
respon sigmoid untuk garis lurus yang kemudian dapat dianalisis dengan regresi
baik melalui kuadrat terkecil atau kemungkinan maksimum. Regresi adalah
sebuah metode pas garis untuk membandingkan hubungan antara variabel respon
atau variabel dependen (y) terhadap variabel independen (x) dapat dilihat pada
persamaan 9.

y = a + bx + e (Persamaan 9)
Keterangan:
a= y-intercept
b= kemiringan garis

e= kesalahan jangka

Variabel respon binomial hanya mengacu pada variabel respon dengan dua hasil.
Analisis probit dapat dilakukan dengan salah satu teknik berikut ini.

1. Menggunakan tabel untuk memperkirakan probit

2. Menghitung probit dan koefisien regresi

3. Memiliki paket stastitical seperti SPS

Uji toksisitas merupakan uji untuk mengamati aktivitas farmakologi suatu
senyawa yang terjadi dalam waktu singkat setelah terpapar atau pemberian dalam
dosis tertentu. Prinsip uji toksisitas adalah bahwa komponen bioaktif selalu
bersifat toksik jika diberikan dengan dosis tinggi dan menjadi obat pada dosis
rendah. Uji toksisitas digunakan untuk mengetahui pengaruh racun yang

dihasilkan oleh dosis tunggal dari suatu campuran zat kimia pada hewan coba
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sebagai uji praskrining senyawa bioaktif antikanker (Jelita ez al., 2020). Metode
yang digunakan untuk analisis data dalam pengujian toksisitas untuk
mengestimasi nilai ICsp 96 jam menggunakan metode analisis probit. Analisis
probit merupakan analisis untuk menentukan toksisitas relatif dari bahan uji untuk
organisme hidup. Hubungan nilai logaritma konsentrasi bahan uji dengan
persentase mortalitas hewan uji (dalam probit) merupakan fungsi linear dari y = a

+ bx (Hertika, 2022).



III. METODE PENELITIAN

3.1. Waktu dan tempat penelitian

Penelitian ini dilakukan pada November 2024 — Februari 2025 di Laboratorium
Kimia Anorganik dan Kimia Fisik, Jurusan Kimia, Fakultas Matematika dan Ilmu
Pengetahuan Alam, Universitas Lampung. Analisis senyawa menggunakan
spektrofotometer UV-Vis dilakukan di Laboratorium Kimia Anorganik dan Fisik
FMIPA Universitas Lampung. Analisis senyawa menggunakan spektrometer
Fourier Transform - Infra Red (FTIR) dilakukan di Laboratorium Instrumentasi
FMIPA Universitas Islam Indonesia. Analisis unsur dengan menggunakan 'H dan
I3C-NMR dan analisa microelemental analyzer dilakukan di School of Chemical
and Food Technology, Universitas Kebangsaan Malaysia. Sedangkan uji
antiproliferasi sel MCF-7 dilakukan di Laboratorium Kimia Bahan Alam, Pusat

Riset Teknologi Proses Radiasi BRIN Pasar Jumat, Jakarta Selatan.

3.2. Alat dan bahan

Peralatan yang digunakan dalam melakukan sintesis senyawa, yaitu neraca
analitik, spatula, gelas ukur 100 mL, alat refluks, termometer 0°-100°C, penangas
air, hotplate stirrer, botol vial 30 mL, desikator, dan oven. Instrumen
Spektrofotometer UV-Vis (UV- Shimadzu UV-245 Spectrophotometer), Bruker
VERTEX 70 Fourier Transform-Infra Red (FTIR), A Bruker AV 600 MHz NMR
spectrometer '"H-NMR dan '*C-NMR, serta Fision EA 1108 series Microelemental

Analyzer. Peralatan yang digunakan dalam melakukan uji antiproliferasi, yaitu
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Erlenmeyer 1000 mL, neraca analitik, magnetic stirrer, pipet volume 10 mL,
syringe, filter, mikropipet 10 uL, 100uL dan 1000uL, laminar air flow, botol
kultur, inkubator CO» 5%, centrifuge, vortex, multi well plate tissue s culture 24

sumuran, Haemocytometer Neubauer Improve dan inverted microscop.

Bahan-bahan yang digunakan dalam sintesis senyawa, yaitu dibutiltimah(IV)
oksida, asam benzoat, asam 3-nitrobenzoat, dan metanol p.a. Bahan-bahan yang
digunakan dalam melakukan uji antiproliferasi, yaitu aluminium foil, akuades,
akuabides, sampel senyawa, etanol, DMSO, media Dulbecco’s Modified Eagle s
Medium (DMEM), sodium bicarbonate, Fetal Bovine Serum (FBS) 10%, Phospat
Buffer Saline (PBS) 10%, indikator pH, kertas HVS, penisilin, enzim tripsin,
trypan blue, cairan disinfektan (wipol), cairan sabun, sel vero, dan sel kanker

payudara MCF-7 Elabscience® .

3.3. Prosedur kerja

3.3.1 Sintesis dan karakterisasi senyawa dibutiltimah(IV) di-(3-nitrobenzoat)

Prosedur sintesis senyawa didasarkan pada penelitian sebelumnya (Hadi and
Rilyanti, 2010). Senyawa dibutiltimah(IV) di-(3-nitrobenzoat) disintesis dari
senyawa dibutiltimah(IV) oksida sebanyak 1.0458 g (0,0042 mol) direaksikan
dengan asam 3-nitrobenzoat sebanyak 1,4028 g (0,0084 mol) dalam 30 mL pelarut
metanol p.a dan direfluks selama 4 jam dengan hotplate stirrer pada suhu 60-
61°C. Setelah refluks selesai, metanol diuapkan dan dikeringkan dalam desikator
vakum #3 bulan hingga diperoleh kristal kering konstan. Kristal kering
dikarakterisasi dengan spektrofotometer UV-Vis, FTIR, 'TH-NMR dan '*C-NMR,

analisis kandungan unsur dengan microelemental analyzer.
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3.3.2.Sintesis dan karakterisasi senyawa dibutiltimah(IV) dibenzoat

Prosedur sintesis senyawa didasarkan pada penelitian sebelumnya (Hadi and
Rilyanti, 2010). Senyawa dibutiltimah(IV) dibenzoat disintesis dari senyawa
dibutiltimah(IV) oksida sebanyak 1.0458 g (0,0042 mol) direaksikan dengan asam
dibenzoat sebanyak 0,9408 g (0,0084 mol) dalam 30 mL pelarut metanol p.a dan
direfluks selama 4 jam dengan hotplate stirrer pada suhu 60- 61°C. Setelah
refluks selesai, metanol diuapkan dan dikeringkan dalam desikator vakum +3
bulan hingga diperoleh kristal kering konstan. Kristal kering dikarakterisasi
dengan spektrofotometer UV-Vis, FTIR, 'H-NMR dan '*C-NMR, analisis

kandungan unsur dengan microelemental analyzer.

3.3.3. Uji antiproliferasi sel MCF-7

Prosedur pengujian antiproliferasi pada penelitian ini diadopsi dari prosedur yang

dilakukan oleh (Hadi and Rilyanti, 2010; Katrin dan Winarno, 2008).

3.3.3.1. Persiapan media

Pembuatan media untuk konsentrasi 1000 mL dilakukan dengan menggunakan
sebanyak 10,4 g (1 pack) media Dulbecco’s Modified Eagle’s Medium (DMEM)
dilarutkan dalam 1000 mL aquabides steril dalam erlenmeyer dan diaduk sampai
homogen. Sebanyak 2,3 g natrium bikarbonat ditambahkan, kemudian diuji pH
dengan indikator pH hingga didapatkan pH 7-7,5 lalu media di saring dengan
syringe dan filter. Untuk keperluan kultur sel, 15 mL FBS 10% ditambahkan ke

dalam media yang dibuat.

3.3.3.2. Kultur sel

Sebelum dilakukan uji antiproliferasi, sel yang akan diuji terlebih dahulu
dikulturkan/dibiakkan dengan tujuan untuk memperbanyak jumlah sel tersebut.

Kultur sel dilakukan dengan mengambil 10 mL media DMEM yang sudah diberi
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FBS 10% dimasukkan ke dalam botol kultur, kemudian ditambahkan 300 pL
antibiotik penisilin lalu ditambahkan 1000 pL sel, selanjutnya botol kultur ditutup,
diberi label serta tanggal pembiakan sel dan diinkubasi selama 72 jam pada suhu

37°C dalam inkubator 5% COx.

Setelah 72 jam, sel dipanen dengan membuang semua media yang terdapat dalam
botol kultur, kemudia dicuci menggunakan 5 mL PBS 10% dan hasil bilasan
tersebut dibuang kembali. Selanjutnya ditambahkan 3 mL tripsin dan diinkubasi
selama 10 menit, lalu dipindahkan ke dalam tabung sentrifus dan ditambahkan 3
mL media DMEM, lalu di sentrifugasi selama 2x10 menit. Selanjutnya media
dibuang, ditambahkan 5 mL media baru, kemudian divortex lalu dipindahkan ke

dalam cryotub vials ukuran 1,8 mL dan disimpan di dalam freezer dengan suhu -

80°C.

3.3.3.3. Uji antiproliferasi

Sel kanker MCF-7 dan sel Vero yang digunakan diperoleh dari Elabscience®.
Amerika Serikat sebuah perusahaan yang mengambangkan serangkaian antibody
terkait penelitian antikanker. Pengujian aktivitas terhadap masing-masing sampel
uji yang dilarutkan dalam DMSO. Pengujian aktivitas antiproliferasi sampel isolat
terhadap sel MCF-7 dilakukan dengan 5 variasi konsentrasi yaitu 0; 1; 2; 4; 8; dan
16 ng/mL, yang selanjutnya dibandingkan aktivitas sitotoksiknya terhadap sel
normal dengan variasi konsentrasi 0; 8; 16; 32; 64 dan 128 pg/mL.

Pada kontrol positif sebanyak 1 mL media dimasukkan ke dalam multi well plate
tissues culture setiap sumuran, lalu dipipet dan dimasukkan 100 pL sel yang
sebelumnya sudah dibiakkan dan ditambahkan 10 pL sampel isolat, kemudian
ditambahkan 30 pL antibiotik penisilin. Sebagai kontrol negatif (konsentrasi 0),
dilakukan perlakuan yang sama dengan mengubah sampel isolat menggunakan 10
puL DMSO. Percobaan dilakukan triplo, selanjutnya suspensi sel yang telah diisi
zat uji plat ditutup dan dibungkus kertas HVS, kemudian diinkubasi selama 72
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jam pada suhu 37°C dalam inkubator 5% CO;. Semua perlakuan dilakukan

dengan keadaan steril dalam laminar air flow.

Setelah 72 jam dipipet isi tiap plat dan dibuang untuk mempermudah proses
pengujian selanjutnya, lalu dipipet dan dibilas menggunakan 400 uL PBS 10%,
dihomogenkan dan dibuang kembali, dipipet 100 pL tripsin dimasukkan dalam
tiap plat dan diinkubasi selama 10 menit. Setelah 10 menit, perhitungan sel
dilakukan dengan haemocytometer neubauer improved. Untuk membedakan
antara sel hidup dengan sel mati maka ditambah 20 pL larutan tryphan blue 1%
dan dihomogenkan. Selanjutnya sebanyak 100 pL larutan dialirkan ke dalam

haemocytometer neubauer improved.

Kemudian, jumlah sel yang masih hidup dihitung di bawah mikroskop 4000x.
Persentase hambatan zat uji terhadap pertumbuhan sel kanker dihitung dalam

Persamaan 10.
% inhibisi=1 — %xlOO% (Persamaan 10)

Keterangan:
A: jumlah sel hidup dalam media yang mengandung zat uji

B: jumlah sel hidup dalam media yang tidak mengandung zat uji (kontrol).

3.3.4. Analisis probit

Data persentase inhibisi yang diperoleh diplotkan ke tabel probit. Kemudian
dibuat grafik antara log konsentrasi (x) dan probit (y) sehingga diperoleh
persamaan regresi linier y = a + bx. Dengan memasukkan nilai y = 5 (probit dari
50%), maka diperoleh nilai x (log konsentrasi), nilai ICso dengan
mengkonversikan nilai log ke bentuk anti log. Inhibitory Concentration (I1Cso )
adalah konsentrasi senyawa yang menghambat proliferasi sel sebesar 50% dan
menunjukan potensi ketoksikan suatu senyawa terhadap sel setelah masa inkubasi
72 jam. Aktivitas senyawa murni dikatakan sangat aktif sebagai antikanker
apabila memiliki nilai ICso <4 ug/mL, aktif >4-<10 ug/mL, sedang >10-<30
pg/mL, dan tidak aktif >30 ug/mL (Geran et al., 1972; Sriwiriyajan ef al., 2014).
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3.3.5. Uji selektivitas

Uji selektivitas digunakan sebagai indikasi selektivitas sitotoksik (Tingkat
keamanan) dari suatu senyawa terhadap sel kanker. Salah satu cara untuk
mengukur sejauh mana suatu senyawa bersifat selektif terhadap sel kanker tanpa
merusak sel normal adalah dengan menghitung Indeks Selektivitas (IS) dengan
Persamaan 11.

IS =1ICs¢ pada sel Vero / ICso pada sel MCF-7 (Persamaan 11)
Jika nilai IS > 3, maka senyawa tersebut memiliki selektivitas yang tinggi
(Lopez, 2015). Pengujian IS sering dilakukan dengan menggunakan sel vero

untuk memahami respon sel normal terhadap berbagai senyawa kimia.

Berikut diagram alir penelitian ini disajikan pada Gambar 6.

Dibutiltimah(IV) oksida dan Dibutiltimah(IV) oksida dan
- dilarutkan dalam pelarut - dilarutkan dalam pelarut
metanol metanol
- direfluks selama 4 jam - direfluks selama 4 jam
pada suhu 60-62°C pada suhu 60-62°C
Dibutiltimah(IV) di-(3- Dibutiltimah(IV) dibenzoat

| |
I |

Karakterisasi

Uji antiproliferasi terhadap

- spektrofotometer UV-Vis - pembuatan media
- spektrofotometer FTIR - kultur sel
- spektrofotometer 'H dan - panen kultur sel
BC-NMR e .
- uji antiproliferasi sel
- analisis Microelemental terhadap sel MCF-7 dan
sel vero

- analisis probit

Hasil karakterisasi

Hasil uji

Gambar 6. Diagram Alir Penelitian



V. KESIMPULAN DAN SARAN

5.1. Kesimpulan

Berdasarkan pembahasan hasil penelitian yang telah dilakukan pada penelitian ini,

maka dapat diambil kesimpulan sebagai berikut.

1.

Berdasarkan hasil sintesis yang telah dilakukan, diperoleh senyawa padatan
dibutiltimah(IV) dibenzoat berwarna putih dengan massa 1,8888 g dengan
persentase rendemen sebesar 94,46%. Dan diperoleh hasil senyawa padatan
dibutiltimah(IV) di-(3-nitrobenzoat) berwarna putih dengan massa 1,9643 g
dengan persentase rendemen sebesar 82,63%.

Hasil karakterisasi senyawa menggunakan spektrofotometer UV-Vis, FTIR,
'H dan '3*C-NMR, dan analisis kandungan unsur dengan microelemental
analyzer membuktikan bahwa reaksi sintesis senyawa dibutiltimah(IV) di-(3-
nitrobenzoat) dan dibutiltimah(IV) dibenzoat berlangsung dengan baik dan
senyawa telah berhasil disintesis dalam keadaan murni.

Hasil uji antiproliferasi senyawa dibutiltimah(IV) di-(3-nitrobenzoat) dan
dibutiltimah(IV) dibenzoat terhadap sel MCF-7 didapatkan bahwa senyawa
tersebut memiliki aktivitas antiproliferasi yang baik dengan nilai ICso berutut-
turut sebesar 1,03 pg/mL dan 4,65 ng/mL

Hasil uji antiproliferasi senyawa dibutiltimah(IV) di-(3-nitrobenzoat) dan
dibutiltimah(IV) dibenzoat terhadap sel MCF-7 didapatkan bahwa senyawa
tersebut memiliki selektivitas yang tinggi dengan nilai indeks selektivitas (IS)

berutut-turut sebesar 35,39 dan 12,06.



5.2. Saran

Berdasarkan hasil analisis penelitian, maka perlu dilakukan penelitian dan uji

klinis lebih lanjut untuk pengujian aktivitas antikanker senyawa dibutiltimah(IV)
di-(3-nitrobenzoat) dan dibutiltimah(IV) dibenzoat, serta perlu dilakukan sintesis
dan uji beberapa senyawa turunan organotimah(IV) sebagai agen antikanker yang

lebih efisien.
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