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ABSTRAK 

 

 

 

Zerumbon, sebatian seskuiterpenoid daripada minyak pati spesies Zingiber 
zerumbet, Smith telah diasingkan sebanyak 0.33% secara penghabluran semula 
dengan n-heksana. Tindak balas pengepoksidaan zerumbon dengan asid m-
kloroperbenzoik (MCPBA), diikuti oleh metanolisis dengan N-bromosuksinimida 
(NBS) dan metanol telah menghasilkan sebatian 2-hidroksi-3-metoksi-6,9-
humuladien-8-on, manakala pengasetilan ke atas 2-hidroksi-3-metoksi-6,9-
humuladien-8-on telah menghasilkan sebatian 2-asetoksi-3-metoksi-6,9-humuladien-
8-on. Tindak balas antara zerumbon dengan bromin (Br2) dalam karbon tetraklorida 
(CCl4) pada suhu -5ºC hingga -10ºC telah menghasilkan sebatian 6,7-dibromo-2,9-
humuladien-8-on. Tindak balas lanjutan ke atas 6,7-dibromo-2,9-humuladien-8-on 
dengan asid m-kloroperbenzoik (MCPBA) pula telah menghasilkan sebatian 6,7-
dibromo-2,3-epoksi-9-humulen-8-on. Di bawah aliran nitrogen, sebatian zerumbol 
telah dihasilkan daripada penurunan zerumbon dengan litium aluminium hidrida 
(LiAlH4) pada suhu -5ºC hingga -10ºC. Pengasetilan dan pemetilan ke atas sebatian 
zerumbol telah menghasilkan masing-masing sebatian 8-asetoksi-2,6,9-humulatriena 
dan sebatian 8-metoksi-2,6,9-humulatriena. Tindak balas antara zerumbon dan etanol 
dengan kehadiran mangkin boron trifluorida-eterat pada suhu 10ºC hingga 15ºC 
diikuti dengan asid m-kloroperbenzoik (MCPBA) telah menghasilkan sebatian 2,3-
epoksi-6-etoksi-9-humulen-8-on. Sebatian 6,10-disiano-2-humulen-8-on diperoleh, 
hasil daripada tindak balas antara zerumbon dan kalium sianida dengan kehadiran 
mangkin α-siklodekstrin pada suhu 15ºC hingga 20ºC. Penurunan Clemmensen ke 
atas zerumbon diikuti pendihidroksilan asimetri Sharpless memberikan sebatian 
(6S,7S)-6,7-dihidroksi-2,9-humuladiena sebagai hasil utama dan (9S,10S)-9,10-
dihidroksi-2,6-humuladiena sebagai hasil sampingan. Pengasetilan (6S,7S)-6,7-
dihidroksi-2,9-humuladiena telah menghasilkan sebatian (6S,7S)-6-asetoksi-7-
hidroksi-2,9-humuladiena, manakala tindak balas pengasetilan selanjutnya dengan 
kehadiran mangkin 4-N,N-dimetilaminopiridina (DMAP) telah menghasilkan 
sebatian (6S,7S)-6,7-diasetoksi-2,9-humuladiena. Sebatian (9S,10S)-9,10-diasetoksi-
2,6-humuladiena diperoleh hasil tindak balas pengasetilan ke atas sebatian (9S,10S)-
9,10-dihidroksi-2,6-humuladiena dengan kehadiran mangkin 4-N,N-
dimetilaminopiridina (DMAP). Ujian antibakteria mendapati sebatian zerumbol 
mempunyai aktiviti antibakteria yang sederhana ke atas bakteria Bacillus subtilis 
dengan kepekatan minimum 0.025 µg/µL dan Pseudomonas aeruginosa dengan 
kepekatan minimum 0.05 µg/µL. Ujian antioksidan menunjukkan bahawa sebatian 
6,10-disiano-2-humulen-8-on, (6S,7S)-6,7-dihidroksi-2,9-humuladiena dan (9S,10S)-
9,10-dihidroksi-2,6-humuladiena bertindak sebagai agen antioksidan dengan nilai 
IC50, masing-masing pada 0.0171, 0.0227 dan 0.0259. 
 

 



 
 

vi

 
 

 

 

ABSTRACT 

 

 

 

Zerumbone, a sesquiterpenoid from the essential oil of Zingiber zerumbet, 
Smith has been isolated in 0.33% by recrystallization from n-hexane. Treatment of 
zerumbone with m-chloroperbenzoic acid (MCPBA), followed by methanolysis with 
N-bromosuccinimide (NBS) and methanol gave 2-hydroxy-3-methoxy-6,9-
humuladien-8-one, while acetylation of 2-hydroxy-3-methoxy-6,9-humuladien-8-one 
afforded 2-acetoxy-3-methoxy-6,9-humuladien-8-one. Reaction of zerumbone with 
bromine (Br2) at -5ºC to -10ºC in carbon tetrachloride (CCl4) gave 6,7-dibromo-2,9-
humuladien-8-one. Further treatment of 6,7-dibromo-2,9-humuladien-8-one with m-
chloroperbenzoic acid (MCPBA) gave 6,7-dibromo-2,3-epoxy-9-humulen-8-one. 
Under nitrogen, zerumbone was reduced with lithium aluminium hydride (LiAlH4) at 
-5ºC to -10ºC to afford zerumbol. Acetylation and methylation of zerumbol gave 8-
acetoxy-2,6,9-humulatriene and 8-methoxy-2,6,9-humulatriene, respectively. 2,3-
Epoxy-6-ethoxy-9-humulen-8-one has been obtained by treating zerumbone with 
ethanol at 10°C to 15°C in the presence of boron trifluoride-etherate as catalyst, 
followed by epoxidation with m-chloroperbenzoic acid (MCPBA). 6,10-Dicyano-2-
humulen-8-one was prepared by treatment of zerumbone with potassium cyanide at 
15ºC to 20ºC in the presence of α-cyclodextrin. The deoxygenation of the zerumbone 
under the Clemmensen reduction, followed by Sharpless asymmetric dihydroxylation 
yielded (6S,7S)-6,7-dihydroxy-2,9-humuladien-8-one and (9S,10S)-9,10-dihydroxy-
2,6-humuladien-8-one as the major and minor compounds respectively. Acetylation 
of (6S,7S)-6,7-dihydroxy-2,9-humuladien-8-one afforded (6S,7S)-6-acetoxy-7-
hydroxy-2,9-humuladien-8-one, while further treatment of the acetoxy compound in 
the presence of 4-N,N-dimethylaminopyridine (DMAP) as catalyst gave (6S,7S)-6,7-
diacetoxy-2,9-humuladien-8-one. (9S,10S)-9,10-Diacetoxy-2,6-humuladien-8-one 
has been obtained by acetylation of (9S,10S)-9,10-dihydroxy-2,6-humuladien-8-one 
in the presence of 4-N,N-dimethylaminopyridine (DMAP) as catalyst. Antibacterial 
screening showed that zerumbol gave a moderate inhibition to Bacillus subtilis with 
minimum concentration of 0.025 µg/µL and Pseudomonas aeruginosa with 
minimum concentration of 0.05 µg/µL. The results showed that 6,10-dicyano-2-
humulen-8-one, (6S,7S)-6,7-dihydroxy-2,9-humuladien-8-one and (9S,10S)-9,10-
dihydroxy-2,6-humuladien-8-one gave the highest antioxidant activity with the IC50 
were 0.0171, 0.0227 and 0.0259 respectively. 
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PENGENALAN 

 

 

 

1.1 Pengenalan Umum 

 

Zingiberaceae atau famili halia terdiri daripada tumbuhan monokotiledon 

semula jadi yang lazimnya tumbuh dengan subur di kawasan lembah dan lereng 

bukit hutan tanah pamah, hutan tropika dan subtropika di Asia, India dan Australia. 

Di dalam hutan hujan tropika, tumbuhan ini biasanya hidup secara berasingan atau 

dalam rumpun yang kecil dan jarang ditemui dalam hutan sekunder atau belukar 

disebabkan tidak terdedah kepada sinaran matahari secara terus. Zingiberaceae yang 

terdiri daripada 53 genus dan lebih daripada 1200 spesies adalah merupakan keluarga 

terbesar dalam Zingiberales. Genus utama daripada tumbuhan Zingiberaceae yang 

biasa ditemui adalah Kaempferia (cekur), Zingiber (halia), Curcuma (kunyit), 

Alpinia (lengkuas), Costus (setawar), Hedychium dan Amomum (tepus) [1, 2]. 

 

Di Semenanjung Malaysia, terdapat lebih kurang 150 spesies Zingiberaceae 

daripada 23 genus tetapi kebanyakannya masih belum diketahui kandungan 

kimianya. Walau bagaimanapun, untuk tujuan taksonami, Smith telah 

menggabungkan genus Achasma, Nicolaia dan Geanthus (genus yang tidak dijumpai 

di Semenanjung Malaysia) ke dalam satu genus komposit iaitu Etlingera Gisike. 

Oleh kerana itu, bilangan genus Zingiberaceae di Semenanjung Malaysia telah 

berkurangan daripada 23 kepada 22 genus sahaja [3]. 
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Spesies Zingiberaceae kebiasaannya mengeluarkan bau beraroma pada setiap 

bahagian tumbuhan atau sekurang-kurangnya pada satu bahagian tumbuhan tersebut. 

Kajian kimia menunjukkan bahawa spesies ini mengandungi sebatian semulajadi 

seperti terpena, flavonoid dan diarilheptanoid, di samping kaya dengan minyak pati 

yang berbau tajam dan bersifat aromatik, walaupun peratusannya agak rendah. Ciri-

ciri ini menyebabkan tumbuhan Zingiberaceae sesuai digunakan sebagai bahan perisa 

makanan [4, 5)]. Sebagai contoh, halia (Zingiber officinale) dan kunyit (Curcuma 

domestica) merupakan bahan perisa utama dalam masakan rendang bagi memberikan 

warna dan bau beraroma, manakala bahan perisa untuk masakan laksa ialah kantan 

(Etlinglera speciosa) [6, 7]. Walau bagaimanapun, peratus kandungan minyak pati 

serta komposisi sebatian kimia dalam spesies-spesies tersebut adalah berbeza-beza 

antara satu dengan yang lain kerana dipengaruhi oleh beberapa faktor seperti 

persekitaran, lokasi geografi, habitat, struktur dan jenis tanah, kematangan dan 

musim [8, 9, 10]. 

 

Famili Zingiberaceae telah digunakan sejak dahulu lagi sebagai ubat-ubatan 

alternatif untuk merawat pelbagai penyakit lazim yang tidak kronik. Di Thailand dan 

Indonesia, rizom bonglai (Zingiber cassamunar) digunakan untuk merawat sakit 

perut, cirit-birit dan sengal-sengal badan, manakala lempoyang hitam (Zingiber 

ottensii) berkesan dalam mengatasi masalah wanita selepas bersalin [4]. 

 

Rizom Kaempferia galanga, Curcuma domestica, Curcuma xanthorrhiza, 

Zingiber officinale dan Zingiber amaricans banyak diusaha dan digunakan dalam 

penghasilan “Jamu Gendong”, iaitu ubatan tradisional yang terkenal di Jawa [11].  

 

Penyaringan ke atas 18 spesies Zingiberaceae bagi mengkaji kandungan 

rizom yang bersifat antiserangga mendapati bahawa ekstrak rizom Kaempferia 

rotunda dan Zingiber cassamunar adalah aktif [12]. 

 

Bunga yang unik, menarik dan tahan lama menjadikan tumbuhan 

Zingiberaceae sesuai ditanam sebagai tumbuhan hiasan. Alpinia purpurata yang juga 

dikenali sebagai halia merah (“red ginger”) mempunyai bunga berwarna merah yang 

menarik. Zingiber zerumbet, Hedychium coronarium, Costus speciosus dan 
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Kaempferia pulchra adalah antara spesies Zingiberaceae yang biasa dilihat di 

halaman rumah sebagai tanaman hiasan. 

 

 

 

1.2 Pengenalan dan Kajian Kimia Spesies Zingiber zerumbet, Smith 

 

Zingiber zerumbet, Smith merupakan salah satu tumbuhan dalam genus 

Zingiber daripada famili Zingiberaceae yang dipercayai berasal dari negara India 

tetapi pada masa ini telah ditanam secara meluas di kawasan tropika terutamanya di 

sekitar Asia Tenggara. Kebanyakan spesies ini boleh ditemui dengan mudah di 

kawasan yang lembap dan teduh di hutan tanah rendah dan tanah tinggi [13, 14]. 

 

Spesies Z. Zerumbet dapat hidup sehingga bertahun-tahun lamanya dan 

biasanya tumbuh dengan ketinggian kira-kira 0.6–2.0 meter dari permukaan tanah. 

Rizom tumbuhan ini agak besar dan berwarna kuning pudar. Infloresensnya 

berbentuk bujur dan tajam seperti kun, manakala pelepahnya berwarna hijau ketika 

muda dan bertukar kepada merah apabila matang (Rajah 1.1) [14, 15]. 

 

    
          (a)   (b) 

Rajah 1.1: Spesies Zingiber zerumbet, Smith (a) ketika berbunga muda; (b) ketika   

       matang 

 

 

Zingiber zerumbet dikenali juga sebagai Zingiber spurium oleh Koenig. Z. 

zerumbet mempunyai nama tempatan yang berbeza-beza mengikut kawasan. Nama 

tempatan Z. zerumbet di Malaysia adalah lempoyang. Di Jawa, ia lebih dikenali 

sebagai lampuyang atau lampuyang gajah. Di negara Thailand pula, Z. zerumbet 
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dikenali sebagai Katu [16]. Di kalangan penduduk tempatan di Wilayah Tagalog dan 

Ilocos, Z. zerumbet dikenali sebagai langkawas [15]. 

 

Penabiran fitokimia yang telah dijalankan ke atas daun, batang dan rizom Z. 

zerumbet menunjukkan kehadiran sebatian terpenoid dalam kesemua bahagian 

tersebut [17]. 

 

Pengekstrakan pentana ke atas rizom segar Z. zerumbet telah berjaya 

mengasingkan tiga komponen, iaitu zerumbon (1), zerumbon epoksida (2) dan 

humulena (3). Pengekstrakan rizom Z. zerumbet dengan pelarut eter pula telah 

berjaya memperoleh empat sebatian, iaitu diferuloilmetana atau kurkumin (4), 

feruloil-p-koumaroilmetana (5), di-p-koumaroilmetana (6) dan kaempferol 3-O-(3,4-

O-diasetil-α-L-ramnopiranosida) (7). Selanjutnya, hidrolisis ke atas kaempferol 3-O-

(3,4-O-diasetil-α-L-ramnopiranosida) (7) berjaya memperoleh kaempferol 3-O-α-L-

ramnopiranosida (8) [18]. 

 

       

O

      

O

O

  
       (1)        (2)    

 
                              (3) 
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Pengekstrakan rizom segar Z. zerumbet yang diperoleh dari Kepulauan 

Iriomote di Jepun dengan menggunakan pelarut aseton telah berjaya memisahkan 

empat sebatian, iaitu kaempferol 3-O-α-L-ramnopiranosida (8), kaempferol 3-O-(4-

O-diasetil-α-L-ramnopiranosida) (9), kaempferol 3-O-(2-O-asetil-α-L-ramnopirano 

sida) (10) dan kaempferol 3-O-(3-O-asetil-α-L-ramnopiranosida) (11) [19]. 
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Pengekstrakan rizom segar Z. zerumbet dengan pelarut metanol dan diikuti 

dengan pelarut diklorometana pula telah berjaya memisahkan tujuh sebatian, iaitu 

zerumbon (1), zerumbon epoksida (2), kaempferol 3-O-(3,4-O-diasetil-α-L-

ramnopiranosida) (7), kaempferol 3-O-(2,4-O-diasetil-α-L-ramnopiranosida) (12), 

kaempferol 3,4’-O-dimetileter (13), kaempferol 3-O-metileter (14) dan kurkumin (4) 

[13]. 

 

HO

OH O

OCH3

OR

O

 

(13) (14) 

R CH3 H 

 

 

Dalam kajian terbaru, pengekstrakan ke atas rizom spesies Z. zerumbet 

dengan pelarut kloroform telah berjaya memisahkan dan mengenal pasti lapan 

sebatian, iaitu p-hidroksibenzaldehid (15), vanilin (16), kaempferol 3,4”,7-O-

trimetileter (17), kaempferol 3-O-(3,4-O-diasetil-α-L-ramnopiranosida) (7), 

kaempferol 3-O-(3-O-asetil-α-L-ramnopiranosida) (11), kaempferol 3-O-(2,4-O-

diasetil-α-L-ramnopiranosida) (12), kaempferol 3,4’-O-dimetileter (13) dan 

kaempferol 3-O-metileter (14). Ini merupakan kali pertama p-hidroksibenzaldehid 

(15), vanilin (16) dan kaempferol 3,4”,7-O-trimetileter (17) berjaya dipisahkan 

daripada spesies Z. zerumbet [20]. 

 

 
CHO

HO      

CHO

HO

MeO

 
          (15)                (16) 
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H3CO

OH O

OCH3

OCH3

O

 
            (17) 

 

 

Spesies ini mempunyai pelbagai kegunaan dalam bidang perubatan. Di 

sesetengah kawasan di Okinawa, Jepun, rizom tumbuhan ini sering digunakan 

sebagai perisa dalam makanan kerana dikatakan mempunyai kesan perubatan ke atas 

buah pinggang. Selain itu, ia juga boleh digunakan dalam mengubati terseliuh dan 

sakit perut kerana ketidakhadaman makanan. Untuk mengubati sakit perut, rizom 

yang telah dikisar dan ditapis, dicampur dengan air dan diminum. Untuk mengubati 

sakit gigi pula, rizom ini direbus bagi melembutkannya dan kemudian diletakkan di 

dalam gigi berlubang yang sakit [13]. 

 

 Rizom tumbuhan ini juga adalah merupakan bahagian terpenting dalam 

penghasilan ubat tradisional Indonesia yang terkenal iaitu “Jamu” yang boleh 

melegakan kesakitan, pencucian darah, menambah selera makan dan rawatan anti-

kekejangan [21]. 

 

 Pengamal perubatan tradisional di Tahiti menggunakan rizom Z. zerumbet 

yang juga dikenali sebagai “Rea moeruru” dalam bahasa tempatan sebagai ramuan 

persediaan untuk merawat pelbagai jenis penyakit seperti cirit-birit, pekung dan 

penyakit kelamin [14]. 

 

Di negara India dan Indonesia, rebusan rizom Z. zerumbet digunakan sebagai 

penambah perisa dalam makanan dan melegakan sakit perut, manakala di Hawaii 

pula ia digunakan untuk melegakan batuk, merawat cacing pada kanak-kanak, kusta 

dan penyakit kulit lain [22]. 
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Kajian secara saintifik ke atas tujuh spesies Zingiberaceae yang biasa 

digunakan dalam rawatan tradisional menunjukkan bahawa rizom Z. zerumbet 

bertindak sebagai agen anti tumor yang baik [23]. 

 

Selain daripada digunakan sebagai perisa makanan dan bahan ubatan, 

tumbuhan spesies ini juga biasanya disapukan pada hujung buluh sebagai panah 

beracun untuk membunuh binatang buruan dan juga digunakan sebagai senjata [16]. 

 

 

 

1.3 Kajian Ke Atas Zerumbon 

 

Zerumbon (1) atau 2,6,9-humulatrien-8-on atau 2,6,9,9-tetrametil-

[2E,6E,10E]-sikloundeka-2,6,10-trien-1-on merupakan komponen utama dalam 

minyak pati spesies Z. zerumbet [14, 24]. Zerumbon (1) telah berjaya dipisahkan buat 

kali pertama daripada spesies Z. zerumbet pada tahun 1960 [25]. Namun, penentuan 

stereokimia strukturnya hanya berjaya dilakukan di sekitar tahun 1965 [26]. 

 

Dalam kajian komposisi minyak pati spesies Z. zerumbet yang diperoleh dari 

Kepulauan Tahiti menunjukkan bahawa sebatian zerumbon (1) adalah kira-kira 65.3 

%. Walau bagaimanapun, kajian ke atas komposisi minyak pati spesies Z. zerumbet 

yang diperoleh dari Filipina pula hanya menunjukkan zerumbon (1) di sekitar 35.48 

%, diikuti oleh humulena (3) sebanyak 17.29 % [14, 15]. 

        

Zerumbon (1) juga telah berjaya diasingkan sebagai komponen utama 

daripada rizom spesies Z. ottensii bersama-sama sebatian sampingan, humulena 

diepoksida (18) dan labda 8(17),12-diena-15,16-dial (19) [27, 28, 29]. 
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O

O

    

CHO

CHO

 
         (18)        (19) 

 

 

Zerumbon (1), di samping beberapa sebatian lain termasuk labda 8(17),12-

diena-15,16-dial (19), germakron (20) dan dehidrokurdion (21) telah berjaya 

dipisahkan daripada pengekstrakan minyak pati rizom spesies C. heyneana [30]. 

 
O O

O
 

  (20)              (21) 

 

 

Zerumbon (1) juga telah diperoleh daripada minyak pati spesies Z. 

cassumunar. Dari segi keaktifan biologi, zerumbon (1) didapati aktif sebagai agen 

fungitoksik [31, 32]. 

 

Pengekstrakan ke atas rizom spesies Z. aromaticum juga berjaya 

menghasilkan zerumbon (1), di samping (2R,3R,5R)-2,3-epoksi-6,9-humuladien-5-

ol-8-on (22), (2R,3S,5R)-2,3-epoksi-6,9-humuladien-5-ol-8-on (23) dan (5R)-2,6,9-

humulatrien-5-ol-8-on (24). Zerumbon (1) ini didapati bersifat sitotoksik dan 

menunjukkan potensi untuk bertindak sebagai agen perencat HIV [33, 34]. 
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Zerumbon (1) dan tiga sebatian lain, iaitu zerumbon epoksida (2), humulena 

(3) dan sebatian baru, humulena-8-hidroperoksida (25), telah diperoleh daripada 

pengekstrakan ke atas rizom spesies C. zedoaria (Berg.) Roscoe dari Vietnam [35]. 

 

O
HO

 
             (25) 

 

 

Kehadiran zerumbon (1) dapat dikesan dalam peratus yang kecil (0.2%) 

daripada ekstrak n-heksana ke atas rizom spesies Aframomum alboviolaceum yang 

diperoleh dari Guinea-Bissau [36]. 
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 Dalam kajian terbaru, Conserva et al. dari Brazil telah menemui zerumbon 

(1) dalam analisis kromatografi gas (KG) hasil ekstrak n-heksana ke atas akar spesies 

Croton sellowi. Walau bagaimanapun, hasil pengekstrakan ke atas daun dan pucuk 

tidak menemui kehadiran sebatian zerumbon (1) [37]. 

 

Zerumbon (1) telah disintesis bermula dengan geranil bromida (26) sebagai 

bahan pemula seperti yang ditunjukkan dalam Rajah 1.2 [38]. Geranil bromida (26) 

ditindakbalaskan dengan n-butil litium, diisopropilamina dan metil isobutirat pada 

suhu -70ºC di bawah aliran argon menghasilkan sebatian ester (27). Sebatian 

epoksida (28) diperoleh hasil daripada tindak balas antara sebatian ester (27) dengan 

N-bromosuksinimida (NBS) dalam larutan akueus tetrahidrofuran (THF) dan diikuti 

dengan kalium karbonat (K2CO3) dalam etanol. Pembukaan gelang sebatian epoksida 

(28) melalui tindak balas bermangkinkan asid berjaya menghasilkan sebatian diol 

(29). Seterusnya, penurunan sebatian diol (29) dengan menggunakan litium 

aluminium hidrida (LiAlH4) pada 0ºC menghasilkan sebatian triol (30) dan diikuti 

dengan pemutusan pada pertengahan sebatian diol (30) bagi menghasilkan sebatian 

aldehid (31). 

 

Tindak balas Wittig yang dilakukan ke atas sebatian aldehid (31) dengan 

menggunakan (etoksikarbonil etilidena)trifenilfosforana dalam benzena kering telah 

menghasilkan sebatian (32). Pengoksidaan sebatian (32) dengan piridinium 

klorokromat (PCC) memberikan sebatian aldehid (33). Kumpulan aldehid sebatian 

(33) tersebut dilindungi sebagai kumpulan asetal (34) menggunakan etilena glikol 

dan asid p-toluenasulfonik dan diikuti dengan tindak balas ke atas sebatian n-butil 

litium dan dimetoksimetil fosfonat dalam tetrahidrofuran kering pada -78ºC di bawah 

aliran argon untuk menghasilkan sebatian keto-fosfonat (35). Hidrolisis sebatian (35) 

dengan asid p-toluenasulfonik menghasilkan sebatian perantara (36). Campuran 

zerumbon (1) dan dimernya (37) diperoleh melalui tindak balas intramolekul 

Wadsworth-Emmons dengan natrium hidrida (NaH) dalam dimetoksietana (DME) ke 

atas sebatian (36) di bawah aliran argon pada 60ºC. 
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Br

CO2Me CO2Me

O

CO2Me

OH
OH

CH2OH

OH
OH

CHO

CH2OH

CO2Et

CH2OH

CO2Et

CHO

CO2Et

O

O

O

O

O

P(OMe)2

O

O

O

(26) (27) (28)

(29) (30) (31)

(32) (33)

O

P(OMe)2

O

CHO

(34) (35)

(1) +

(36) (37)

i ii, iii iv

v vi

vii viii ix

x xi

xii
Zerumbon

 
Reagen & Keadaan: (i) n-BuLi, diisopropilamina, metil isobutirat, -70 ºC; (ii) NBS; (iii) K2CO3; (iv) 

HClO4; (v) LiAlH4, THF, 0 ºC; (vi) NaIO4; (vii) (etoksikarbonil etilidena)trifenilfosforana, C6H6; 

(viii) PCC; (ix) etilena glikol, p-TsOH; (x) dimetoksimetil fosfonat, n-BuLi, THF, -78 ºC; (xi) , p-

TsOH; (xii) NaH, DME, 60 ºC. 

 

Rajah 1.2: Sintesis zerumbon (1) daripada geranil bromida (26) 
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Zerumbon (1) boleh juga diperoleh melalui pengubahsuaian struktur 

humulena 6,7-epoksida (38) seperti yang ditunjukkan dalam Rajah 1.3 [39]. Tindak 

balas antara humulena 6,7-epoksida (38) dengan litium diisopropilamida, 

LiN(CHMe2)2 telah menghasilkan sebatian 6-humulenol (39). Pengepoksidaan ke 

atas 6-humulenol (39) dengan Me3COOH-VO(acac)2 telah menghasilkan sebatian 

epoksida (40). Seterusnya, pengoksidaan Collins ke atas sebatian epoksida (40) 

memberikan sebatian keton (41). Zerumbon (1) diperoleh apabila sebatian keton (41) 

ditindakbalaskan dengan hidrazina hidrat dalam butanol (BuOH) pada suhu 140-

160ºC, direfluks dengan kalium hidroksida (KOH) dan seterusnya dioksidakan 

dengan mangan dioksida, (MnO2). 

 

(1)

a b

c

O OH O OH

(38) (39) (40)

O

(41)

d

O

Zerumbon

 
 
Reagen & Keadaan: (a) LiN(CHMe2)2; (b) Me3COOH-VO(acac)2; (c) [O]; (d) (i). H2NNH2.H2O, 

BuOH, 140–160ºC; (ii) KOH; (iii) MnO2

 

Rajah 1.3: Pengubahsuaian humulena 6,7-epoksida (38) kepada zerumbon (1) 

 

 

Kini, beberapa kajian kimia telah dilakukan ke atas zerumbon (1) bagi 

menghasilkan terbitan-terbitannya. Kitayama et al. telah melakukan tindak balas 

penambahan, pensiklikan dan pembukaan gelang zerumbon (1) seperti yang 

ditunjukkan dalam Rajah 1.4 [40, 41]. Pembrominan zerumbon (1) telah 
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menghasilkan (2E,9E)-6,7-dibromo-2,9-humuladien-8-on (42). Asid [1R,2S,9R,10S]-

bisiklo[7.1.0]-2-siano-3,3,6,10-tetrametil-(5E)-deken-1-oik (43) diperoleh hasil 

daripada penyusunan semula Favorskii (2E,9E)-6,7-dibromo-2,9-humuladien-8-on 

(42) apabila ditindakbalaskan dengan kalium sianida dan kehadiran mangkin α-

siklodekstrin. Selain itu, asid (2E,6E,10E)-11-bromo-4,4,7-trimetil-2,6,10-

dodekatrienoik (44) diperoleh apabila (2E,9E)-6,7-dibromo-2,9-humuladien-8-on 

(42) ditindakbalaskan dengan larutan KOH. 

 

(1) i Br

O
Br

CO2H

Br

ii

iii
(42)

(43)

(44)

Zerumbon

H
H

NC

O OH

 
Reagen & Keadaan: (i) Br2, CCl4, -10ºC; (ii) KCN, α-siklodekstrin, 12 jam, suhu bilik; (iii) 1% KOH, 

α-siklodekstrin, 12 jam, suhu bilik;  

 

Rajah 1.4: Tindak balas penambahan, pensiklikan dan pembukaan gelang 

    zerumbon (1) 

 

 

Ujian antibakteria yang dijalankan ke atas sebatian-sebatian yang diperoleh 

menunjukkan bahawa asid [1R,2S,9R,10S]-bisiklo[7.1.0]-2-siano-3,3,6,10-tetrametil-

(5E)-deken-1-oik (43) dan asid (2E,6E,10E)-11-bromo-4,4,7-trimetil-2,6,10-

dodekatrienoik (44) bertindak aktif sebagai perencat kepada pertumbuhan bakteria 

[42, 43]. 

 

 



 15

Pada tahun 1999, dua terbitan baru zerumbon (1) telah dihasilkan, iaitu 

[6R,7R,10S]-(2E)-6,10-disianohumula-2-en-8-on (45) yang diperoleh melalui tindak 

balas antara (2E,9E)-6,7-dibromo-2,9-humuladien-8-on (42) dengan kalium sianida 

dan kehadiran mangkin α-siklodekstrin, manakala pemetoksilan (2E,9E)-6,7-

dibromo-2,9-humuladien-8-on (42) pula berjaya menghasilkan (2E,9E)-6-metoksi-

2,9-humuladien-8-on (46) (Rajah 1.5) [40]. 

 

(1) i

OMe

O

ii

iii

(42)
(45)

O

CN
NC

(46)

Zerumbon
Zerumbon 
dibromida

 
 

Reagen & Keadaan: (i) Br2, CCl4, -10ºC; (ii) KCN, α-siklodekstrin, 15–20ºC, 15 jam; (iii) MeOH, t-

BuOK, 15–20ºC, 15 jam. 

 

Rajah 1.5: Tindak balas penambahan zerumbon (1) 

 

 

Rajah 1.6 menunjukkan tindak balas yang mengaplikasikan kaedah 

pengepoksidaan asimetri Sharpless-Katsuki ke atas zerumbol (47), iaitu  hasil 

penurunan zerumbon (1), berjaya menghasilkan masing-masing (1R,2S,3R,10S,11R)-

2,3-10,11-diepoksi-2,6,9,9-tetrametil-6-sikloundeken-1-ol (48) dan (1S,2R,3S,10R, 

11S)-2,3-10,11-diepoksi-2,6,9,9-tetrametil-6-sikloundeken-1-ol (49) [44]. 
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(1) i

HO

(47)

(48)

HO

(49)

HO

O

O

O

O

ii

a

b

Zerumbon

 
Reagen & Keadaan: (i) N2, LiAlH4, THF, -10ºC, 3 jam; (ii) Ti(OPr’)4, TBHP, -35ºC, 14 jam; (a) L-

(+)-DET; (b) D-(-)-DET 

 

Rajah 1.6: Tindak balas pengepoksidaan asimetri Sharpless-Katsuki 

 

 

Dalam kajian terbaru yang melibatkan pengubahsuaian struktur zerumbon (1) 

kepada terbitan amina melalui beberapa tindak balas seperti tindak balas 

penambahan dan tindak balas Retro-Mannich, Tadashi Okamoto et al. telah berjaya 

menghasilkan beberapa terbitan, iaitu (2R,3R)-[6E,10E]-3-(N,N-dimetilamino)-

2,6,9,9-tetrametilsikloundeka-6,10-dien-1-on (50), [5E,9E]-2-(N,N-dimetilamino)-

5,8,8-trimetil-11-okso-5,9-dien-1-nitril (51), [4E,8E]-4,7,7-trimetil-10-oksododeka-

4,8-dienal (52) dan [5E,9E]-2-hidroksi-5,8,8-trimetil-11-oksotrideka-5,9-dienanitril 

(53) seperti yang ditunjukkan dalam Rajah 1.7 [45]. 
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(1) i

(50)

(52)

(51)

O
NMe2

O

CN

NMe2

O

O

O

OH

CN
(53)

ii

iii

iv

H

H

Zerumbon

 
Reagen & Keadaan: (i) Me2NH, MeCN, 0ºC, 4 hari; (ii) KCN, MeCN, 15ºC, 6 hari; (iii) MeCN, 

refluks, 2 jam; (iv) KCN, MeCN, 0ºC, 24 jam. 

 

Rajah 1.7: Pengubahsuaian zerumbon (1) kepada terbitan amina 

 

 

 Apabila zerumbon epoksida (2) dilakukan tindak balas yang sama, berjaya 

menghasilkan beberapa terbitan, iaitu (2R,3R,6R,7R)-[10E]-3-(N,N-dimetilamino)-

6,7-epoksi-2,6,9,9-tetrametilsikloundek-10-en-1-on (54), (1S,3R,4R,7R,8R,11S)-

bisiklo[6.3.0]-11-siano-4-(N,N-dimetilamino)-7-hidroksi-3,7,10,10-tetrametilundeka-

2-on (55) dan [8E]-4,5-epoksi-4,7,7-trimetil-10-oksododek-8-en-1-al (56) seperti 

yang ditunjukkan dalam Rajah 1.8 [45]. 
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(2) i

(54)

(56)

(55)
O

NMe2

O

O

ii

iii

O

O

O
H NMe2

CN H

H

OH H

Zerumbon
epoksida

H

H

 
 

Reagen & Keadaan: (i) Me2NH, MeCN, 0ºC, 4 hari; (ii) KCN, MeCN, 15ºC, 6 hari; (iii) MeCN, 

refluks, 3 jam. 

 

Rajah 1.8: Pengubahsuaian zerumbon epoksida (2) kepada terbitan amina 

 

 

Ohe et al. telah melakukan tindak balas penambahan benzenaselenol dan 

pensiklikan zerumbon (1) dan terbitannya. Penambahan benzenaselenol kepada 

zerumbon (1) berlaku pada kedudukan C1-C2 untuk memberikan [4E,8E]-2,6,6,9-

tetrametil-1-fenilselenosikloundeka-4,8-dien-3-on (57). 5-Siano-2,6,6,9-tetrametil-1-

fenilseleno-3-(trimetilsililoksi)sikloundeka-3,8-diena (58) diperoleh apabila sebatian 

(57) direfluks dengan trimetilsilil sianida dan boron trifluorida eterat. Apabila 

sebatian (58) ditindakbalaskan dengan hidrogen fluorida-piridina menghasilkan [8E]-

5-siano-2,6,6,9-tetrametil-1-fenilselenosikloundeka-8-en-3-on (59). [1Z,8E]-5-Siano-

2,6,6,9-tetrametilsikloundeka-1,8-dien-3-on (60) dihasilkan apabila sebatian (59) 

ditindakbalaskan dengan asid m-kloroperbenzoik (MCPBA) dalam diklorometana. 

Pengepoksidaan sebatian (60) menghasilkan [1Z]-5-siano-2,6,6,9-tetrametil-8,9-

epoksisikloundeka-1-en-3-on (61) dan seterusnya menghasilkan sebatian trisiklik 

keton (62) dan trisiklik hemiketal (63) apabila sebatian (61) bertindak balas dengan 

litium heksametildisilazanida seperti ditunjukkan dalam Rajah 1.9 [46]. 
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(1) i

O
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TMSO
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H

H

O

HO
NC H

H

iii

iv v

vi O

(57) (58)

(59) (60)

(61) (62) (63)

Zerumbon

 
Reagen & Keadaan: (i) benzenaselenol, TBAF, THF, 2 jam; (ii) TMSCN, BF3.OEt, refluks, 30 minit; 

(iii) HF-piridina, MeCN, 2 jam; (iv) MCPBA, CH2Cl2, 0 ºC, 30 minit; (v) MCPBA, EtOAc, 0 ºC, 2 

jam; (vi) LHMDS, THF, -78 ºC, 24 jam. 

 

Rajah 1.9: Tindak balas penambahan benzenaselenol dan pensiklikan zerumbon 

          (1) serta terbitannya 

 

 

Sehingga kini, pelbagai ujian bioaktiviti telah dilakukan ke atas zerumbon 

(1). Nakamura et al. melaporkan bahawa zerumbon (1) berpotensi bertindak sebagai 

agen perencat kanser kulit dan usus besar [47]. Kajian yang dijalankan oleh 

Murakami et al. pula menunjukkan zerumbon (1) bertindak sebagai agen antiradang 

[48, 49]. Keadaan ini telah menjadi perangsang kepada ahli-ahli kimia untuk 

melakukan penyelidikan yang lebih terperinci dalam usaha untuk mengkomersilkan 

produk dalam bidang perubatan dan farmaseutikal bagi kesejahteraan kehidupan 

pada masa akan datang. 
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1.4 Objektif Kajian 

 

Kajian ini bertujuan untuk mengasingkan zerumbon (1) yang merupakan 

komponen utama dalam minyak pati spesies Z. zerumbet, Smith dan mengkaji tindak 

balas kimianya melalui pengubahsuaian struktur molekul bagi menghasilkan sebatian 

terbitan-terbitannya. Pengubahsuaian struktur zerumbon (1) dijalankan melalui 

tindak balas ke atas kumpulan berfungsi alkena dan juga keton yang melibatkan 

tindak balas penambahan dan pengepoksidaan pada ikatan ganda dua atau penurunan 

ke atas kumpulan karbonil kepada kumpulan hidroksil atau metilena, diikuti dengan 

beberapa tindak balas lain seperti pengasetilan, pemetilan, pendihidroksilan dan 

metanolisis. Seterusnya, sebatian-sebatian terbitan yang berjaya disintesis, dikaji 

keaktifan biologinya, antaranya antimikrob dan antioksidan. 
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1.5 Garis Kasar Kajian 
 

 
  

 
Penyulingan hidro 

Minyak Pati 

Rizom segar Z. zerumbet

 
 
 
 

Pengubahsuaian struktur 

• Pengekstrakan dan penghabluran 
semula 

• Pencirian dengan teknik spektroskopi 

Zerumbon tulen 
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Sebatian Terbitan Zerumbon 

Ujian Keaktifan Biologi
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