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INTISARI

DEWI, C., 2014. IDENTIFIKASI FITOKIMIA FRAKSI-FRAKSI NONPOLAR
EKSTRAK ETANOL BATANG BROTOWALI (Tinospora crispa L.) DAN
KEMAMPUAN PENGHAMBATAN ENZIM ASETILKOLINESTERASE, TESIS,
FAKULTAS FARMASI, UNIVERSITAS SETIA BUDI, SURAKARTA.

Asetilkolinesterase (AChE) merupakan enzim yang mengkatalisis
hidrolisis asetilkolin. Asetilkolin yang berperan dalam pembentukan memori dan
fungsi kognitif. Brotowali merupakan tanaman yang dapat digunakan
meningkatkan memori dan fungsi kognitif. Penelitian ini bertujuan untuk
mengetahui kemampuan penghambatan enzim asetilkolinesterase dan senyawa
yang aktif dari fraksi-fraksi nonpolar ekstrak etanol batang brotowali yang dapat
menghambat enzim asetilkolinesterase secara in vitro.

Metode yang digunakan pada penelitian ini adalah pemisahan senyawa
kimia dengan ekstraksi secara sokhletasi dan fraksinasi menggunakan
Kromatografi Cair Vakum (KCV) dan menganalisis fraksi dengan LC-MS serta
pengujian penghambatan enzim asetilkolinesterase menggunakan metode Ellman
(kolorimetri). Parameter yang diamati nilai 1Cso dengan dibandingkan kontrol
Neostigmin.

Hasil penelitian menunjukkan bahwa nilai 1Csq secara berturut-turut fraksi
| dan fraksi Il adalah sebesar 384,942 dan 369,088 pg/ml sedangkan nilai 1Cso
ekstrak etanol dan fraksi Il batang brotowali tidak dapat ditentukan (>400 pg/ml).
Kontrol positif (Neostigmin) menunjukkan nilai 1Csy sebesar <15,625 pg/ml.
Fraksi Il merupakan fraksi teraktif dan hasil LC-MS diperoleh 5 senyawa yang
berperan dalam penghambatan enzim asetilkolinesterase yaitu stigmasterol, N-
trans feruloiltiramin, borapetol, sikloeukalenon, dan oktasanol.

Kata kunci :Tinospora crispa (L.), Ekstrak Etanol, Fraksi Nonpolar,
Penghambatan Asetilkolinesterase.
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ABSTRACT

DEWI, C., 2014. IDENTIFICATION PHYTOCHEMICAL NONPOLAR
FRACTIONS OF BROTOWALI (Tinospora crispa L.) ETHANOL EXTRACT
AND ABILITY ENZYME OF ACETYLCHOLINESTERASE INHIBITION,
TESIS, FACULTY OF PHARMACY, UNIVERSITY SETIA BUDI,
SURAKARTA.

Acetylcholinesterase (AChE) is an enzyme that plays a role hidrolizes
acetylcholine. Acetylcholine plays a role in memory and cognitive function.
Brotowali had been shown to improve memory and cognitive function. This
research aims to determine the 1Cso value and chemical compounds from nonpolar
fractions of brotowali ethanol extract that can inhibit the enzyme
acetylcholinesterase in vitro.

The method used in this study is the separation of chemical compounds by
extraction and fractionation sokhletasi using Vacuum Liquid Chromatography
(KCV) and analyzed by LC-MS and inhibition of the enzyme acetylcholinesterase
testing using the Ellman method (colorimetric). The parameters observed with
ICs values than the control Neostigmine.

The results showed that the ICsq values, respectively fraction I and fraction
Il is at 384.942 and 369.088 pg/ml while the 1Csq value of the ethanol extract and
fractions 11l brotowali can not be determined (>400 pg/ml). Neostigmine as
positive control showed ICsy value of <15,625 pg/ml. Fraction Il was the most
active fraction and LC-MS results obtained by five compounds that play a role in
the inhibition of the enzyme acetylcholinesterase that stigmasterol, N-trans
feruloiltiramin, borapetol, sicloeucalenon, and octasanol .

Key words : Tinospora crispa (L.), Extract Ethanol, Nonpolar Fraction,
Inhibition of Acetylcholinesterase.

XVi



BAB |
PENDAHULUAN

A. Latar Belakang

Alzheimer (AD) adalah gangguan neurologis yang progresif, yang ditandai
dengan kehilangan memori dan kemampuan kognitif lainnya yang cukup serius
mengganggu kehidupan sehari-hari (Thompson et al., 2012). Penyakit ini
berhubungan dengan hilangnya neuron kolinergik di otak dan tingkat penurunan
asetilkolin (Lane et al., 2006). Target terapi utama dalam strategi pengobatan AD
adalah penghambatan asetilkolinesterase di otak (Lane et al., 2006; Giacobini,
2004).

Peran fisiologis asetilkolinesterase dalam transmisi saraf telah dikenal
pada penelitian farmasi, menargetkan dalam pengobatan miastenia gravis,
glaukoma, dan penyakit Alzheimer. Defisiensi kolinergik dikaitkan dengan
penyakit Alzheimer (Silman, 2005). Asetilkolinesterase adalah salah satu enzim
yang paling penting dalam kelompok hidrolase serin, yang mengkatalisis
hidrolisis asetilkolin yang berperan dalam memori dan kognitif. Oleh karena itu,
salah satu strategi terapi utama adalah menghambat aktivitas biologis
asetilkolinesterase dan meningkatkan asetilkolin di otak (Munoz et al., 2004; Van,
2000; Xu, 2008).

Penurunan memori dan fungsi kognitif disebabkan oleh beberapa faktor
salah satunya stres oksidatif. Sistem saraf sangat rentan terhadap stres oksidatif,

terutama bagian hippocampus. Apabila kapasitas antioksidan dalam sistem saraf



rendah, akan terjadi degenerasi pada neuron hippocampus. Hal ini akan
menyebabkan menurunnya fungsi kognitif seperti belajar dan memori (Li &
Tsien, 2009). Literatur medis membuktikan bahwa stres oksidatif adalah
penyebab utama penuaan dini dan timbulnya penyakit kronis seperti kanker,
penyakit jantung, Alzheimer, dan lain-lain (Nehling, 2010; Lee et al., 2011).

Indonesia memiliki beranekaragam tanaman yang dapat dimanfaatkan
masyarakat sebagai obat-obat tradisional maupun obat modern untuk mengobati
berbagai macam penyakit. Salah satu tanaman yang sering digunakan masyarakat
untuk obat-obatan tradisional adalah tanaman brotowali (Tinospora crispa L.).
Secara ilmiah batang brotowali telah dibuktikan mempunyai khasiat untuk
meningkatkan memori dan fungsi kognitif. Penelitian sebelumnya, menunjukkan
pemberian fraksi etil asetat batang brotowali dengan dosis 400 mg/kg BB mampu
meningkatkan memori dan fungsi kognitif berdasarkan waktu latensi terhadap
passive avoidance test serta profil histologi sel lamina piramidalis CAl
hippocampus dimana hasil analisis korelasi menggunakan pearson product
moment corellation menunjukkan koefisien korelasi yang positif dan signifikan
(Adiningsih, 2013).

Penelitian lain, isolat bergenin dari ekstrak etanol batang brotowali
memiliki aktivitas sebagai penangkap radikal bebas. Senyawa N-cis-
feruloiltiramin, N-trans-feruloiltiramin, dan sekoisolarisiresinol yang diisolasi dari
ekstrak dikloretan memiliki aktivitas antioksidan berdasarkan metode p-karoten-
linoleat (Dweck & Calvin, 2007). Berdasarkan penelitian Yusoff et al., (2013),

telah melakukan isolasi golongan alkaloid kuartener dari tanaman brotowali



(Tinospora crispa L.) dan hasil penelitian menunjukkan bahwa tanaman brotowali
dapat menghambat aktivitas enzim asetilkolinesterase serta senyawa columbamin
yang memiliki aktivitas penghambatan enzim asetilkolinesterase tertinggi.

Dalam penelitian ini, digunakan fraksi-fraksi nonpolar ekstrak etanol
batang brotowali untuk mengetahui golongan senyawa aktif lain yang terkandung
dalam batang brotowali yang diduga berperan dalam peningkatan memori dan
fungsi kognitif dengan metode penghambatan enzim asetilkolinesterase secara in
vitro sehingga mendukung pemanfaatan batang brotowali sebagai terapi alternatif
untuk mencegah penurunan memori dan fungsi kognitif serta pengembangan ilmu
pengetahuan mengenai senyawa aktif yang terkandung dalam fraksi-fraksi

nonpolar ekstrak etanol batang brotowali.

B. Rumusan Masalah
Berdasarkan latar belakang, maka perumusan masalah dalam penelitian ini
dapat disusun sebagai berikut :
1. Apakah fraksi-fraksi nonpolar ekstrak etanol batang brotowali dapat
menghambat enzim asetilkolinesterase secara in vitro?
2. Senyawa apa yang terkandung dalam fraksi teraktif dari ekstrak etanol batang

brotowali dalam penghambatan enzim asetilkolinesterase?



C. Tujuan Penelitian
Adapun tujuan dari penelitian ini adalah sebagai berikut :
1. Mengetahui fraksi-fraksi nonpolar ekstrak etanol batang brotowali yang dapat
menghambat enzim asetilkolinesterase secara in vitro
2. Mengetahui senyawa yang terkandung dalam fraksi teraktif ekstrak etanol

batang brotowali dalam penghambatan enzim asetilkolinesterase.

D. Kegunaan Penelitian
Penelitian ini diharapkan dapat memberikan informasi pada masyarakat
mengenai manfaat batang brotowali dan sebagai pengembangan ilmu pengetahuan
tentang senyawa aktif yang terkandung dari fraksi-fraksi nonpolar ekstrak etanol
batang brotowali yang dapat menghambat enzim asetilkolinesterase dalam
meningkatkan memori dan fungsi kognitif sehingga dapat digunakan sebagai

terapi alternatif untuk mencegah penurunan memori dan fungsi kognitif.

E. Keaslian Penelitian
Penelitian identifikasi fitokomia fraksi-fraksi nonpolar ekstrak etanol
batang brotowali dengan metode penghambatan enzim asetilkolinesterase belum
banyak dilakukan. Penelitian sebelumnya yang telah dilakukan oleh (Yusoff et
al., 2013) pada penghambatan aktivitas enzim asetilkolinesterase dari senyawa
golongan alkaloid kuartener pada tanaman brotowali. Hasil penelitian
menunjukkan bahwa senyawa alkaloid yang berperan dalam penghambatan enzim

asetilkolinesterase tertinggi adalah senyawa columbamin.



Kandungan kimia yang terdapat dalam batang brotowali antara lain zat
pahit berupa senyawa flavonoid antara lain diosmetin, apigenin o-glikosida (apiin)
dan pikroretosida. Komponen steroid terdiri dari giloinsterol, B-sitosterol, o-
sitosterol, 20-a-hidroksiekdison, 20-B-hidroksiekdison, ekdisteron dan makisteron
(Dweck & Calvin, 2007; Depkes RI, 1978; Singh et al., 2003). Komponen
glikosida berupa glikosida 18-norklerodan, kardiosida, kardifoliosida A,
kardifoliosida B, kardifoliosida D, kardifoliosida E, kolumbin, tinokrisposida,
palmatosid C, palmatosid P1, syringin-apiosilglikosida, furanoditerpen glikosida
yang berasa pahit antara lain N-trans-feruloiltiramin, N-cis-feruloiltiramin,
tinotuberid, borapetosid A, borapetol, tinosporin, tinosporid, dan pikroretosid
(Bisset & Nwaiwu, 1983; Depkes RI, 1995; Gagan, 1996; Pachaly, 1992; Singh et
al., 2003).

Komponen alifatik berupa oktakosanol, heptakosanol, nonakosan-15-on.
Golongan alkaloid berupa alkaloid kuarterner; N-asetilnornusiferin, N-formil-
annonain; N-formil-nornusiferin dan kolumbin (Depkes RI, 1995; Biset &
Nwaiwu, 1983; Pachaly, 1992). Komponen lain yang terkandung pada batang
brotowali adalah sesquisterpenoid berupa tinokordifolin dan pada seluruh bagian
tanaman brotowali adalah diterpenoid lakton berupa derivat klerodan, tinosporon,
tinosporida, jateirin, kolumbin (Maurya, 1998; Singh et al., 2003; Swaminathan,
1998); triterpen berupa sikloeukalenon dan sikloeukalenol (Singh et al., 2003).

Penelitian tentang identifikasi fitokimia fraksi-fraksi nonpolar ekstrak
etanol batang brotowali dan kemampuan dalam penghambatan enzim

asetilkolinesterase, belum pernah dilakukan.






