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INTISARI

ARIANTO., 2020. KAJIAN AKTIVITAS SITOTOKSIK Garcinia
L. TERHADAP BERBAGAI KULTUR SEL KANKER RAHIM DAN
PENGARUHNYA TERHADAP EKSPRESI GEN BERBAGAI PROTEIN,
SKRIPSI, FAKULTAS FARMASI, UNIVERSITAS SETIA BUDI,
SURAKARTA.

Kanker Rahim adalah pertanaman sel — sel yang tidak normal yang tumbuh
di rahimatau mulut rahim sepertiga bagian bawah uterus berbentuk silindris,
menonjol dan berhubungan dengan vagina melalui ostium uteri eksternum.
Penenelitian ini bertujuan untuk mengetahui potensi sitotoksik Garcinia sp.
terhadap kajianpustaka berbagai kultur sel kanker rahim dan pengaruhnya terhadap
ekspresi gen berbagai protein.

Penelitian ini diawali dengan ekstraksi daun manggis. Ekstraksi dilakukan
dengan menggunakan metode maserasi. Kandungan kimia daun manggis kemudian
diuji dengan metode tabung dan KLT. Kajian aktivitas sitotoksik dilakukan dengan
mengggunakan pustaka review untuk mengetahui aktivitas sitotoksik Garcinia sp.
terhadap berbagai kultur sel kanker rahim dan pengaruhnya terhadap ekspresi gen
berbagai protein.

Hasil uji kandungan kimia daun manggis mengandung polfenol, flavonoid,
tannin, saponin, dan triterpenoid. Hasil kajianpustaka aktivitas sitotoksik
menunjukkan bahwa Garcinia sp. mempunyai akivitas sitotoksik terhadap berbagai
sel kanker rahim (HelLa, SiHa, HCE-1) dan memberikan pengaruh terhadap
eksrepsi gen berbagai protein (Bcl2, Caspase, Sitokrom-C, Bax, TR3, hnRNPK).

Kata kunci : Sitotoksik, Garcinia sp, Sel HeLa, Sel SiHa,
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ABSTRACT

ARIANTO., 2020. STUDY OF Garcinia L. CYTOTOXIC ACTIVITY OF
VARIOUS CERVICAL CANCER CELL CULTURES AND ITS EFFECT
ON GENE EXPRESSION OF VARIOUS PROTEIN, THESIS, FACULTY
OF PHARMACY, SETIA BUDI UNIVERSITY, SURAKARTA.

Cervical cancer is abnormal cell that grow in part of female reproductive
system, also called the neck of the uterus, the cervix connect the uterus to the
vagina. This research purpose is to investigate the cytotoxic activity of Garcinia sp.
on the study of various cervical cancer cells cultures and its effect on gene
expression of various of various protein.

This research started with extraction of mangosteen leaf with maseration
method. Mangosteen leaves were tested by tube method and TLC method to know
the component in it. of The study of cytotoxic activity was carried out using review
jornal to know the cytotoxic activity of Garcinia sp. on various cervical cancer cells
culture and its effect on gene expression of various protein.

The result of of this study was extract of mangosteen leaves contains
pholiphenols, flavonoids, tannins, saponins, and triterpenoids compounds. Journal
review of cytotoxic activity showed that Garcinia sp. had cytotoxic activity on
various cancer cells (HeLa cells, SiHa cells, HCE-1 cells) and effect to increase or
depress gene expression of various protein (Bcl2, Caspase, Sitochrome-C, Bax,
TR3, hnRNPK).

Keywords: Cytotoxic, Garcinia sp, cell HeLa, cell SiHa,
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PENDAHULUAN

A. Latar Belakang

Kanker adalah penyakit kompleks pada umumnya mencakup pertanaman
sel-sel jaringan tubuh yang tidak normal,pengurangan apoptosis dan
hilangnyaregulasi siklus sel. Pertanaman sel sel jaringan tubuh tidak normal
tersebut kemudian menginvasi jaringan sehat disekitarnya (Al-Dimassi 2014).
Menurut Global Burden Cancer (GLOBOCAN) dan International Agency for
Research on Cancer (IARC) sekitar 18,1 miliar kasus baru kanker muncul dan 9,6
milyar orang meninggal akibat kanker di dunia. Data kasus kanker baru pada tahun
2018 di Indonesia menunjukkan bahwa ada sebanyak 348.809 kasus, dengan angka
kematian total sebanyak 207.210 kasus. Jumlah kasus penyakit kanker di Indonesia
mengalami banyak peningkatan dalam 5 tahun terakhir, dimana prevalensi kanker
di Indonesia mencapai 1.79 per 1000 penduduk, naik dari tahun 2013 sebanyak 1.4
per 1000 penduduk (Riskesdas 2018).

Kanker rahim merupakan pertanaman sel-sel yang tidak normal yang
tumbuh di rahim atau mulut rahim sepertiga bagian bawah uterus berbentuk
silindris, menonjol dan berhubungan dengan vagina melalui ostium uteri eksternum
(Kepmenkes 2011). Kanker rahim yang menyerang daerah leher rahim ini adalah
penyebab kematian tertinggi kedua pada wanita di Indonesia setelah penyakit
kanker payudara. Angka total kasus rahim yang ada di Indonesia adalah sebanyak
32.469 kasus itu berarti kasus kanker rahim mengambil bagian sebanyak 17,2 %
dari total kasus kanker di Indonesia. Selain itu prevelansi kanker leher rahim
sebesar 23,4 per 100.000 penduduk dengan rata-rata kematian 13,9 per 100.000
penduduk (Riskesdas 2018).

Metode pengobatan yang banyak digunakan untuk mengobati kanker adalah
operasi, radiasi dan kemoterapi, terapi ini memiliki efek samping yang membuat
tidak pasien terapi tidak nyaman. Terapi operasi, radiasi, dan kemoterapi juga tidak
dapat menyembuhkan kanker dan mengangkat tumor seutuhnya. Operasi memiliki

efek samping memiliki kontra indikasi, dan serta pasien terapi kebanyakan



memiliki rasa takut di operasi. Pengobatan radiasi bersifat merusak jaringan
sehingga berdampak ke jaringan sehat yang tidak dapat menoleransi radiasi.
Kemoterapi dapat menimbulkan efek samping seperti rambut rontok, supresi
sumsum tulang dan resistensi obat (Hossesini & Gorbani 2015). Senyawa dari
tanaman herbal cenderung memiliki efek samping yang relative kecil, oleh karena
itu penelitian dilakukan untuk mencari tanaman yang berpotensi menjadi obat obat
alam untuk mengobati kanker dan dapat meminimalisir efek samping yang didapat
dari pengobatan konvensional. Peningkatan kasus kanker yang terjadi di Indonesia
menjadi faktor utama diperlukannya pengembangan obat herbal yang dapat
meminimalisir efek samping tidak menyenangkan dan memiliki efek terapi yang
tinggi untuk proses penyembuhan pasien. (Jumiarni & Komalasari 2017)
Tanaman yang berpotensi untuk dikembangkan menjadi obat antikanker
adalah manggis. Tanaman manggis (Garcinia mangostana L.) dikenal sebagai
tanaman yang memiliki kemampuan antioksidan yang tinggi.Kemampuan
antioksidan ini dikarenakan kandungan xanton yang dimiliki oleh tanaman
manggis. Xanton yang terdapat di kulit, buah utuh, empulur dan daun manggis,
dikenal memiliki kemampuan spektrum luas sifat farmakologis seperti, antioksidan,
antitumor, antioksidan, antiinflamasi, antibakteri, antijamur dan antivirus. Senyawa
heterosiklik dari xanton terbukti memiliki aktivitas sitotoksik dengan cara
memengaruhi regulasi jalur signal yang terlibat dalam menginduksi apoptosis dan
modulasi siklus sel kanker (Magallanes et. al. 2017). Xanton juga memiliki
potensial menghambat tahapan karsinogenesis tumor pada fase insiasi, promosi,
dan progesi (Haryanti et al. 2017). Bagian tanaman yang biasa digunakan sebagai
obat antikanker yaitu kulit buah mangis. Kulit buah manggis mengandung o-
mangostin, B-mangostin, dan y-mangostin.Tanaman manggis membutuhkan waktu
untuk sekitar 10-12 tahun untuk bisa menghasilkan buah. Tanaman manggis juga
hanya berbuah pada bulan november hingga februari pada bulan maret tanaman
manggis hanya menghasilkan sedikit buah dan pada sisa tahun tanaman manggis
sudah tidak berbuah lagi (Syair 2012). Hal ini berbeda dengan daun manggis yang
dapat dipanen kapan saja tanpa menunggu waktu dan menunggu pada periode bulan

tertentu. Tanaman manggis telah diteliti dan terbukti memiliki 68 tipe xanton, untuk



daun manggis sendiri telah terbukti mengandung 1,6 dihydroxy-3-methoxy-2-
isoprenyl-xanton,1-hidryoxy-acetoxy-3-methoxy-2-isoprenylxanton dan gartanin
(Febrina 2018).

Gartanin adalah salah satu xanton yang terkandung dalam daun manggis.
Gartanin, terbukti memiliki aktivitas antikanker, antivirus influenza dan
antioksidan tinggi. Penelitian uji aktivitas farmakologi isolasi gartanin
menunjukkan aktivitas menghambat pertanaman sel NCI-H187, yaitu sel line kecil
kanker paru-paru manusia dengan nilai 1Cso = 1,08 pg/mL (Suksamrarn et al. 2006).
Penelitian lainnya juga dilakukan uji sitotoksik dari ekstrak daun manggis yang
diujikan pada sel line kanker B16-F10 yang merupakan sel kanker kulit melanoma.
ektrak etanol daun manggis terbukti dapat berpotensi sebagai antikanker dengan
nilai 1Cso = 29,65 pg / mL yang diinkubasi dalam waktu 1 malam. Ekstrak etanol
daun manggis menginduksi genotoksistas dan menginduksi sel untuk memulai
proses apoptosis di sel line kanker B16-F10 yang ditandai dengan fragmentasi DNA
di sel B16-F10 dan pembentukan apoptosis utamanya ada di konsenstrasi 1 mg/mL
(Cunha et al. 2014).

Proses apoptosis merupakan program bunuh diri sel intraseluler atau
mematikan sel oleh sel itu sendiri dengan cara mengaktifkan protein kaspase
(Elmore 2007). Protein-protein seperti p53, Bcl-2, Bax, Sitokrom-c, TR3, hnRPK,
dan kaspase sangat berpengaruh terhadap proses apoptosis (Utami 2007).
Bermacam-macam senyawa sitotoksik mempunyai target yang berbeda-beda
seperti yang merusak DNA, senyawa antimetabolite, penghambat mitosis, analog
nukleotida, atau sebagai inhibitor topoisomerase.

Berdasarkan data diatas, peneliti ingin melakukan penelitian dengan
menggunakan sediaan ekstrak daun manggis untuk diuji kandungan kimianya.
Peneliti juga ingin melakukan kajian pustaka uji sitotoksik Garcinia sp. dan
pengaruhnya terhadap ekspresi gen protein yang akan menginduksi apoptosis dan
menghambat propoliferase.

B. Rumusan Masalah

Berdasarkan latar belakang peneliti merumuskan permasalahan sebagai

berikut :



Pertama, apa saja kandungan senyawa kimia yang ada dalam ekstrak daun
manggis (Garcinia mangostana L.) ?

Kedua, bagaimana kajian pustaka aktivitas sitotoksikGarcinia sp. terhadap
berbagai kultur sel kanker rahim ?

Ketiga, bagaimana kajian pustaka tentang aktivitasGarcinia sp. memberi
pengaruh terhadap ekspresi gen berbagai protein pada berbagai kultur sel kanker

rahim ?

C. Tujuan Penelitian
Pertama, untuk mengetahui kandungan senyawa yang ada dalam ekstrak
daun manggis (Garcinia mangostana L.) ?
Kedua, Untuk mengetahui kajian pustaka aktivitas sitotoksik Garcinia sp.
terhadap berbagai kultur sel kanker rahim ?
Ketiga, Untuk mengetahui kajian pustaka tentang aktivitas Garcinia sp.
memberi pengaruh terhadap ekspresi gen berbagai protein pada berbagai kultur sel

kanker rahim ?

D. Kegunaan penelitian
Penelitian ini diharapkan memberikan informasi ilmiah tentang kandungan
golongan senyawa daun manggis (Garcinia mangostana L.). Informasi tentang efek
sitotoksik Garcinia sp. terhadap berbagai kultur sel kanker rahim sebagai salah satu
alternatif pengobatan kanker dan pengaruh Garcinia sp. terhadap ekspresi gen pada
berbagai protein pada berbagai sel kanker. Penelitian ini diharapkan
akanmeningkatkan ilmu pengetahuan guna peningkatan pelayanan kesehatan dan

untuk mengembangkan penggunaan obat tradisional.






