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INTISARI

WINANTO, A. S., 2019, UJI SITOTOKSISITAS EKSTRAK ETANOL
DAUN PUCUK MERAH (Syzygium myrtifolium Walp.) TERHADAP
KULTUR SEL KANKER HATI HepG2

Kanker hati merupakan jenis kanker yang kian meningkat kasusnya di
dunia dan khususnya di Indonesia. Daun pucuk merah (Syzygium myrtifolium
Walp.) mengandung komponen antioksidan seperti flavonoid, tanin, dan terpenoid
sehingga dapat diteliti untuk dijadikan sebagai antikanker. Penelitian ini bertujuan
untuk mengetahui aktivitas sitotoksik dan selektivitas dari ekstrak etanol daun
pucuk merah terhadap kultur sel kanker hati HepG2.

Penelitian ini meliputi ekstraksi daun pucuk merah menggunakan metode
maserasi dengan pelarut etanol 70%. Uji sitotoksik ekstrak etanol daun pucuk
merah dilakukan dengan metode uji MTT menggunakan seri konsentrasi (1000;
500; 250; 125; 62,5; 31,2; 15,6) pg/ml dan dihitung nilai 1Cso menggunakan
regresi linier. Indeks selektivitas untuk menentukan selektivitas sitotoksik
diketahui dengan menghitung antara nilai I1Cso sel Vero berbanding dengan nilai
ICso sel HepG2.

Hasil uji sitotoksik ekstrak etanol daun pucuk merah menunjukkan
aktivitas yang kurang poten terhadap sel HepG2 dengan nilai 1Csy 434,367 pg/ml,
tetapi memiliki selektivitas sitotoksik yang tinggi dengan nilai indeks selektivitas
3,53.

Kata kunci : HepG2, ICs, sitotoksik, Syzygium myrtifolium Walp., Vero.
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ABSTRACT

WINANTO, A. S., 2019, CYTOTOXICITY TEST OF RED TIP (Syzygium
myrtifolium Walp.) LEAF ETHANOL EXTRACT IN LIVER CANCER
CELL CULTURE HepG2.

Liver cancer is a type of cancer that is increasingly in the world and
especially in Indonesia. Red Tip (Syzygium myrtifolium Walp.) leaf contain
antioxidant components such us flavonoids, tannins, and terpenoids so can be
investigated to be used as an anticancer. This study aimed to determine the
cytotoxic activity and selectivity of red tip leaf ethanol extract against liver cancer
cell culture HepG2.

This study included extraction of red tip leaf using maceration method
with 70% ethanol. Cytotoxic test of red tip leaf ethanol extract was carried out by
MTT assay method using concentration series (1000; 500; 250; 125; 62,5; 31,2;
15,6) pg/ml and 1Cso values were calculated using linear regression. The
selectivity index to determine cytotoxic selectivity is known by calculating
between the 1Csq values of Vero cells compared with the I1Csy value of HepG2
cells.

Cytotoxic test results of red tip leaf ethanol extract showed less potent
activity on HepG2 cells with ICsy value 434,367 pg/ml, but had high cytotoxic
selectivity with selectivity index value 3,53.

Keywords : cytotoxic, HepG2, 1Csg, Syzygium myrtifolium Walp., Vero.
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BAB |
PENDAHULUAN

A. Latar Belakang

Kanker adalah salah satu penyakit yang sangat sulit ditangani dan menjadi
penyebab 13 % kematian diseluruh dunia. Berdasarkan data Riskesdas, prevalensi
tumor/kanker di Indonesia menunjukkan adanya peningkatan dari 1.4 per 1000
penduduk di tahun 2013 menjadi 1,79 per 1000 penduduk pada tahun 2018. Salah
satu jenis penyakit kanker yang kian meningkat kasusnya di dunia dan khususnya
di Indonesia adalah penyakit kanker hati. Berdasarkan data dari International
Agency for Research on Cancer (IARC), pada tahun 2018 terdapat 18,1 juta kasus
baru dengan angka kematian sebesar 9,6 juta kematian, dimana 1 dari 5 laki-laki
dan 1 dari 6 perempuan di dunia mengalami kejadian kanker. Data tersebut juga
menyatakan 1 dari 8 laki-laki dan 1 dari 11 perempuan, meninggal karena kanker.

Angka kejadian penyakit kanker di Indonesia (136.2/100.000 penduduk)
berada pada urutan 8 di Asia Tenggara, sedangkan di Asia urutan ke 23. Angka
kejadian tertinggi di Indonesia untuk laki-laki adalah kanker paru yaitu sebesar
19,4 per 100.000 penduduk dengan rata-rata kematian 10,9 per 100.000 penduduk,
yang diikuti dengan kanker hati sebesar 12,4 per 100.000 penduduk dengan rata-
rata kematian 7,6 per 100.000 penduduk. Sedangkan angka kejadian untuk
perempuan yang tertinggi adalah kanker payudara yaitu sebesar 42,1 per 100.000
penduduk dengan rata-rata kematian 17 per 100.000 penduduk yang diikuti kanker
leher rahim sebesar 23,4 per 100.000 penduduk dengan rata-rata kematian 13,9
per 100.000 penduduk (Depkes RI 2018).

Karsinoma hepatoseluler atau hepatoma merupakan salah satu penyakit
yang sangat berbahaya, dimana sel kanker ini berasal dari sel-sel hati dan sering
kali terlambat mengetahui saat penyakit ini sudah berkembang semakin parah
menyerang tubuh penderita. Karsinoma hepatoseluler berkembang dari sirosis hati
pada 80% pasien dengan faktor risiko penting yang sudah diketahui, yaitu infeksi
virus hepatitis. Infeksi virus hepatitis B kronis merupakan faktor risiko utama dari

karsinoma hepatoseluler di banyak negara termasuk Indonesia. Di RSUP Dr.



Kariadi Semarang lebih dari 60% karsinoma hepatoseluler disebabkan oleh virus
hepatitis B (Ayuningtyas 2014).

Berbagai usaha pengobatan telah dilakukan dalam terapi kanker hati
terutama kemoterapi yang dinyatakan sebagai langkah yang paling efektif untuk
pengobatan sel kanker yang sudah mengalami metastasis. Obat-obatan kemoterapi
masih dianggap kurang selektif di kalangan medis karena menimbulkan efek
samping terhadap sel normal penderita sehingga perlu dilakukannya usaha
pencarian zat sitotoksik yang berpotensi mengobati sel kanker hati. Salah satu
usaha tersebut adalah menggunakan senyawa alami yang berasal dari tanaman
obat yang dapat mengontrol pertumbuhan sel sehingga dapat mengurangi angka
kematian penderita akibat kanker hati atau hepatoma (Handayani 2008).

Pengembangan obat antikanker dari bahan alam menjadi sangat penting
karena sebagian besar obat antikanker yang ada saat ini selain bersifat
antiproliferatif ternadap sel kanker juga terhadap sel normal. Karena sifat itulah
maka obat antikanker ini mempunyai indeks terapi sempit dan selektivitas rendah,
di samping itu timbulnya resistensi terhadap berbagai obat antikanker tidak dapat
dihindari. Banyak penelitian dilakukan untuk mencari senyawa antikanker baru
dengan harapan sifat yang lebih baik. Selektivitas suatu obat dapat digunakan
sebagai tolak ukur baik dan buruknya suatu obat serta keamanannya. Selektivitas
obat antikanker dapat diukur dengan cara menghitung indeks selektivitas (IS)
yaitu menghitung 1Cso sel normal dibagi dengan 1Csy sel kanker (Badisa et al.
2009).

Efek samping yang sering muncul pada obat antikanker adalah alopecia
(kerontokan rambut), mual, emesis (muntah), anemia, toksisitas pada liver, dan
induksi kanker di organ lain. Hal inilah yang mendorong masyarakat berbondong-
bondong datang ke pengobat tradisional atau pengobatan herbal untuk
mengurangi dan menghilangkan penderitaannya. Banyak sekali obat herbal
Indonesia telah digunakan secara tradisional untuk mengatasi penyakit kanker.
Namun demikian, usaha untuk mencari antikanker baru dari bahan alam masih

terus dilakukan secara intensif oleh para peneliti/akademisi (Wahyuningsih 2010).



Penggunaan tanaman herbal sebagai agen antikanker masih membutuhkan
eksplorasi lebih lanjut. Salah satu jenis tanaman lokal yang berpotensi sebagai
antikanker yang mudah ditemukan di Indonesia adalah pucuk merah. Penelitian
yang dilakukan oleh Memon et al. (2014) menyebutkan bahwa ekstrak etanol
daun hijau pucuk merah memiliki nilai 1Csq 12,6 pg/ml terhadap sel kanker kolon
(HT-29). Penelitian Aisha et al. (2013) pada daun hijau pucuk merah terdapat
senyawa fenolik dan flavonoid yang memiliki efek sebagai antiangiogenesis
dengan nilai 1Cso sebesar 17,6 pg/ml terhadap pertumbuhan tumor pada tikus.
Senyawa pada tanaman pucuk merah sebelum dikembangkan menjadi tanaman
antikanker, maka terlebih dahulu dilakukan uji toksisitas karena tingkat toksisitas
tersebut akan memberi makna terhadap potensi aktivitasnya sebagai antikanker
(Indiastuti et al. 2008).

Penelitian ini akan dilakukan pengujian untuk mengetahui ekstrak etanol
dari daun pucuk merah memiliki efek sitotoksik terhadap sel kanker menggunakan
kultur sel kanker hati HepG2. Penelitian ini akan dibuktikan dengan menggunakan
uji MTT (Microculture Tetrazolium) assay. Metode MTT [3-(4,5-dimetiltiazol-2-
il)-2,5-difeniltetrazolium bromid] adalah terjadinya reduksi garam tetrazolium
menjadi garam formazan oleh enzim suksinat dehidrogenase. Metode ini
merupakan senyawa yang tereduksi menjadi ungu di dalam mitokondria sel hidup.
Reduksi hanya terjadi apabila terdapat enzim reduktase yang diproduksi oleh
mitokondria yang aktif, sehingga perubahan tersebut secara langsung

berhubungan dengan jumlah sel yang hidup (Putri 2013).

B. Rumusan Masalah
Berdasarkan latar belakang yang telah dipaparkan, maka dapat dirumuskan
permasalahan sebagai berikut:
Pertama, apakah ekstrak etanol daun pucuk merah memiliki nilai ICsq yang
poten terhadap kultur sel kanker hati HepG2 ?
Kedua, apakah ekstrak etanol daun pucuk merah memiliki selektivitas
sitotoksik terhadap kultur sel kanker hati HepG2 ?



C. Tujuan Penelitian
Tujuan dari dilakukannya penelitian ini adalah:
Pertama, untuk mengetahui ekstrak etanol daun pucuk merah memiliki
nilai 1Cso yang poten terhadap kultur sel kanker hati HepG2.
Kedua, untuk mengetahui selektivitas sitotoksik dari ekstrak etanol daun

pucuk merah terhadap kultur sel kanker hati HepG2 dan sel Vero.

D. Manfaat Penelitian
Hasil penelitian ini diharapkan dapat memberikan informasi ilmiah tentang
efek sitotoksik ekstrak etanol daun pucuk merah terhadap kultur sel kanker hati
HepG2 sehingga dapat dilakukan penelitian selanjutnya serta diharapkan dapat
memberikan informasi kepada masyarakat tentang terapi alternatif antikanker.



