


ABSTRAK

METABOLIT SEKUNDER MINOR DARI JAMUR Diaporthe sp. GNBP-10
DARI BATANG TUMBUHAN GAMBIR (Uncaria gambir Roxh.) DAN UJI
ANTIPROLIFERASINY A TERHADAP BERBAGAI JENIS SEL KANKER

Oleh
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Sarjana Sain (S.51) dalam bidang Kimia FMIPA Universitas Andalas
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Mikroba endofit dari tumbuhan obat memiliki potensi yang besar dalam usaha
penemuan jenis antkanker baru. Jamur endoht Diaporthe sp. GNBP-10
merupakan jamur endofit vang berasosiasi pada tumbuhan gambir dan telah
diketahui memproduksi 2 metabolit utama, yaitu (+)-2,2 -episitoskirin A dan (+)-
1.17-Bislunatin vang memiliki bioaktivitas sebagai antikanker. Penelitian ini
dilakukan untuk mengisolasi senvawa metabolit minor dari jamur endofit
Diaporthe sp. GNBP-10. mengkarakterisasi senvawa tersecbut, serta melihat
aktivitas antiproliferasinya terhadap sel Hela (kanker cervic), MCM-B2 (kanker
mamac}), K562 (leukemia), dan A549 (kanker paru). Fraksi uji didapatkan dari
hasil kromatografi kolom Sephadex LH-20 terhadap ckstrak etil asetat hasil
maserasi jamur endofit yang telah ditumbuhkan selama | bulan. Fraksi-fraksi
vang didapat dikelompokkan berdasarkan persamaan profil KLT dan diperoleh 11
fraksi. Fraksi 11 dimurnikan kembali dengan kromatografi kolom Sephadex LH-
20 schingga didapatkan 4 fraksi: Flla, Fl1b, Flle, dan F11d. Hasil karakterisasi
dengan menggunakan analisis 'H-NMR dan “"C-NMR menunjukkan bahwa
diduga senyawa Flle adalah golongan antrakuinon. Selanjutnya senyawa Fllc
diuji aktivitas antiproliferasinya terhadap keempat jenis sel kanker dengan metoda
direct counting (frvpan  blue) dengan menggunakan hemositometer, Hasil
penelitian menunjukkan bahwa senyawa Fllc memiliki potensi paling tinggi
dengan 1Cs; 3.075 pe/ml, vaitu terhadap sel MCM-B32.




I. PENDAHULUAN

1.1.  Latar Belakang

Kanker merupakan salah satu masalah utama di dunia yang diindikasikan
memiliki tingkat insidensi tinggi di beberapa negara di dunia. Penanganan kanker
dengan agen kemoterapi masih menjadi pilihan dalam pengobatan kanker. Namun
adanyva mekanisme Multi Drug Resistance (MDR) mengakibatkan berkurangnya
elikasi obal kemoterapi'. Beberapa penelitian mulai diarahkan pada pencujian
potensi bahan alam sebagai agen komprevensi vang berfungsi scbagai agen
pendamping kemoterapi. Tujuannya adalah untuk meningkatkan sensitifitas sel
kanker serta mengurangi efek vang ditimbulkan oleh agen kemoterapi. Apen
kemoprevensi yang dimaksud disini umumnya memiliki aktivitas menghambat
pertumbuhan tumor melalui mekanisme cell cyele arrest”, pemacuan apoptosis’
ataupun menghambat ekspresi protein yang berperan dalam Multi Drug
Resistance’.

Usaha penemuan antikanker baru dari berbagai sumber banvak dilukukan
oleh para ahli diantaranya dari tumbuhan. hewan, organisme laut, dan mikroba.
Namun akhir-akhir ini mikroba banyak dipilih sebagai sumber penghasil senvawa
bioktif. karena mikroba lebih mudah penanganannva. Golongan mikroba ini
meliputi jamur/fungi, bakteri. dan aktinomisetes. Dari golongan mikroba yang
mampu menghasilkan senyawa bioaktil” ini, ada satu kelompok mikroba vang
akhir-akhir ini mendapat perhatian para peneliti, vaitu mikroba endofit. Dilihat
dari segi efisiensi, hal ini sangat menguntungkan. karena siklus hidup mikroba
endofit lebih singkat dibandingkan siklus hidup tumbuhan inangnya. schingga
dapat menghemat waktu yang dibutuhkan untuk mendapatkan senyawa tersebut.
dan jumlah senvawa vang diproduksi dapat dibuat dalam skala yang besar.

Isolat mikroba endofit dari tumbuhan obat memiliki potensi vang besar
dalam usaha penemuan jenis antikanker baru ataupun jenis obat baru lainnva. Hal
ini didasarkan pada penelitian terdahulu yang menemukan bahwa obat antikanker
vang potensial vaitu taxol mampu dihasilkan oleh fungi endefit vang dihasilkan

oleh tanaman obat Taxus brefivolia’. Dengan dasar itulah perlu dilakukan



penclitian untuk mengetahui senyawa yang berpotensi sebagai antikanker vang
dibasilkan oleh jamur endofit vang berasosiasi pada tumbuhan sambir.

Salah satu jamur endofit. yaitu Diaporthe sp. vang diisolasi dari gambir
telah diketahui memproduksi 2 metabolit utama, yaitu (+)-2.2 -episitoskirin A dan
(+)-1.1"-Bislunatin®. Untuk itu perlu dieksplorasi lebih lanjul metabolit-metabolit

minor lainnya yvang diproduksi oleh jamur endofit tersebut.

1.2.  Rumusan Masalah

Pencarian senyawa yang memiliki bioaktivitas sebagai antikanker terus dilakukan
guna mendapatkan hasil vang lebih baik. Senyawa bahan alam memiliki peranan
vang sangat penting dalam penemuan senyawa antikanker. Salah satu bahan alam
vang memiliki potensi untuk menghasilkan senyawa-senyawa antibiotik adalah
jamur endofit. Sejauh ini, metabolit minor yang diproduksi oleh jamur endofit

Diaparthe sp. GNBP-10 belum pernah dilaporkan sama sckali,

1.3.  Hipotesis
Metabolit minor dari ekstrak etil asctat jamur endofit Digporthe sp. GNBP-10
mempunyal kemampuan antiproliferasi terhadap sel Hel.a (kanker cervie), MCM-

B2 (kanker mamae). K562 (leukemia). dan A549 (kanker paru).

1.4.  Tujuan

Tujuan dari penelitian ini adalah untuk mengisolasi senyawa metabolit minor dari
Jamur endolit Diaporthe sp. GNBP 10 yang berasosiasi dengan tumbuhan gambir
(Uncaria gambier Roxb), mengkarakterisasi senyawa terscbut, serta melihat
aktivitas antiproliferasi terhadap sel kanker Hela, MCM-B2, K562, dan A549

secara in vitro.

1.5.  Manfaat
Hasil dari penelitian ini diharapkan dapat memperoleh metabolit baru vang
diproduksi jamur endofit Diaporthe sp. GNBP 10 yang memiliki peluang untuk

dikembangkan menjadi obat antikanker vang aman dan efektif



V. KESIMPULAN DAN SARAN

5.1. Kesimpulan

Berdasarkan Penelitian yang telah dilakukan terhadap ckstrak etil asetal jamur
endofit Diaporthe sp. GNBP-10 fraksi 1lc terhadap sel lestari kanker IlcLa,
MCM-B2, K562, dan A549 dapat disimpulkan sebagai berikut:

| Dari data 'H-NMR dan “C-NMR. diduga metabolit minor Fllc ini

merupakan senyawa golongan antrakuinon,

b

Peningkatan aktivitas antiproliferasi senyawa F1 1c terhadap sel kanker terjadi

seiring dengan peningkatan dosis.

3. Senyawa isolasi memiliki senstifitas yang paling tinggi terhadap sel kanker
MCM-B2 dibandingkan ketiga scl lainnya.

4, Senyawa Fllc ekstrak memiliki potensi untuk dikembangkan menjadi salah

satu obat anti kanker.

5.2. Saran
Saran yang dapal diberikan dari hasil penelitian ini antara lain adalah penentuan
struktur dari senyawa Flle serta penelitian lebih lanjut mengenai mekanisme aksi

komponen akiil’ senyawa Il 1c yang dapat menghambat pertumbuhan sel kanker

dalam upaya penemuan obat antikanker yang lebih spesifik dan efektif,
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