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ABSTRAK

EKSPLORASI MAKROALGA Eucheuma cottonii DAN Sargassum sp.
ASAL DAERAH PESISIR KABUPATEN LAMPUNG SELATAN SEBAGAI
BAHAN PENGEMBANGAN OBAT ANTIMALARIA

Oleh

JEANY AUDINA SURYANINGKUNTI

Malaria merupakan salah satu penyakit menular yang masih menjadi masalah
kesehatan di Indonesia maupun dunia. Sebagian daerah Provinsi Lampung
merupakan daerah endemis malaria yang berpotensi untuk berkembangnya vektor
penyakit malaria seperti pedesaan yang mempunyai rawa-rawa, genangan air
payau di tepi laut dan tambak-tambak ikan yang tidak terurus. Resistensi
Plasmodium falciparum terhadap berbagai macam obat antimalaria
(multidrugresistance) merupakan masalah kesehatan masyarakat yang serius dan
merupakan tantangan dalam upaya pengobatan sebagai bagian pemberantasan
malaria. Salah satu upaya mengatasi hal tersebut adalah dengan eksplorasi bahan
alami seperti markroalga Eucheuma cottonii dan Sargassum sp. yang jumlahnya
melimpah di daerah pesisir Kabupaten Lampung Selatan. Tujuan dari penelitia ini
yaitu mengeksplorasi senyawa terkandung dalam makroalga Eucheuma cottonii
dan Sargassum sp. yang diekstrak dengan etanol berdasarkan uji fitokimia dan
GC-MS serta mengeksplorasi potensi antimalaria makroalga Eucheuma cottonii
dan Sargassum sp. melalui uji aktivitas antimalaria terhadap Plasmodium
falciparum. Hasil uji fitokimia menunjukkan kedua ekstrak etanol Eucheuma
cottonii dan Sargassum sp. mengandung alkaloid, flavonoid, tanin, saponin, dan
terpenoid. Hasil uji GC-MS menunjukkan bahwa senyawa 1,2-
Benzenedicarboxylic acid dan Heptadecene-(8)-Carbonic Acid-(1) berpotensi
sebagai antimalaria. Eksplorasi makroalga Sargassum sp. yang diekstrak
menggunakan etanol lebih berpotensi sebagai antimalaria dibanding makroalga
Eucheuma cottonii pada ekstraksi yang sama.

Kata kunci: Eucheuma cottonii, Sargassum sp., Fitokimia, GC-MS, Antimalaria



ABSTRACT

EXPLORATION OF MACROALGAE Eucheuma cottonii AND Sargassum
sp. THE ORIGIN OF COASTAL AREA OF LAMPUNG SELATAN
DISTRICT AS A MATERIAL FOR DEVELOPMENT OF ANTIMALARIA
MEDICINE

By

JEANY AUDINA SURYANINGKUNTI

Malaria is one of the infectious diseases that is still a health problem in Indonesia
and the world. Some areas of Lampung Province are malaria endemic areas that
have the potential for the development of malaria vectors, such as villages with
swamps, brackish water puddles on the seashore and unmanaged fish ponds.
Resistance of Plasmodium falciparum to various kinds of antimalarial drugs
(multidrugresistance) is a serious public health problem and is a challenge in
treatment efforts as part of malaria eradication. One effort to overcome this is by
exploring natural materials such as the markroalga Eucheuma cottonii and
Sargassum sp. which are abundant in the coastal areas of South Lampung
Regency. The purpose of this study was to explore the compounds contained in the
macroalgae Eucheuma cottonii and Sargassum sp. which was extracted with
ethanol based on phytochemical and GC-MS assays and explored the antimalarial
potential of macroalgae Eucheuma cottonii and Sargassum sp. through a test of
antimalarial activity against Plasmodium falciparum. The results of the
phytochemical test showed that both the ethanol extracts of Eucheuma cottonii
and Sargassum sp. contains alkaloids, flavonoids, tannins, saponins, and
terpenoids. The results of the GC-MS test showed that 1,2-Benzenedicarboxylic
acid and Heptadecene-(8)-Carbonic Acid-(1) compounds had potential as
antimalarials. Exploration of macroalgae Sargassum sp. extracted using ethanol
has more potential as an antimalarial than the macroalgae Eucheuma cottonii in
the same extraction.

Keywords: Eucheuma cottonii, Sargassum sp., Phytochemichal, GC-MS,
Antimalaria
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I. PENDAHULUAN

A. Latar Belakang

Malaria merupakan salah satu penyakit menular yang masih menjadi masalah
kesehatan di Indonesia maupun dunia. Pada tahun 2019 telah terjadi sebanyak 229
juta kasus dengan rata-rata 409.000 orang yang terinfeksi meninggal. Malaria juga
paling banyak terjadi di wilayah Afrika (sekitar 90%) dan disusul dengan Asia
Tenggara, Amerika Selatan, dan Sub-Sahara Afrika. Indonesia menempati urutan

kedua untuk jumlah kasus malaria tertinggi di Asia tenggara (WHO, 2020).

Sampai saat ini di Provinsi Lampung terdapat 4 kabupaten dari total 15 kabupaten
yang masih ditemukan kasus penyakit malaria yaitu Bandar Lampung, Lampung
Selatan, Pesisir Barat, dan Pesawaran (Kementerian Kesehatan, 2021). Pada
Tahun 2020 nilai APl Provinsi Lampung sebesar 0,5 per 1.000 penduduk. Nilai
Annual Parasit Incidence (API) merupakan jumlah kasus positif per 1.000
penduduk dalam satu tahun. Jika dibandingkan tahun 2019 terdapat penurunan
angka API dari 0,19 per 1.000 penduduk menjadi 0,05 per 1.000 penduduk pada
tahun 2020 (Dinas Kesehatan Provinsi Lampung, 2020). Masih tingginya nilai
API di Provinsi Lampung disebabkan oleh beberapa faktor di antaranya adalah
perubahan iklim, status gizi masyarakat, dan terjadinya resisten terhadap obat anti
malaria chloroquine, amodiaquine, dan mefloquine (Suwandi et al., 2014).

Sebagian daerah Provinsi Lampung merupakan daerah endemis malaria yang
berpotensi untuk berkembangnya vektor penyakit malaria seperti pedesaan yang
mempunyai rawa-rawa, genangan air payau di tepi laut dan tambak-tambak ikan
yang tidak terurus (Dinas Kesehatan Provinsi Lampung, 2020). Provinsi Lampung

dilaporkan terdapat 16 spesies Anopheles sp. yang berpotensi menularkan



penyakit malaria, selain faktor lingkungan, mobilitas penduduk dan perilaku
masyarakat juga menjadi faktor penyebab terjadinya penyakit malaria (Susanti
dan Wantini, 2014). Perilaku masyarakat di daerah endemik malaria yang
berhubungan dengan kejadian penyakit malaria antar lain; kebiasaan keluar rumah
malam hari, tidak pakai kelambu, penggunaan kawat kasa, penggunaan obat

nyamuk, dan pemakaian selimut (Ritawati dan Supranelfy, 2018).

Resistensi Plasmodium falciparum terhadap berbagai macam obat antimalaria
(multidrugresistance) merupakan masalah kesehatan masyarakat yang serius dan
merupakan tantangan dalam upaya pengobatan sebagai bagian pemberantasan
malaria. Menurunnya sensitivitas terhadap klorokuin sebenarnya telah dilaporkan
pada tahun 1950-1951 dan kemudian tahun 1961, namun baru pada tahun 1973
diidentifikasi oleh VVerdrager dan Arwati adanya resistensi terhadap dosis standar
di Yogyakarta. Resistensi obat merupakan masalah utama pada penggunaan
antimikroba dan kemoterapi kanker. Resistensi sering berkembang melalui seleksi
terutama mutasi pada target enzim, contoh resistensi pada obat antifolat
berhubungan dengan adanya mutasi pada enzim dihidrofolat reduktase atau
mengalami overekspressi (Syamsudin, 2006). Resistensi dapat disebabkan oleh
faktor obat seperti: penggunaan obat dalam dosis subterapi, faktor manusia:
adanya respon imun, faktor parasit: mutasi genetik, faktor lingkungan dan vektor:
Resistensi dapat terjadi melalui adanya mutasi dan atau perubahan di dalam
sejumlah kopi gen yang mengkode atau berhubungan dengan target obat di dalam
tubuh parasit, adanya mekanisme influks/efluks yang berhubungan dengan

konsentrasi obat.

Usaha pencegahan dapat dilakukan dengan penggunaan kombinasi obat,
pengembangan vaksin dan pengembangan antimalaria baru. Pengembangan obat
antimalaria baru terutama ditujukan pada target farmakologi dari obat. Timbulnya
resistensi terhadap obat antimalaria seperti klorokuin dan lainnya mendorong
untuk mencari obat lain dengan mekanisme kerja yang berlainan, disamping juga
mengembangkan antigen dan vaksin antimalaria dan kombinasi obat antimalaria

(Syamsudin, 2006). Oleh karena itu dibutuhkan alternatif obat antimalaria yang



mudah didapatkan atau tersedia di alam. Selama ini telah dikenal beberapa macam
obat antimalaria yang berasal dari tumbuhan. Sedangkan untuk daerah-daerah

pesisir pantai menyimpan potensi biota perairan sebagai sumber antimalaria.

Eksplorasi mengenai obat-obat anti malaria asal biota laut seperti spons Haliclona
sp. (Murtihapsari, 2012), Xestospongia sp. (Murtihapsari et al, 2017), Petrosia
ficiformis (Sumarna et al., 2019), Petrosia alfiani (Aga’id et al,) mulai banyak
dikembangkan akhir-akhir ini. Kajian mengenai antibakteri dan antioksidan dari
rumput laut terus dikembangkan seperti Padina australis, Laurencia nidifica,
alga merah Eucheuma spinosum (Podungge et al., 2017), dan alga cokelat
Sargassum hystrix (Lailatussifa et al., 2017) . Antioksidan alami dari alga
berperan penting untuk mengobati berbagai penyakit seperti antiinflamasi,
antibakteri, antijamur, sitotoksik, antimalaria, antiproliferatif, antikanker, dan

mencegah proses penuaan (Sari et al., 2015).

Penelitian yang dilakukan oleh Fattorusso dan Taglialatela-Scafati (2009)
menjelaskan bahwa terdapat sekitar 60 metabolit sekunder berasal dari organisme
laut yang memperlihatkan aktivitas antimalaria. Potensi bioaktif produk bahan
alam laut menjadi fokus kajian para ilmuan. Fakta hasil penelitian
mengungkapkan bahwa senyawa-senyawa yang diisolasi dari bahan alam laut,
memiliki aktivitas biologis terhadap berbagai penyakit kronis. Molekul-molekul
produk bahan alam laut dapat dimanfaatkan dibidang pengobatan sebagaai agen
antikanker, antitumor, antiHIV, antivirus, antitubercolosis, antidengue,

antimalaria, antijamur dan sebagainya (Sumarna et al., 2019).

Kabupaten Lampung Selatan merupakan salah satu daerah sebagai penghasil
rumput laut di Provinsi Lampung, bahkan menjadi produk unggulan daerah
setempat (Ambarwati, 2020). Masyarakat menggunakan rumput laut hanya
sebagai sayur-sayuran. Seiring berjalan nya waktu kini rumput laut telah
dimanfaatkan sebagai bahan baku dalam bidang industry makanan, farmasi,
kosmetika, pakan, pupuk, tekstil, kertas, dan lain sebagainya. Kandungan rumput
laut berupa bahan-bahan organic seperti vitamin, mineral juga senyawa bioaktif

(Pakidi et al., 2016). Potensi makroalga Eucheuma cottonii dan Sargassum sp.



dari Perairan Lampung Selatan belum dimanfaatkan secara optimal. Kajian
mengenai aktivitas antioksidan dan antibakteri makroalga Eucheuma cottonii dan
Sargassum sp.sudah banyak dilakukan tetapi kajian ilmiah terkait bioaktivitas
bahan alami, khususnya makroalga Eucheuma cottonii dan Sargassum sp. sebagai
antimalaria belum ada. Untuk itu perlu dilakukan penelitian eksplorasi makroalga
Eucheuma cottonii dan Sargassum sp. guna menambah sumber bahan baku obat

anti malaria yang sangat dibutuhkan.

B. Rumusan Masalah

Berdasarkan latar belakang tersebut, diidentifikasi masalah sebagai berikut:

1. Senyawa apakah yang terkandung dalam makroalga Eucheuma cottonii dan
Sargassum sp.?

2. Apakah makroalga Eucheuma cottonii dan Sargassum sp. berpotensi sebagai
obat antimalaria terhadap plasmodium falciparum?

C. Tujuan Penelitian

Berdasarkan latar belakang dan permasalahan yang ada maka tujuan dari

penelitian ini adalah:

1. Mengeksplorasi senyawa terkandung dalam makroalga Eucheuma cottonii
dan Sargassum sp yang diekstrak dengan etanol berdasarkan uji fitokimia dan
GC-MS.

2. Mengeksplorasi potensi antimalaria makroalga Eucheuma cottonii dan
Sargassum sp. yang diekstrak menggunakan pelarut etanol melalui uji

aktivitas antimalaria terhadap Plasmodium falciparum.



D. Manfaat Penelitian

Hasil penelitian ini diharapkan dapat memberikan informasi mengenai:

1. Senyawa yang terkandung dalam makroalga Eucheuma cottonii dan
Sargassum sp.

2. Potensi makroalga Eucheuma cottonii dan Sargassum sp. sebagai antimalaria
terhadap P. falciparum secara in vitro

3. Wilayah pesisir dan laut sebagai sumber fitofarmaka sehingga meningkatkan
pengetahuan masyarakat

4. Pentingnya menjaga konservasi sumberdaya pesisir bagi masyarakat

E. Hipotesis

Hipotesis yang diajukan dalam penelitian ini adalah makroalga Eucheuma cottonii

dan Sargassum sp. memiliki potensi sebagai bahan pengembangan antimalaria.

F. Kerangka Pemikiran

Indonesia memiliki 17.504 pulau yang terbentang sepanjang 3.977 mil di antara
Samudera Hindia dan Samudera Pasifik, dengan garis pantai sepanjang 95.181 km
dan luas daratan hanya 1,9 juta km2, maka 75% wilayah Indonesia berupa lautan
dengan berbagai potensi sumberdaya. Berbagai keanekaragaman hayati dimiliki
oleh Indonesia salah satunya sekitar 555 jenis alga ditemukan di Perairan
Indonesia. Rumput laut berpotensi besar untuk menjadi sarana konservasi karena
dapat memberikan manfaat ekonomi, sosial, dan lingkungan apabila budidaya
dilakukan dengan cara yang ramah terhadap lingkungan dan sosial. Rumput laut
telah memberikan manfaat dalam pemberdayaan gender dan masyarakat adat,
peningkatan pendapatan, perlindungan habitat terumbu karang dan pesisir,
mitigasi erosi pantai, layanan ekosistem untuk kualitas dan habitat air, adaptasi
perubahan iklim, jalan masuk menuju keuntungan konservasi lainnya, serta
pengelolaan kawasan konservasi perairan yang lebih efektif. Selain itu

pengembangan dalam dunia fitofarmaka terus dikembangkan.



Berbagai penelitian mengindikasikan bahwa potensi biota laut dalam
kandungannya memiliki senyawa aktif sebagai antimalaria sangat besar. Kajian
mendalam penggunan jenis pelarut membantu mengidentifikasi jenis dan struktur
senyawa Yyang dihasilkan ekstrak Eucheuma cottonii dan Sargassum sp. untuk
dikembangkan sebagai kandidat sumber obat antimalaria, dalam rangka
menyediakan obat antimalaria yang lebih aman dan tidak mudah resisten guna
menunjang program eliminasi malaria di Indonesia. Resistensi ini dapat
disebabkan oleh adanya beberapa efek samping yang cukup menganggu penderita
seperti mual dan muntah, sehingga dosis yang termakan tidak optimal sehingga
beerpotensi meningkatkan kemampuan parasit malaria untuk mengembangkan

mekanisme resistensi terhadap obat.

Dampak dari resistensi ini adalah kegagalan terapi, hal ini mengakibatkan
kebutuhan obat antimalaria yang lebih efektif menjadi sangat penting. Munculnya
resistensi terhadap obat antimalaria juga dapat menjadi ancaman karena parasit
akan tetap ditularkan dari manusia ke manusia lain melalui gigitan nyamuk
Anopheles sp. Oleh karena itu perlu dilakukan upaya untuk mencari bahan obat
baru antimalaria salah satunya melalui eksplorasi makroalga Eucheuma cottonii
dan Sargassum sp. dengan memanfaatkan metabolit sekunder Eucheuma
cottonii dan Sargassum sp. yang berasal dari daerah pesisir Lampung Selatan
dengan pengujian fitokimia dan GC-MS serta pengujian aktivitas antimalaria
ekstrak etanol Eucheuma cottonii dan Sargassum sp. terhadap Plasmodium
falciparum secara in vitro. Hasil penelitian diharapkan akan menambah kandidat
obat antimalaria yang berasal dari makroalga Eucheuma cottonii dan Sargassum

sp. asal daerah pesisir Lampung Selatan.
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Gambar 1. Diagram alir kerangka pemikiran




1. TINJAUAN PUSTAKA

A. Makroalga
1. Eucheuma cottonii

Rumput laut atau alga dikenal dengan nama seaweed merupakan bagian terbesar
dari tanaman laut. Rumput laut adalah tanaman tingkat rendah yang tidak
memiliki perbedaan susunan kerangka seperti akar, batang dan daun yang sejati
dan lebih dikenal dengan nama tumbuhan talus. Rumput laut bermanfaat sebagai
antioksidan alami (Podungge, Damongilala and Mewengkang, 2017). Antioksidan
alami dari alga berperan penting untuk mengobati berbagai penyakit seperti
antiinflamasi, antibakteri, antijamur, sitotoksik, antimalaria, antiproliferatif,
antikanker dan mencegah proses penuaan. Rhodophyta (alga merah)
menghasilkan senyawa bioaktif yang dapat digunakan untuk pengobatan di bidang

kefarmasian (Sari, Susanti and Sutanto, 2015).

Secara morfologi, rumput laut ini tidak memperlihatkan adanya perbedaan antara
akar, batang dan daun. Secara kesuluruhan, tanaman ini mempunyai morfologi
yang mirip, walaupun sebenarnya berbeda. Bentuk-bentuk tersebut sebenarnya
hanyalah thallus belaka. Eucheuma cottonii memiliki permukaan yang licin,
cartilogeneus (lunak seperti tulang rawan), thalli (kerangka-kerangka tubuh
tumbuhan) bulat silindris atau gepeng, warnanya merah, abu-abu, hijau kuning,
dan hijau, bercabang berselang tidak teratur, bercabang dua atau tiga, memiliki
benjolan-benjolan (blunt nodule) dan duri-duri atau spines, dan substansi thalli

gelatinus dan cartilogenus.



Penampakan thallus bervariasi mulai dari bentuk sederhana sampai kompleks.
Duri-duri pada thallus runcing memanjang, agak jarang-jarang dan tidak bersusun
melingkari thallus. Percabangan ke berbagai arah dengan batang-batang utama
keluar saling berdekatan ke daerah basal (pangkal). Tumbuh melekat ke substrat
dengan alat perekat berupa cakram. Cabang-cabang pertama dan kedua tumbuh
dengan membentuk rumpun yang rimbun dengan ciri khusus mengarah ke arah

datangnya sinar matahari (Hamid, 2009).

Klasifikasi Eucheuma cottonii menurut Rachmat (1999)
Divisi : Rhodophyta

Kelas : Rhodophyceae

Ordo : Gigartinales

Famili : Solieracea

Genus : Eucheuma

Spesies: Eucheuma cottonii

Holdfas

Gambar 2. Eucheuma cottonii (Bunga et al, 2018)

Eucheuma cottonii merupakan salah satu jenis rumput laut merah (Rhodophyta)
(Bangngalino and Badai, 2018). Alat reproduksinya tidak mempunyai stadia
gamet berbulu cambuk, reproduksinya seksual dengan karpogonia dan spermatia,
pertumbuhannya bersifat uniaksial (satu sel diujung thallus) dan multiaksial
(banyak sel di ujung thallus), alat pelekat (holdfast) (Gambar 1) terdiri dari sel
tunggal atau sel banyak, memiliki figmen fikobilin yang terdiri dari fikoeretrin
(warna merah), bersifat adaptasi kromatik yaitu memiliki penyusaian antara

proporsi pigmen dengan berbagai kualitas pencahayaan dan dapat menimbulkan
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berbagai warna pada thalli seperti warna merah tua, merah muda, pirang, abu-abu,
kuning, dan hijau. Dalam dinding selnya tersusun dua lapisan yaitu lapisan dalam
yang keras banyak mengandung selulosa dan lapisan luar yang terdiri dari

substansiter pektik yang mengandung agar dan karaginan.

Rumput laut Eucheuma cottonii telah dimanfaatkan oleh masyarakat pesisir
sebagai bahan makanan terutama untuk sayuran atau manisan. Menurut
Suryaningrum et al., (2006), rumput laut dapat bermanfaat untuk membersihkan
usus, memperbaiki proses pencernaan dan penyerapan sari makanan serta
memperbaiki peristaltik usus. Rumput laut ini juga merupakan sumber vitamin B,
C dan E. Jenis rumput laut ini juga mengandung pigmen fikoeritin, karotenoid,

klorofil a, senyawa organik dan anorganik serta serat kasar.

Potensi perairan, kelayakan budidaya, teknologi budi daya yang mudah, masa
tanam pendek, dan ketersediaan tenaga kerja setempat merupakan modal potensial
bagi perkembangan usaha budi daya rumput laut di perairan desa Legundi.
Namun pada kenyataannya jumlah pembudidaya yang tertarik pada usaha
budidaya rumput laut semakin menurun. Hal ini disebabkan oleh karena harga

rumput laut yang fluktuatif dan cenderung menurun (Ambarwati, 2020).

Pemanfaatan yang terbatas hanya untuk konsumsi padahal bila dikaji dapat
digunakan sebagai antimalaria. Hasil analisis fitokimia secara kualitatif
menunjukkan bahwa ekstrak Padina australis dan Eucheuma cottoniii
menggunakan pelarut etanol mengandung antara lain flavonoid, fenol,
hidrokuinon dan triterpenoid yang diduga berperan sebagai zat potensial untuk
bahan baku bidang farmasi seperti krim tabir surya (Bangngalino and Badai,
2018). Skrinning fitokimia Eucheuma spinosum segar dengan etanol mengandung
flavonoid, sedangkan ekstrak kering mengandung triterpenoid, alkaloid, dan
flavonoid (Sari, Susanti and Sutanto, 2015).

2. Sargassum sp.

Sargassum sp. masuk ke dalam kelompok rumput laut coklat yang merupakan

sumber daya perairan yang tumbuh di terumbu karang dengan ketersediaannya
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melimpah di perairan Indonesia. (Diachanty et al, 2017). Sargassum sp. memiliki
ciri thallus nya berbentuk silindris. Cabang-cabang rimbun menyerupai pohon di
darat. Bagian daur melebar, lonjong atau menyerupai pedang. Terdapat

gelembung udara (bladder) (Gambar 2) (Pamungkas, 2013).

Sargassum merupakan salah satu marga yang termasuk dalam kelas
Phaeophyceae. Sargassum sp. ditemukan sebanyak 150 jenis yang dijumpai di
daerah perairan tropis, subtropis dan daerah bermusim dingin. Beberapa jenis
Sargassum yang berada di perairan Indonesia yaitu dari jenis Sargassum binderi,
Sargassum cinereum, Sargassum duplicatum (S. cristaefolium), Sargassum
plagyophyllum, Sargassum echinocarpum (S. olygocystum), Sargassum

polycystum (S. microphyllum) dan Sargassum crassifolium (Ertina et al, 2011).

Klasifikasi Sargassum sp. (Pakidi dan Suwono, 2016):

Kingdom : Plantae

Divisi : Thallophyta
Class : Phaeophyceae
Ordo : Fucales
Famili . Sargassaceae
Genus : Sargassum
Spesies . Sargassum sp.

Gelembung udara

Daun

Gambar 3. Sargassum srf(Widowaty, 2018) Holdfas
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Sargassum sp. bermanfaat sebagai bahan makanan manusia, mengandung protein,
vitamin C, iodin, obat gondok, anti bakteri, anti tumor serta sumber alginat, tanin
dan phenol (Kadi, 2004). Algin yang terkandung dalam alga coklat banyak
digunakan dalam industri kosmetika untuk membuat sabun, cream, lotion,
shampo. Industri farmasi memerlukannya untuk pembuatan emulsifier, stabilizer,
tablet, salep, kapsul, filter. Pada beberapa proses industri juga diperlukan sebagai
bahan aditif misalnya dalam industri tekstil, keramik, fotografi dan pestisida
(Nontji, 2007). Sargassum sp. termasuk produk alam dari laut yang memiliki
kemampuan sebagai antitumor, antioksidan, antibakteri, antijamur, anti inflamasi

dan antivirus (Mary et al., 2012).

B. Metabolit Sekunder dari Makroalga

Metabolit sekunder adalah hasil akhir dari suatu proses metabolisme. Metabolit
sekunder sangat bervarisai dalam jumlah dan jenisnya dari setiap organisme.
Beberapa dari senyawa metabolit sekunder tersebut diantaranya dapat
memberikan efek fisiologis dan farmakologis seperti senyawa aktif atau
komponen bioaktif. Zat metabolit sekunder dapat diketahui jenisnya antara lain
kumarin, salanin, liatriol, nimbin, dan azadirachtin. Pemanfaatan dari zat
metabolit sekunder sangat banyak. Metabolit sekunder dapat dimanfaatkan
sebagai antioksidan, antibiotik, antikanker, antikoagulan darah, menghambat efek
karsinogenik (Lenny, 2006). Beberapa senyawa metabolit sekunder adalah

sebagai berikut :

A. Flavonoid

Flavonoid merupakan senyawa polifenol. pada umumnya flavonoid sebagai
glikosida (Sirait, 2007). Pada tanaman, flavonoid memiliki beragam fungsi,
diantaranya dapat berfungsi sebagai antioksidan, antimikrobial, fotoreseptor, dan
skrining cahaya. Senyawa antioksidan flavonoid dapat menghambat mekanisme
oksidasi yang disebabkan radikal bebas.
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B. Alkaloid

Sebagian besar alkaloid dengan mudah larut dalam alkohol dan meskipun alkaloid
larut secara lambat di dalam air, garam alkaloid biasanya larut. Alkaloid
merupakan metabolit basa yang mengandung satu atom nitrogen yang biasanya
dalam gabungan sebagai bagian dari system siklik (Nurjanah, 2014). Senyawa
Alkaloid Sargassum sp. bersifat racun namun senyawa tersebut menunjukkan

aktivitas fisiologi yang luas (Riyanto et al, 2013).

C. Tannin

Tannin merupakan senyawa fenol dari berat molekul tinggi, larut dalam air dan
alcohol. Tannin digunakan sebagai antiseptic dan aktivitas ini dikarenakan adanya
grup fenol. Tanin kaya akan obat digunakan sebagai agen penyembuhan dalam

sejumlah penyakit (James Hamuel, 2012).

D. Terpenoid

Terpenoid adalah kelompok paling banyak dan bermacam-macam produk alam.
Terpenoid merupakan hidrokarbon tidak jenuh yang mudah terbakar (Firn, 2010).
Terpenoid memiliki fungsi sebagai antimikroba dalam sistem pertahanan
tumbuhan atau sebagai sinyal respon pertahanan tidak langsung terhadap
pemangsa tumbuhan dan musuh alami tumbuhan. Terpenoid memiliki sifat obat
seperti antikarsinogenik, antimalaria, antimikroba, dan diuretic (James Hamuel,
2012).

E. Saponin

Saponin memiliki aktivitas antifungi. Mekanisme aksi dari saponin terhadap
jamur melibatkan pembentukan kompleks dengan sterol pada membrane plasma
sehingga menghancurkan semipermeabilitas sel lalu mengarah pada kematian sel
(Eka, 2011).

C. Antimalaria

Kaur et al. (2009) melakukan kajian tentang senyawa yang memiliki aktivitas

antimalaria pada bahan alam. Hasil kajiannya menemukan beberapa golongan
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alkaloid yang memiliki aktivitas antimalaria diantaranya adalah
naphthylisoquinolines, bisbenzylisoquinolines, protoberberines, aporphines,
manzamines, indol dan miscellaneou. Senyawa tersebut memiliki aktivitas
antimalaria dengan kekuatan penghambatan yang berbeda terhadap parasit. Kajian
bahan alam dari tumbuhan yang memiliki aktivitas antimalaria diantaranya isolat
Andrographis paniculata (Widyowati et al. 2003), sambiloto (Andrographis
paniculata) (Zein et al. 2004), daun dadap ayam (Erythina variegata), puspa
(Schima wallichii Korth) (Muhtadi dan Hartoyo 2005), buah Morinda citrifolia
(Hutomo et al. 2005), Artemisia spp. (Aryanti 2006), kembang bulan (Tithonia
diversifolia (Hemsley) A.Gray) (Syarif et. al 2007), ekstrak Ki pahit (Praptiwi et
al. 2007), daun pepaya (Rehena 2010), kulit batang cempedak (Hafid et al. 2011)
dan Annona squamosa (Johns et al. 2011). Senyawa antimalaria yang diisolasi
dari biota laut yaitu dari spons laut (Ravichandran 2007, Murtihapsari 2010,
Adendorff 2010, Orhan et al. 2010, 2012) dan dari rumput laut (Senecheau 2011).

Berikut ini adalah beberapa jenis obat antimlaria yang terdaftar di Departemen
Kesehatan (2008):

a.  Amodiakuin

Amodiakuin pernah dilaporkan menimbulkan reaksi fatal pada menggunaan
sebagai profilaksis/pencegahan. Akibatnya sejak tahun 1990 obat ini tidak boleh
digunakan sebagai profilaksis. Setelah obat ini diminum per oral, amodiakuin
dengan cepat dan intensif di metabolisir menjadi bentuk aktif metabolit yaitu
desetilamodiakuin. Senyawa ini terdeteksi kurang dari 8 jam terkonsentrasi dalam

sel darah merah dan berlahan-lahan hilang dengan waktu paruh sampai 18 hari.

b. Artesunat

Digunakan untuk injeksi sebagai asam artesunik (karena tidak stabil dalam larutan
netral). Khasiat obat ini sama dengan artemisin. Obat ini tidak menunjukkan efek
samping yang berat. Pada artemisinin efek samping yang timbul adalah sakit
kepala, mual, muntah, sakit perut, dan demam. Pengalaman membuktikan bahwa

artemisin dan derivatnya kurang toksik daripada kuinoline.

c. Primakuin
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Primakuin merupakan suatu senyawa 8-aminokuinolin yang sangat efektif
melawan gametosit seluruh spesies parasit. Obat ini juga aktif terhadap skizon
darah P. falciparum dan P. vivax tetapi dalam dosis tinggi, sehingga harus berhati-
hati.

d. Kina

Selama lebih dari 3 abad Cinchona dan alkaloidnya, terutama kuinin, merupakan
satu-satunya obat yang efektif terhadap malaria. Belakangan ini preparat-preparat
sintesa baru yang telah digunakan di seluruh dunia telah diyakini lebih ampuh dan
kurang toksik. Walaupun demikian, P. falciparum yang resisten terhadap
klorokuin dan antimalaria lainnya telah meluas sehingga saat ini kina kembali
digunakan sebagai obat pilihan terhadap malaria berat dan malaria tanpa

komplikasi

e. Artemeter
Obat ini memiliki khasiat mengobati malaria berat/malaria dengan komplikasi.
Artemesinin tidak dianjurkan untuk ibu hamil trimester 1.

f.  Dehidroartemesinin (DHA)

DHA adalah metabolit akhir dari derivat artemesinin, tetapi selain diberikan
peroral dapat juga diberikan perektal. Senyawa ini tidak larut dalam air dan
memerlukan formula tepat untuk menjamin absorpsi yang kuat untuk mencapai
cure rate sama dengan artesunate oral. Formula dosis tepat dengan piperakuin

dapat menjadi ACT (Artemisinin Combination Therapy) yang menjanjikan.

g. Piperakuin

Piperaquin adalah derivat bisquinoline yang pertama disintesa pada tahun 1960
dan digunakan luas di China dan Indo-china sebagai profilaksis dan pengobatan
selama lebih dari 20 tahun. Sejumlah penelitian di China melaporkan bahwa
senyawa ini ditoleransi baik pada klorokuin untuk membunuh P. falciparum dan

P. vivax.

h. Atovaquone
Atovaquone adalah obat aktif anti parasit hydroxynapthto quinone yang mampu

membunuh semua jenis Plasmodium sp. Obat ini juga menghambat
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perkembangan pre eritrositik pada hati dan perkembangan ookis pada nyamuk.
Atovaquone juga dikombinasikan dengan proguanil untuk pengobatan malaria

karena mempunyai efek sinergi.

i. Proguanil

Merupakan senyawa biguanide yang bermetabolisme dalam tubuh melalui
polymorphic cytochrome P450 enzim CYP2C19 menjadi metabolisme aktif,
cycloguanil. Senyawa induk memiliki aktifitas intrinsik obat antimalaria yang
lemah melalui mekanisme yang tidak diketahui. Proguanil sangat aktif melawan

parasit berbentuk pre-eritrosit dan schizontosit dalam darah.

J- Klorokuin

Klorokuin adalah 4 aminokuinolin yang sangat efektif terhadap skizon darah
dalam melawan seluruh spesies parasit malaria, sehingga dipakai sebagai obat
malaria klinis dengan menekan gejala klinis. Obat ini juga bersifat gametosidal
(melawan bentuk gamet) immature (muda) pada P. vivax, P. ovale, P. malariae,
dan P. falciparum (stadium 1-3). Obat ini tidak efektif terhadap stadium di dalam
hati, digunakan bersama primakuin dalam pengobatan radikal pada P. vivax dan
P. ovale. Dosis untuk dewasa dan anak diberikan penuh 25 mg klorokuin untuk 3

hari.



111.METODE PENELITIAN

A. Waktu dan Tempat

Penelitian dilaksanakan pada bulan Oktober 2021 sampai April 2022.
Pengambilan makroalga Eucheuma cottonii dan Sargassum sp. di daerah pesisir
tepatnya di Desa Ruguk Kecamatan Ketapang Kabupaten Lampung Selatan, salah
satu daerah penghasil rumput laut di Provinsi Lampung. Pembuatan ekstrak etanol
dan uji fitokimia Eucheuma cottonii dan Sargassum sp. dilakukan di
Laboratorium Biomolekuler Fakultas Matematika dan IImu Pengetahuan Alam
Universitas Lampung. Pengujian GC-MS dilakukan di Laboratorium Terpadu
Universitas Islam Indonesia Yogyakarta. Pengujian antimalaria dilakukan di

Lembaga Penyakit Tropis Universitas Airlangga Surabaya.

B. Alat dan Bahan

Adapun alat yang digunakan dalam penelitian ini adalah tabung reaksi, neraca,
Erlenmeyer, corong, beaker glass, gelas ukur, corong gelas, oven, inkubaror
shaker, pipet tetes, autoclave dan evaporator.

Bahan utama yang digunakan dalam penelitian ini adalah Eucheuma cottonii dan
Sargassum sp. yang diperoleh dari Perairan Lampung Selatan. Untuk bahan
lainnya adalah etanol, kertas saring, akuades, alkohol, kapas, tisu, kain kasa, cling

wrap dan alumunium foil.
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C. Tahapan Penelitian

Penelitian ini dilakukan dengan beberapa tahap yaitu preparasi sampel Eucheuma
cottonii dan Sargassum sp., ekstraksi sampel Eucheuma cottonii dan Sargassum
sp. menggunakan pelarut etanol, uji fitokimia ekstrak etanol Eucheuma cottonii
dan Sargassum sp., uji GC-MS (Gass Chromatography-Mass Spectroscopy) dan
pengujiian aktivitas antimalaria ekstrak etanol Eucheuma cottonii dan Sargassum
sp. terhadap Plasmodium falciparum secara in vitro. Tahapan-tahapan tersebut

dilakukan dengan metode kerja sebagai berikut:

1. Preparasi Eucheuma cottonii dan Sargassum sp.

Eucheuma cottonii dan Sargassum sp. segar diperoleh dari perairan Lampung
Selatan. Tahap preparasi dilakukan dengan mencuci dan membersihkan
Eucheuma cottonii dan Sargassum sp. pada air yang mengalir, setelah itu
dipotong menjadi beberapa bagian untuk memudahkan proses selanjutnya.
Eucheuma cottonii dan Sargassum sp. dikering angin selama kurang lebih 4 hari
dengan pengawasan. Proses pengeringan dilanjutkan dengan oven pada suhu
35%C-40°C. Setelah kering dihaluskan dengan menggunakan blender sampai

menjadi serbuk (simplisa).

2. Ekstraksi

Serbuk sampel Eucheuma cottonii dan Sargassum sp. sebanyak 500 gram
diekstraksi dengan metode maserasi menggunakan pelarut etanol dengan
perbandingan 1:10 yaitu 5 L selama 24 jam. Maserat etanol hasil ekstraksi
disaring dan diuapkan pelarutnya menggunakan Rotary Evaporator hingga

diperoleh ekstrak kental.

3. Uji Fitokimia
Uji fitokimia dilakukan untuk menentukan komponen bioaktif yang terdapat

pada ekstrak Eucheuma cottonii dan Sargassum sp. Uji fitokimia dapat



mendeteksi komponen bioaktif pada metabolit primer yang memberikan

aktivitas biologis fungsional seperti protein dan peptide (Kannan et al, 2009).

Tabel 1. Prosedur Pengujian Fitokimia (Tasmin et al., 2014)
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Jenis Uji ~ Perlakuan Indikator
Saponin 0,5 mL sampel + 5 mL akuades, Terbentuk busa
kemudian dikocok selama 30 detik
Terpenoid 0,5 mL sampel + 0,5 mL asam asetat Warna sampel berubah
glacial + 0,5 mL H,SO, menjadi merah atau
Kuning
Tanin 1 mL sampel + 3 tetes larutan FeCI3 Warna larutan menjadi
hitam kebiruan
Alkaloid 0,5 mL sampel + 5 tetes kloroform +5  Warna larutan putih
tetes pereaksi Mayer (1 g Kl dilarutkan  kecokelatan
dalam 20 mL akuades dan ditambahkan
0,271 g HgCI2 hingga larut)
Flavonoid 0,5 mL sampel + 0,5 gr serbuk Mg+5  Warna larutan

mL HCI pekat (ditambahkan tetes demi

tetes)

merah atau kuning,
terbentuk busa

4. Pengujian GC-MS (Gas Chromatography-Mass Spectroscopy)

Pengujian GC-MS dilakukan untuk menganalisis senyawa pada ekstrak etanol

Eucheuma cottonii dan Sargassum sp. sebagai kandidat antimalaria. Prosedurnya

yaitu, 1 pl sampel diinjeksikan pada alat GC-MS dengan merk dagang Shimadzu
QP 2010 SE dengan kolom Rtx-5MS (5% diphenyl/95% dimethyl polysiloxane)
dan Carbowax (Polyethylene glycol). Hasil analisis berupa grafik yang berisi titik

puncak tiap senyawa yang ditentukan dengan bobot jenis dan diterjemahkan

dengan database Wiley 7.0 Library. ldentifikasi senyawa fitokimia menggunakan

database Willey versi 7.0 dengan membandingkan antara pola spektrum massa

dan pola fragmentasi senyawa referensi yang tersimpan dalam perpustakaan

Willey (Surahmaida et al., 2018). Langkah kerja penggunaan alat GC-MS vyaitu:
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Uji GC (Gas Chromatography)

1. Klik tombol start single run pada alat.

2. Mengisi data sesuai sampel yang akan dianalisis.

3. Kilik ok.

4. Sampel ekstrak etanol Eucheuma cottonii dan Sargassum sp. sebanyak 1 pl
diinjeksikan Shimadzu QP 2010 SE dengan kolom Rtx-5MS (5%
diphenyl/95% dimethyl polysiloxane) dan Carbowax (Polyethylene glycol).
Sampel diinjeksikan menggunakan syringe dan tekan tombol start pada
keypad GC.

5. Analisis secara otomatis berjalan.

Uji MS (Mass Spectroscopy)

1. Sampel ekstrak etanol Eucheuma cottonii dan Sargassum sp. diinjeksikan
dalam instrument MS sebanyak 1 pl.

2. Sampel ekstrak etanol Eucheuma cottonii dan Sargassum sp.kemudian
dipanaskan melebihi titik didihnya sehingga beralih fasa menjadi gas. Sampel
ekstrak etanol Eucheuma cottonii dan Sargassum sp. yang telah berbentuk gas
dimasukkan dalm ruang ionisasi. Partikel sampel ditembak dengan electron
berenergi tinggi (70 eV). Partikel berubah menjadi bermuatan positif.

3. lon bermuatan positif didorong melewati celah kecil menuju ke tahap
selanjutnya.

4. lon yang kecepatannya tinggi dibelokkan dengan medan magnet dan
menyebabkan pemisahan fragmen ion berdasarkan rasio massa
permuatannya.

5. Berat molekul terdeteksi.

5. Uji Aktivitas Antimalaria secara In-Vitro

Uji aktivitas antimalaria dilakukan secara in vitro berdasarkan metode
Desjardins et al. (1979) dalam O’Neill et al. (1985). Sebelum dilakukan uji
aktivitas Eucheuma cottonii terlebih dahulu, dilakukan pengembangbiakan parasit

secara ber-kesinambungan dengan metode candle jar yang dikembangkan oleh
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Trager dan Jensen (1976). Parasit yang digunakan pada uji ini adalah parasit
yang sudah sinkron (stadium ring) dengan pamsitemia +1%. Sebanyak 2 pL
ekstrak etanol Eucheuma cottonii di arnbil dan dirnasukkan dalam tiap micro plat
well (well 96), lalu ditarnbahkan 198 pL parasit (konsentrasi akhir bahan uji
sebesar 100 pg/mL, 10 pg/mL, 1 pg/mL, 0,1pug/mL, 0,01pg/mL). Uji selanjutnya
dimasukkan dalam chamber dan diberikan mix gass (O, 5%, CO, 5%, dan N,
90%). Chamber yang berisi bahan uji diinkubasi selama 48 jam pada suhu 37°C.
Kultur kemudian dipanen dan dibuat sediaan lapisan darah tipis dengan

pewarnaan giemsa 20%.

Gambar 4. Eritrosit yang terinfeksi Plasmodium falciparum

Hapusan darah yang sudah dibuat. dihitung dengan cara menghitung jumlah

eritrosit yang terinfeksi setiap 1000 eritrosit normal di bawah mikroskop.

Y. infeksi eritrosit
Y eritrosit

% parasitemia =

Data tersebut selanjutya digunakan untuk menentukan persen pertumbuhan dan
persen penghambatan. Persen pertumbuhan didapatkan dengan rumus sebagai
berikut:

% Pertumbuhan = % Parasitemia - DO
Keterangan: DO = % Pertumbuhan pada jam ke-0
Rumus perhitungan persen penghambatan:

Parasitemia Uji
% penghambatan = 100% — - - X 100%
Parasitemia Kontrol




D. Definisi Operasional

Tabel 2. Definisi Operasional
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Variabel Definisi Cara ukur Hasil ukur Skala
Ekstrak Etanol  Zat yang Menggunakan  Ekstrak Ordinal
Eucheuma diperoleh dari timbangan Etanol
cottonii dan ekstraksi pengukuran Eucheuma
Sargassum sp. Eucheuma cottonii dan
cottonii dan Sargassum sp.
Sargassum sp.
Komponen Komponen Menggunakan Golongan dan  Ordinal
senyawa kimia senyawa kimia  uji fitokimia nama
hasil dari dan alat GC- senyawa
pengujian MS
fitokimia dan
GC-MS
Aktivitas Pengujian % Parasitemia: Numerik
antimalaria parasitemia, Menghitung
pertumbuhan jumlah eritrosit
dan setelah 48 jam
penghambatan
terhadap %
Plasmodium Pertumbuhan:
falciparum pada Persentase
berbagai parasitemia
konsentrasi dikurangi Nilai %
pertumbuhan parasitemia,
parasit pada jam pertumbuhan,
ke-0 penghambatan
dan IC50
% Hambatan: (ng/mL)
Persentase
parasitemia uji
dibagi
parasitemia
kontrol dikali
100%
Nilai IC50:
Menghitung
berdasarkan
hambatan

parasit




E. Metode Analisis Data

Metode analisis yang digunakan adalah metode analisis kuantitatif dan kualitatif.
Hasil pengujian fitokimia dan GC-MS dianalisis secara deskriptif. Data persentase

parasitemia dan pertumbuhan parasit dianalisis menggunakan uji anova, kemudian

dilakukan uji lanjut bila ada perbedaan yang nyata. Sedangkan nilai IC50

diperoleh dari analisis statistik dengan analisis probit dengan program SPSS.

F. Diagram Alir Penelitian

Preparast Sampel

Pembuatan Elstral Huebewma cotfonii dan Sargassum sp.

Elcstrales:
v
Evaporast
Eesidu Filtrat
Tt Fitokimia ‘ i Tt Antimalaria
k.
Analisizs Data

Gambar 5. Diagram Alir Penelitian




V. KESIMPULAN DAN SARAN

A. Kesimpulan

Berdasarkan penelitian yang telah dilakukan, maka dapat disimpulkan sebagai

berikut:

1. Kandungan senyawa kimia makroalga Eucheuma cottonii dan Sargassum sp.
yang diekstrak mengunakan pelarut etanol berupa alkaloid, tannin, saponin,
flavonoid dan terpenoid. Hasil uji GC-MS ekstrak etanol Eucheuma cottonii
dan Sargassum sp. menunjukkan adanya senyawa yang berpotensi sebagai
antimalaria yaitu 1,2-Benzenedicarboxylic acid dan Heptadecene-(8)-Carbonic
Acid-(1).

2. Eksplorasi makroalga Sargassum sp. yang diekstrak menggunakan etanol
lebih berpotensi sebagai antimalaria dibanding makroalga Eucheuma cottonii
pada ekstraksi yang sama.

B. Saran

Perlu dilakukan penelitian lebih lanjut mengenai mekanisme senyawa kimia
ekstrak etanol Eucheuma cottonii dan Sargassum sp. sebagai antimalaria dalam

menghambat Plasmodium falciparum.
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