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ABSTRACT

Marine biota resources as a potential asset that can be used into various products
including pharmaceutical products because they were a natural ingredient that very rich in
biologically active compounds with a unique structure. Softcoral Lobophytum is one of the marine
biota that has the secondary metabolites which can be useful in pharmacology field. The purpose of
this study is to test the toxicity of the soft coral extract of Lobophytum sp as an anti-cancer
biopotential. This research is using the Brine Shrime Lethality Test (BSLT) method, with laboratory
experiments. Solfcoral samples were taken from Bunaken Island that using purposive sampling
method. The test concentrations using 10, 100, 500 and 1000 ppm. The analysis toxicity using probit
analysis for minitab program. The results showed that the increasing of concentration was followed
by the increasing of the mortality number of the animal testing. The results of probit analysis obtained
an LCso value of 9.98 ppm. These results indicate that the bioactive substance of softcoral
Lobophytum sp has the potential as an anti-cancer compound.
Keywords: Soft coral, Lobophytum sp, anti cancer, Artemia salina

ABSTRAK

Sumber daya biota laut merupakan aset potensial yang dapat digunakan menjadi
aneka produk termasuk di antaranya produk farmasi karena merupakan bahan alam yang sangat
kaya senyawa aktif biologi dengan struktur yang unik. Softcoral Lobophytum salah satu biota laut
yang memiliki metabloit sekunder yang dapat bermanfaat dalam bidang farmakologi. Tujuan dari
penelitian ini bertujuan untuk menguji toksisitas ekstrak karang lunak Lobophytun sp sebegai
biopotensi antikanker. Metode penelitiaan digunakan yaitu metode Brine Shrime Lethality Tes
(BSLT), dengan percobaan laboratorium. Sampel solfcoral diambil dari pulau Bunaken,
pengambilan sampel menggunakan metode purposive sampling. Konsentrasi uji menggunakan 10,
100, 500 dan 1000 ppm. Analisis Toksisitas menggunakan analisis probit dengan menggunakan
program minitab. Hasil yang diperoleh menunjukan setiap bahwa setiap kenaikan konsentrasi diikuti
dengan kenaikan jumlah mortalitas hewan uji. Hasil analisis probit diperoleh nilai LCs0 9.98 mgl/l.
Hasil ini menunjukan bahwa susbtans bioaktif darri softcoral Lobophytum sp berpotensi sebagai
senyawa antikanker.
Kata kunci. Karang lunak, Lobophytum sp, anti kanker, Artemia salina

migrasi sel ke tempat yang jauh

PENDAHULUAN (metastasis). Pertumbuhan yang tidak

terkendali tersebut disebabkan kerusakan

Kanker merupakan salah satu golongan DNA, sehingga terjadi mutasi di gen vital

penyakit yang ditandai dengan yang mengontrol pembelahan sel. Mutasi-

pembelahan sel yang tidak terkendali dan mutasi tersebut sering diakibatkan agen

kemampuan sel-sel tersebut untuk kimia maupun fisik yang disebut

menyerang jaringan biologis lainnya, baik karsinogen. Terjadi sel kanker karena

dengan pertumbuhan langsung di jaringan adanya perubahan susunan genetik atau
yang bersebelahan (invasi) atau dengan mutasi gen sehingga ekspresi dari gen
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tersebut berubah menjadi tidak normal
(Kresno,2002). Data Global action against
canser (2005) kematian akibat kanker
dapat mencapai angka 45% dari tahun
2007 hingga 2030, yaitu sekitar 7,9 juta jiwa
menjadi 11,5 juta jiwa. Di Indonesia, secara
umum kanker merupakan penyebab
kematian kedua dari kelompok penyakit
non infeksi; tumor ganas menduduki
peringkat ke-4 penyebab kematian secara
nasional (Yan et al., 2010).

Sumber daya biota laut merupakan
aset potensial yang dapat digunakan
menjadi aneka produk termasuk di
antaranya  produk farmasi  karena
merupakan bahan alam yang sangat kaya
senyawa bioaktif dengan struktur yang
unik. Beberapa di antaranya mempunyai
aktivitas antihipertensi dan antitumor, dan
ada juga yang mempunyai aktivitas
sebagai stimulan kekebalan dan
penghambat enzim tertentu. Selama 30
tahun terakhir, lebih dari 7000 senyawa
aktif berhasil diisolasi dari biota laut dan
digunakan  sebagai rujukan  dalam
pengembangan obat baru (Fajarningsih
dkk., 2006).

Diantara organisme yang hidup di laut,
karang lunak termasuk
organisme penghasil komponen bioaktif
terbesar. Karang lunak merupakan sumber
yang kaya akan senyawa kimia, seperti
terpenoid, steroid, steroid glykosida, racun
lipoid dan bahan bioaktif (Januar, dkk.,
2016; Tursh, et.al.,, 1995). Karang lunak
menghasilkan beberapa dari golongan
senyawa hasil metabolit sekunder, seperti
alkaloid, terpenoid, steroid, flavonoid, fenol,
saponin, dan peptide, (Elyakov dan Stonik
2003; Huei et.al., 2012). Karang lunak
Lobophytun sp memiliki senyawa bioaktif
tersebut. Secara kuantitatif penelitian
terhadap senyawa bioaktif dari biota laut
menemukan adanya keterkaitan dari
bioaktivtas dan produksi senyawa bioaktif
dengan kondisi kualitas lingkungan tempat
biota itu hidup, (Kresno. 2002). Tujuan
penelitian ini adalah  melihat biopotensi
senyawa bioaktif dari karang lunak
Lobophytun sp sebagai bahan akitif
antikanker dengan menggunakan metode
BSLT terhadap Larva udang Artemia
salina.
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METODE PENELITIAN
Alat
Alat yang akan digunakan dalam
penelitian ini adalah timbangan analitik
(AND) oven (Memert), alumunium foil

(Bagus), gelas ukur (Pyrex), pisau,
erlemeyer (Pyrex), gelas kimia (Pyrex),
rotary  vacuum evaporator (IKA),

kromatografi kolom, frezze drayer, kertas
saring (Macherey-Nage), corong biasa

(Pyrex), lampu pijar 40 watt (Phillips),
aerator, toples.
Bahan

Bahan yang digunakan dalam penelitian
ini adalah karang lunak Lobophytum sp,
telur Artemia salina Leach, air laut steril,
etanol p.a. (E. Merck).

Prosedur Penelitian

Penelitian ini bersifat experimental
laborarorium dengan wadah dan media
terkontrol tapi masing-masing perlakuan
tidak berhubungan, karena itu analisis yang
digunakan dari data yang diperoleh adalah
analisis probit dengan melihat konsentrasi
yang memiliki LCso.

Pengambilan dan Penyimpanan
Sampel

Sampel karang lunak lobophytum sp
diambil dari perairan Pulau Bunaken
Sulawesi Utara pada kedalaman 5-10
meter dari atas permukaan laut. kemudian
dimasukkan dalam botol sampel dan
ditambahkan 500 ml etanol dan dibawah ke
Laboratorium Balai Besar Pengolahan
Produk dan Bioteknologi Kelautan dan
Perikanan Jakarta.

Ekstraksi Sampel

Sampel di maserasi dengan etanol
selama 24 jam, kemudian di saring
menggunakan kertas whatman dengan
bantuan mesin vacuum. Selanjutnya
ekstrak di pekatkan dengan rotary
evaporator pada suhu dingin dengan
tekanan 20 psi. Ekstrak dikeringkan
dengan menggunakan freeze driyer
selama 12 jam kemudian ekstrak kering ini
dilarutkan dengan diklorometan pemisahan
metabolit sekunder dengan  kolom
kromatografi menggunakan silica gel.
Ekstrak metabolit sekunder dipekatkan
dengan ratory evapotar. Ekstrak pekat
yang diperoleh dikeringkan dengan freeze
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riyer selama 15 jam sampai eksrak
berbentuk Kristal. Selanjutnya ekstrak
tersebut di timbang dengan timbangan
analitik.
Pembuatan Senyawa Uji
Pembuatan larutan uji mengikuti

rumus pengenceran M1V1=M2V2. Larutan
uji di buat konsentrasi stok 10.000 ppm,
dengan cara menimbang 10 mg ekstrak
sampel kemudian dilarutkan dengan
dimetilsulfat (DMSO) 1000 ul, selanjutnya
dibuat pengeceran konsentrasi larutan uji
10, 100, 500 dan 1000 ppm dengan
mengikuti rumus pengenceran diatas.
Penetasan Telur Artemia Salina

Penetasan telur Artemia salina di
lakukan pada wadah kaca seperti toples
ukuran sedang dilengkapi dengan alat
aerasi (Aerator) dengan menggunakan
media air garam. Caranya 1 gram telur
Artemia salina dimasukan kedalam wadah
yang telah diberi air garam. Selama
penetasan diberi penerangan dengan
cahaya lampu pijar/neon 40-60 watt agar
suhu penetasan 26°-31°C tetap terjaga.

Setelah telur menetas menjadi larva
nauplius dibiarkan selama 48 jam dibawah
pencahayaan lampu agar menetas
sempurna. Setelah itu nauplius yang sudah
berumur 48 jam siap untuk dijadikan
bioindikator dalam uiji toksisitas akut.

Uji toksisitas terhadap Artemia salina
Leach

Pengujian  Toksisitas mengikuti
metode (Carbarllo et al.,, 2002), dengan
metoda Brine Shrimp Lethality Test
(BSLT). Metoda ini biasa digunakan untuk
uji pendahuluan dalam penapisan aktivitas
farmakologis produk bahan alam dan juga
dilakukan sebagai tahap pendahuluan
dalam penapisan bahan-bahan yang
diduga memiliki sifat antitumor atau
antikanker sebelum dilanjutkankepada uji
in vitro menggunakan sel lestari tumor
(Carbarllo et al., 2002),

Metode BSLT dipilih karena mudah
dilakukan, sederhana dan biayanya lebih
murah bila dibandingkan dengan uji
toksisitas metode lain, namun uji tersebut
memberikan hasil yang cukup signifikan.
Dalam uji ini digunakan larva Artemia
salina sebagai hewan uji. Mula-mula telur
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A. salina ditetaskan di dalam air laut steril
di bawah lampu TL 20 watt. Setelah 48 jam
telur menetas manjadi nauplii instar II1/1V
dan siap digunakan sebagai hewan uji.
Larva A. salina dimasukkan ke dalam vial
yang telah berisi larutan sampel ekstrak
karang lunak Lobophytun sp dengan 2 kali
ulangan. Semua vial diinkubasi pada suhu
kamar selama 24 jam di bawah
penerangan lampu TL 20 watt. Konsentrasi
larutan uji dari 10,100,500, dan 1000 ppm,
dalam volume 500 ml air laut dan masing-
masing perlakuan di ulang 2x.

Pengamatan dilakukan setelah 24 jam
dengan melihat jumlah Artemia salina yang
mati pada tiap konsentrasi. Penentuan nilai
LCso dalam pg/mL atau ppm dilakukan
menggunakan analisis probit dengan
program MINITAB versi 13.2 dengan
selang kepercayaan 95 %). Untuk
mendapatkan data persen mortalitas
hewan uji maka menggunakan rumus:
Persen Mortalitas

Jumlah rata — rata hewan yang mati
= 100%

Jumlah hewan percobaan

Pembuatan Media Air pertumbuhan
Artemia salina L. Air media yang menjadi
tempat pertumbuhan artemia salina
mengandung salinitas 35 %o.

HASIL DAN PEMBAHASAN

Hasil ekstrak yang diperoleh dari
karang lunak Lobophytum sp 1260 gram
berat basa adalah 30,4 gram. Aktivitas
toksisitas dari ekstrak Lobophytum sp
dengan konsentrasi yang berbeda
terhadap larva udang Artemia salina, L.
diperoleh data yang berbeda untuk setiap
konsentrasi. Hasil pengamatan
menunjukkan bahwa setiap kenaikan
konsentrasi senyawa uji diikuti dengan
kematian hewan uji. Hal ini sesuai dengan
hasil analisis regresi dimana setiap
kenaikan konsentrasi diikuti dengan
ketambahan moratalitas Artemia salina
sebagai hewan uji. Hasil analisis diperoleh
R? = 884 atau 88,4% konsentrasi uji
berpengaruh terhadap kematian Artemia
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salina. Kurva analisis regresi ditunjukan
pada Gambar dibawah ini.

Y = 61,079 + 0,044x

Mortalitas (Y)

o

Kensentrasi {X)

regresi

analisis
konsentrasi terhadap kematian Artemia
salina,L

Kurva pengaruh

Senyawa bioaktif yang diduga memiliki
aktivitas anti kanker terlebih dahulu
dilakukan pengujian aktivitas dengan cara
uji toksisitas. Tujuan dari pengujian ini
adalah untuk mendapatkan data
kemampuan aktivitas membunuh sel pada
dosis yang kecil sehingga diperoleh data
lethal konsentrasi atau lethal dosis.
Pengujian toksisitas merupakan suatu
metode awal dalam memgevaluasi kasiat
dari senyawa uji. Pengujian toksisitas
merupakan uji untuk mengetahui pada
konsentrasi berapa suatu senyawa atau zat
dapat menyebabkan keracunan atau
kematian sehingga diketahui jumlah
penggunaan konsentrasi yang baik.
Tingkat konsentrasi yang dapat
menyebabkan keracunan atau kematian
ditentukan dengan letal konsentrasi 50
(LCso). Berdasarkan data toksisitas akan di
ketahui apakah suatu senyawa memiliki
efek farmakologis, seperti antitumor dan
kanker.
Umumnya data uji toksisitas dinyatakan
dalam LCsp atau ICsp . Bila nilai konsentrasi
LCso kecil, artinya dalam konsentrasi
minimum sudah dapat membunuh 50 %
hewan uji maka senyawa akrtif tersebut
dapat dikatakan berpotensi atau berkhasiat
sebagai antikanker

Suatu zat dinyatakan mempunyai
potensi aktifitas sitotoksik jika nilai LCso

1
S
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konsentrasi < 1000 ppm untuk ekstrak dan
pada konsentrasi < 30 ppm untuk suatu
senyawa (Meyer et al., 1982). Selanjutnya
makin kecil nilai ICsg senyawa tersebut
makin toksik sebaliknya makin besar nilai
ICso senyawa tersebut makin kurang
toksisitasnya, (Nursid, dkk., 2009) Kriteria
National Cancer Insttitut (NCI) suatu
ekstrak dikategorikan aktif apabila nilai
toksisitasnya  (ICsp) < 20  pg/ml
(Manuputty,1998). Tingkat kematian larva
Artemia salina Leach tersebut akan
memberikan makna terhadap potensi
aktivitas sitotoksik. Meskipun uji toksisitas
ini belum spesifik untuk antikanker, namun
hasil uji senyawa antikanker menunjukan
korelasi terhadap kematian larva Artemia
salina Leach (Manuputty,1998). Hasil
pengujian toksisitas ekstrak karang lunak
Lobophytum sp yang diambil dari perairan
Pulau Bunaken terhadap larva Artemia
salina L dengan metode BSLT dengan
konsentrasi yang berbeda memberikan
mortalitas hewan uji yang berbeda, dimana
makin tinggi konsentrasi uji kematian
jumlah hewan uji meningkat, mulai dari
konsentrasi 10 ppm sampai 1000 ppm.
Hasil analisis probit diperoleh nilai LCso
9,98 mg/l data ini cukup kecil, sehingga
dapat dikatakan bahwa karang lunak
Lobophytum sp asal pulau Bunaken
mengandung senyawa bioaktif yang
bersifat antikanker. Hasil uji MTT
memperlihatkan bahwa Lobophytum B
memiliki efek sitotoksik yang paling baik
dengan nilai LCso sebesar 27,86 ppm,
(Fajarningsih et al., 2006). Karang lunak
Lobophytum pauciflorum mengandung
senyawa cembranoid, (Shang, et.al.,

2013). Empat senyawa yang menunjukkan
sitotoksisitas terhadap A-549 (kanker paru-
paru manusia) garis sel dengan EDs yaitu
3,6 ug/ml, senyawa tersebut adalah

L]
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Struktur
cembranoid dari softsoral Lobophytun sp
(Shih-Tseng Lin et.al, 2011)

Gambar senyawa

kemungkinan dari ke empat senyawa
tersebut terdapat dalam Karang Lunak
Lobophytum asal Pulau Bunaken,
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