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SUMMARY

ISOLATION OF SESQUITERPENE LACTONE COMPOUNDS FROM
THE ETHYL ACETATE FRACTION OF Tithonia diversifolia LEAVES
AND CYTOTOXIC SCREENING USING THE BSLT (Brine Shrimp
Lethality Test) METHOD

Nyiayu Hamidatun Nisa: supervised by Dr. Ferlinahayati, M.Si and Prof. Drs. Dedi
Rohendi, M.T., Ph.D.

Chemistry, Faculty of Mathematics and Natural Sciences, University of Sriwijaya
xvi + 76 pages, 31 figures, 11 tables, 6 appendices.

Tithonia diversifolia is a shrub belonging to the Asteraceae family and one
of 12 species classified under Tithonia genus. T. diversifolia is known in Indonesia
as kipait, paitan, kembang bulan, and insulin. Previous studies have reported that 7.
diversifolia contains abundant sesquiterpene lactones compounds. Sesquiterpene
lactones have been extensively reported in the aerial parts of 7. diversifolia, without
separating between stem and leaf parts. This study aims to isolate secondary
metabolites from the ethyl acetate fraction of T. diversifolia leaves, followed by
cytotoxicity testing. The isolation process involves extraction, fractionation,
separation, and purification steps. Extraction was performed by maceration for 1 x
24 hours with methanol as the solvent, followed by liquid-liquid fractionation using
n-hexane and ethyl acetate as solvents. Separation and purification of the
compounds were carried out using various chromatographic techniques, including
vacuum liquid chromatography, radial chromatography, and Sephadex column
chromatography.

The structure of the isolated compound was determined using UV
spectroscopy and NMR ('"H-NMR, 3C-NMR, HSQC, and HMBC). The isolated
compound yielded 75.1 mg of a yellow solid. Structural elucidation revealed that
the isolated compound belongs to the sesquiterpene lactone group with a
germacrene skeleton named tagitinin C. Cytotoxicity testing using the BSLT
method with Artemia salina larvae at test solution concentrations ranging from 100
to 1.56 mg/L indicated that the isolated compound was cytotoxic with an LCso value
0f37.26 = 3.03 pg/mL.

Keywords: Tithonia diversifolia, Sesquiterpene lactones, Brine Shrimp Lethality
Test

Citations: 80 (1979-2025)
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RINGKASAN

ISOLASI SENYAWA SESKUITERPEN LAKTON DARI FRAKSI ETIL
ASETAT DAUN Tithonia diversifolia SERTA SKRINING SITOTOKSIK
DENGAN METODE BSLT (Brine Shrimp Lethality Test)

Nyiayu Hamidatun Nisa: dibimbing oleh Dr. Ferlinahayati, M.Si dan Prof. Drs.
Dedi Rohendi, M.T., Ph.D.

Kimia, Fakultas Matematika dan Ilmu Pengetahuan Alam, Universitas Sriwijaya
xvi + 76 halaman, 31 gambar, 11 tabel, 6 lampiran.

Tithonia diversifolia merupakan tumbuhan perdu yang berasal dari famili
Asteraceae dan termasuk salah satu dari 12 spesies genus Tithonia. T. diversifolia
dikenal di Indonesia dengan sebutan kipait, paitan, kembang bulan dan insulin.
Penelitian sebelumnya melaporkan tumbuhan 7. diversifolia mengandung
kelompok senyawa seskuiterpen lakton dalam jumlah yang melimpah. Senyawa
seskuiterpen lakton banyak dilaporkan pada bagian aerial parts T. diversifolia yang
tidak membedakan bagian batang dan daun. Penelitian ini bertujuan untuk
mengisolasi senyawa metabolit sekunder dari fraksi etil asetat daun 7' diversifolia
yang dilanjutkan dengan pengujian sitotoksik. Proses isolasi dilakukan melalui
tahapan ekstraksi, fraksinasi, pemisahan dan pemurnian. Ekstraksi dilakukan
dengan measerasi selama 1 x 24 jam dengan pelarut metanol, lalu dilanjutkan
fraksinasi cair-cair dengan pelarut n-heksana dan etil asetat. Pemisahan dan
pemurnian senyawa dilakukan dengan berbagai teknik kromatografi diantaranya
kromatografi cair vakum, kromatografi radial dan kromatografi kolom sephadex.

Struktur senyawa hasil isolasi ditentukan dengan spektroskopi UV dan
NMR ('H-NMR, C-NMR, HSQC dan HMBC). Senyawa hasil isolasi didapatkan
sebanyak 75,1 mg berbentuk padatan berwarna kuning. Hasil elusidasi struktur
menunjukkan senyawa hasil isolasi merupakan kelompok senyawa seskuiterpen
lakton dengan kerangka germakrena bernama tagitinin C. Pengujian aktivitas
sitotoksik dengan metode BSLT menggunakan larva Artemia salina pada
konsentrasi larutan uji 100 sampai 1,56 mg/LL menunjukkan senyawa hasil isolasi
bersifat sitotoksik dengan nilai LCso sebesar 37,26 + 3,03 ug/mL.

Kata kunci: Tithonia diversifolia, Seskuiterpen lakton, Brine Shrimp Lethality Test

Sitasi: 80 (1979-2025)
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BAB 1
PENDAHULUAN

1.1 Latar Belakang

Tumbuhan merupakan sumber obat-obatan herbal yang telah digunakan sejak
ribuan tahun di bumi karena dipercaya dapat menyembuhkan berbagai penyakit
(Mierza et al., 2023). Seiring berkembangnya IPTEK, tumbuhan herbal terus
diteliti dan dijadikan cikal bakal sebagai obat baru. Obat herbal dari tumbuhan
dianggap lebih unggul dibanding obat sintetis karena memiliki harga yang
terjangkau dan mudah didapatkan (Karunamoorthi ef al., 2013; Pan et al., 2014).
Salah satu tumbuhan yang memiliki banyak khasiat sebagai obat adalah tumbuhan
Tithonia diversifolia (Plumeriastuti ef al., 2021).

T. diversifolia adalah tumbuhan perdu yang dapat beradaptasi dan tumbuh
bebas di berbagai kondisi lingkungan. 7. diversifolia dikenal di Indonesia dengan
sebutan kipait, paitan, kembang bulan dan insulin. Penduduk Indonesia
menggunakan tumbuhan 7. diversifolia untuk mengobati penyakit liver, luka
memar, kusta dan perut kembung (Plumeriastuti et al., 2021). Bagian bunga dan
akar T. diversifolia banyak diekstrak sebagai minyak atsiri karena memiliki aroma
yang khas (Fauzi’ah & Hajati, 2020). Batang 7. diversifolia juga digunakan untuk
mengobati penyakit memar dan hepatitis (Ajao & Moteetee, 2017). Bagian
tumbuhan 7. diversifolia yang paling banyak digunakan adalah bagian daun.
Ekstrak daun 7. diversifolia oleh masyarakat tradisional digunakan topikal maupun
oral untuk mengobati luka atau penyakit dalam (Tagne ef al., 2018).

Kemampuan tumbuhan 7. diversifolia mengobati berbagai penyakit tidak
terlepas dari peran senyawa aktif yang terkandung dalam tumbuhan tersebut.
Senyawa aktif berasal dari proses metabolisme sekunder tumbuhan disebut
metabolit sekunder. Hasil studi literatur menunjukkan tumbuhan 7. diversifolia
mengandung metabolit sekunder yang tergolong kelompok terpenoid, steroid,
alkaloid dan fenolik (Rahman ef al., 2021; Roopa et al., 2021; Zhao et al., 2012).
Kelompok senyawa terpenoid terbanyak yang diidentifikasi dan diisolasi dari
tumbuhan 7. diversifolia adalah kelompok seskuiterpen lakton khususnya pada

aerial parts (Kuroda et al., 2007; Ngarivhume et al., 2021). Selain itu, bagian daun
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tumbuhan 7. diversifolia dilaporkan mengandung senyawa seskuiterpen lakton
berupa senyawa tagitinin A, tagitinin F dan orizabin (Ngarivhume et al., 2021).
Senyawa lain yang juga telah diisolasi dari bagian daun adalah senyawa [-sitosterol,
y-sitosterol dan stigmasta-5,22-dien-3-ol yang termasuk kelompok senyawa steroid
(Roopa et al., 2021). Kelompok senyawa fenolik yang ditemukan dari bagian daun
tumbuhan 7. diversifolia yaitu asam p-kumarat, asam klorogenat, apigenin dan
luteolin (Passoni et al., 2013; Tamfu et al., 2022).

Keberagaman senyawa yang terdapat pada tumbuhan 7. diversifolia perlu
dieksplorasi lebih lanjut sehingga dapat dimanfaatkan sebagai obat baru. Berbagai
pengujian bioaktifitas telah dilakukan pada ekstrak maupun senyawa hasil isolasi
dari tumbuhan 7. diversifolia. Senyawa seskuiterpen lakton yaitu tagitinin F dari
daun T. diversifolia telah dilaporkan memiliki sifat antiinflamasi karena
menghambat produksi sel TNF-a (Abe et al., 2015). Senyawa seskuiterpen lakton
yang diisolasi dari aerial parts T. diversifolia yaitu epoxytagitinin C juga
dilaporkan memiliki aktivitas antiproliferatif yang signifikan sehingga potensial
sebagai antikanker (Gu et al., 2002). Senyawa kelompok flavonoid yaitu pacipodol
yang diisolasi oleh Dlamini et al. (2020) dari bagian daun, dilaporkan aktif sebagai
antioksidan dan menghambat pertumbuhan bakteri. Farias et al. (2019) melaporkan
bahwa minyak atsiri dari daun tumbuhan 7. diversifolia memiliki aktivitas
sitotoksik dengan nilai LCs0 3,11 pg/mL menggunakan larva Artemia salina.

Studi literatur menunjukkan bahwa senyawa kelompok seskuiterpen lakton
umumnya diisolasi dari bagian aerial parts yang tidak membedakan antara batang
dan daun tumbuhan 7. diversifolia. Tumbuhan tersebut umumnya berasal dari
benua Amerika dan Afrika. Penelitian terhadap bagian batang tumbuhan 7.
diversifolia yang tumbuh di Indonesia oleh Alfarado (2025), menunjukkan bahwa
pada bagian batang tumbuhan 7. diversifolia tidak terdapat senyawa seskuiterpen
lakton berdasarkan identifikasi dengan LC-MS. Peneliti tersebut berhasil
mengisolasi senyawa flavonoid turunan poliketida dari bagian batang T. diversifolia.

Studi pendahuluan yang dilakukan terhadap 7. diversifolia yang tumbuh di
Indonesia menggunakan kromatografi lapis tipis (KLT) terhadap bagian batang dan
daun menunjukkan pola noda yang berbeda. Hal ini mengindikasikan terdapat

perbedaan kandungan senyawa antara bagian batang dan daun 7. diversifolia. Hasil
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KLT daun T. diversifolia juga menunjukkan terdapat senyawa kimia yang
berpendar sehingga potensial untuk diisolasi. Berdasarkan penjelasan tersebut,
dilakukan peneltian lebih lanjut untuk mengetahui senyawa metabolit sekunder
yang terdapat pada daun 7. diversifolia terutama senyawa kelompok seskuiterpen
lakton dari fraksi etil asetat yang dilanjutkan dengan pengujian sitotoksik untuk

mengetahui potensi dari senyawa hasil isolasi sebagai obat antikanker.

1.2 Rumusan Masalah
Rumusan masalah yang dijadikan acuan pada penelitian ini yaitu:
1. Senyawa metabolit sekunder apa yang terdapat pada fraksi etil asetat daun
Tithonia diversifolia dan bagaimana struktur senyawa hasil isolasi?
2. Bagaimana tingkat sitotoksik senyawa hasil isolasi terhadap larva

Artemia salina?

1.3 Tujuan Penelitian

Tujuan penelitian ini dilakukan adalah:

1. Mengisolasi senyawa metabolit sekunder daun Tithonia diversifolia dari
fraksi etil asetat dan mengidentifikasi senyawa hasil isolasi dengan
spektroskopi UV dan NMR.

2. Menentukan sifat sitotoksik senyawa hasil isolasi terhadap Artemia salina

dengan menggunakan metode BSLT.

1.4 Manfaat Penelitian

Penelitian ini diharapkan dapat memberikan validasi ilmiah terhadap
tumbuhan Tithonia diversifolia yang sering digunakan sebagai obat tradisional dan
mengeksplorasi potensi tumbuhan Tithonia diversifolia khususnya bagian daun

sebagai tanaman penghasil obat baru.
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