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ABSTRACT

ISOLATION OF TRITERPENOID COMPOUNDS FROM
KARAMUNTING STEM (Rhodmyrtus tomentosa) and TEST FOR
INHIBITION ACTIVIT OF a-GLUKOSIDASE ENZYME ACTIVITY.

Muhammad Reza Pratama BN: Supervised by Dr. Ferlinahayati M. Si and Dr. Eliza
M. Si

Chemistry, Faculty of Mathematics and Natural Sciences, Sriwijaya University

X + 71 pages, 26 pictures, 5 tables, 7 attachments

Diabetes mellitus is a disease in when the body cannot use insulin
effectively. Acarbose has been used to treat diabetes mellitus by inhibiting the
action of the a-glucosidase enzyme. Base on literature studies no reports of
karamunting stem (R. tomentosa) as a-glucosidase inhibitors. Based on this the
isolation of the compounds was carried out and the activity of the a-glucosidase
enzyme was tested against extracts, fractions, and pure compounds from
caramunting stem. The isolation process was carried out by maceration using as the
methanol solvent, followed by liquid-liquid extraction with n-hexane, ethyl acetate,
and n-butanol. Separation and purification were carried out on the ethyl acetate
fraction by vacuum liquid chromatography and gravity column chromatography.
The isolated compound was obtained as a yellowish-white solid that decomposed
at 182 °C. Based on the analysis of the UV, IR, H-NMR, *C-NMR, HSQC and
HMBC spectra as well as the comparison of literature data that the isolated
compound was 3-O-E-4-hydroxycinnamoyloleanolic acid. Methanol extract, ethyl
acetate fraction, n-butanol have stronger a-glucosidase inhibition ability than
Keywords: Rhodomyrtus tomentosa, Triterpenoid, 3p-0O-E-4-

hydroxycinnamoiyloleanolic acid, a-glucosidase enzyme.

Citations :57(1986-2017)



RINGKASAN

ISOLASI SENYAWA TURUNAN TRITERPENOID DARI BATANG
KARAMUNTING (Rhodmyrtus tomentosa) dan UJI PENGHAMBATAN
AKTIVITAS ENZIM o-GLUKOSIDASE.

Muhammad Reza Pratama BN : Dibimbing oleh Dr. Ferlinahayati M. Si dan Dr.
Eliza M. Si

Kimia, Fakultas Matematika dan Ilmu Pengetahuan Alam, Universitas Sriwijaya

X + 71 halaman, 26 gambar, 5 tabel, 7 lampiran

Diabetes mellitus merupakan penyakit dimana tubuh tidak dapat
mengunakan insulin secara efektif. Akarbosa telah digunakan untuk mengobati
diabetes mellitus dengan cara menghambat kerja dari enzim a-glukosidase. Studi
terakhir belum ada laporan tentang batang karamunting (R. tomentosa) sebagai
inhibitor enzim a-glukosidase. Berdasarkan hal tersebut dilakukan isolasi senyawa
dan pengujian aktivitas enzim a-glukosidase terhadap ekstrak, fraksi, dan senyawa
murni dari batang karamunting. Proses isolasi dilakukan secara maserasi
menggunakan pelarut metanol, lalu dilanjutkan dengan ekstaksi cair-cair dengan
pelarut n-heksana, etil asetat, dan n-butanol. Pemisahan dan pemurnian dilakukan
pada fraksi etil asetat dengan Kromatografi cair vakum dan kromatografi kolom
gravitasi. Senyawa hasil isolasi didapatkan berupa padatan berwarna putih
kekuning-kuningan yang terdekomposisi pada suhu 182°C. Berdasarkan analisa
dari spektrum UV, IR, *H-NMR, 3C-NMR, HSQC dan HMBC serta perbandingan
data literatur bahwa senyawa hasil isolasi adalah asam 3p-O-(E)-4-
hidroksilsinamoiltoleanat. Ekstrak metanol, fraksi etil asetat, n-butanol mempunyai
kemampuan penghambatan a-glukosidase lebih kuat dibandingkan dengan
akarbosa, sedangkan senyawa hasil isolasi lebih lemah dari akarbosa.

Kata kunci: Rhodomyrtus tomentosa, Triterpenoid, asam 3p5-O-E-4-
hidroksilsinamatoleanolat, enzim a-glukosidase.
Kutipan : 57(1986-2017)

Xi



Indralaya, 19 Januari 2020
Pembimbing I Pembimbing I1

% ( j] 9«\/3);)
Dr. Ferlinahayati, M.Si _,  Dr.Elza, M.Si
NIP. 197402052000032001 NIP. 196407291991022001

Mengetahui

xii



DAFTAR ISl

Halaman

HALAMAN PENGESAHAN. ...ttt I

HALAMAN PERSETUJUAN ...ttt i

PERNYATAAN KEASLIAN KARYA ILMIAH ... iv
HALAMAN PERSETUJUAN PUBLIKASI KARYA ILMIAH UNTUK

KEPENTINGAN AKADEMIS .....ooo ettt v

LEMBAR PERSEMBAHAN ...ttt Vi

KATA PENGANTAR oottt ettt e sne e nnae e nnne e vii

SUMMARY ettt et et e e st e e a e e e e e e e e nnaee e X

RINGKASAN ..ottt e e e e e e st e e et e e e neeeaneeeaneaeas Xi

DY el I O ) S SURSRSRI Xii

DAFTAR GAMBAR ...ttt sne e e saae e nnee e XV

DAFTAR TABEL ...ttt e e XVvii

DAFTAR LAMPIRAN ...ttt e et enree e XViii

BAB | PENDAHULUAN ..ottt 1

1.1 Latar BelaKang ........cccooveiieiiiicceece e 1

1.2 RUMUSAN MaSIAN .......cciiiiieieieee e 0

1.3 Tujuan PenEIILIAN .......ccccovveiiiieieee e 0

1.4 Manfaat PEnelitian ...........ccooveiiiiiiiii e 0

BAB Il TINJAUAN PUSTAKA ...ttt :

2.1 DiabeteS Mellitus ........ccooviiiiiiiieie e A4

2.2 Deskripsi Tumbuhan Karamunting (Rhodomyrtus tomentosa) ........ 4

2.3 Manfaat Tumbuhan Karamunting (Rhodomyrtus tomentosa)........... 5

2.4 Kandungan Kimia Tumbuhan Karamunting (Rhodomyrtus
TOMENTOSA) ..ttt .6

2.4.1 Kandungan senyawa kelompok flavonoid pada tumbuhan
karamunting (Rhodomyrtus tomentosa). ...........cccceevvvevuvenne. .6

2.4.2 Kandungan senyawa turunan stilben pada tumbuhan
karamunting (Rhodomyrtus tomentosa). ..........cccceevvvevuvenne. 9

2.4.3 Kandungan senyawa turunan fenilpropanoid dan asam galat
pada tanaman karamunting (Rhodomyrtus tomentosa). .10

xiii



24.4.

245

Kandungan senyawa poliketida pada tumbuhan karamunting
(Rhodomyrtus TOMENOSA). .....ccervrreeriierieniienieeie e 12

Kandungan senyawa terpenoid dan steroid pada tanaman
karamunting (Rhodomyrtus Tomentosa). ..........ccccceervvereenne 15

2.5 Bioaktifitas Tumbuhan Karamunting (Rhodomyrtus Tomentosa). . .17

2.6. Identifikasi Senyawa Hasil 1S01aSi ...........cccoovvieininiiiieicec e, .18
2.6.1  SpeKLroskopi UV ......cccoiiiiiiiiiiiiieeeeee s 18
2.6.2  SPeKLroskopi IR.......cviiiiiiice e 19
2.6.3 Spektroskopi Resonansi Magnet Inti Proton (*H-NMR) .... .19
2.6.4 Spektroskopi Resonansi Magnet Inti Karbon (33C-NMR).. .20

2.7 Uji Penghambatan Aktivitas Enzim a-glukosidase........................ 21

BAB 11l METODOLOGI PENELITIAN. ..ottt 23

3.1 Waktu dan TemMPaAL.......cccccveiieiiiiieiice e 23

3.2 Alat dan Bahan ... s 23
321 Al e 23
3.2.2 BaANAN (s 23

3.3 Prosedur Penelitian. ... 24
3.3.1  Persiapan sampel.........ccoooeiiiiiiie i 24
3.3.2 Ekstraksi dan fraksinasi senyawa metabolit sekunder ....... 24
3.3.3 Pemisahan dan pemurnian senyawa metabolit sekunder .... .24
3.3.4 Uji kemurniaan senyawa hasil 1so0lasi ............ccccccevvervenne. .25
3.3.5 Penentuan struktur senyawa hasil isolasi............cc.cccceeueee. .25
3.3.6 Penyiapan larutan uji penghambatan aktivitas enzim o-

GIUKOSIAASE ..o .25

3.3.7 Uji aktivitas penghambatan enzim a-glukosidase............... 27

3.4 ANALISIS DAA.......ccieiieie e .28

BAB IV HASIL DAN PEMBAHASAN ...t .30

4.1 Ekstraksi dan Isolasi Metabolit Sekunder dari Batang R. Tomentosa
......................................................................................................... .30

4.2 Uji Kemurnian Senyawa Hasil 1S01aSi. ........cccccooiiiiiiiiiniien, .35

4.3 ldentifikasi Struktur Senyawa Hasil Isolasi dengan Spektrum UV,

IR, dan NIMR. ....ooiiieie et eraee e .36

4.4 Uji Penghambatan Aktivitas Enzim a-Glukosidase....................... 46

Xiv



BAB V KESIMPULAN DAN SARAN. ..ottt 49
5.1 KeSIMPUIAN ..o 49
5.2 SAIAN....coiiiieii e 49

XV



Gambar 1.
Gambar 2.
Gambar 3.
Gambar 4.
Gambar 5.
Gambar 6.
Gambar 7.
Gambar 8.

Gambar 9.

Gambar 10.

Gambar 11.

Gambar 12.

Gambar 13.

Gambar 14.

Gambar 15.

Gambar 16.

Gambar 17.

DAFTAR GAMBAR

Halaman
Tanaman Karamunting (Rhodomyrtus tomentosa) ............ccccceeeenee. 5
Struktur dasar flavonoid . ... 6
Kerangka flavonoid . ..o, v
Kelompok utama fenilpropanoid .............cccoovviniiieienenc e 10
Kelompok utama poliketida . ...........ccccoeeveiiiiiieic e 13
Penyusun utama dari terpenoid . .........cccceeveiieene i 15
Beberapa Kerangka dasar triterpenoid . .........ccooceveeveeieinennsniennns .16
Kerangka dasar Steroid. ..........cccooeeereriiiniiieee e .16
Reaksi enzimatis a-glukosidase dengan p-nitrofenil-a-D
GIUKOPITAN0SA . ..ot 22

Kromatogram KLT hasil KCV fraksi etil asetat disinari lampu UV A
256 nm (a) dan setelah disemprotkan serium sulfat (b) ............... 31

Kromatogram KLT hasil pemisahan fraksi C dengan perbandingan
eluen n-heksana : etil asetat (8:2, 7,5:2,5) di bawah lampu UV A 256
nm (a) disemprot serium sulfat (B)........ccooeveiiiini, .32

Kromatogram KLT fraksi C5 di bawah lampu UV A 256 nm (a)
disemprot serium sulfat (b) .........cccoovveiiiiii e, .33

Senyawa hasil isolasi (C56) dari ekstrak metanol batang karamunting
(Rhodomyrtus tomentoSa). .......cccuveiveeieeeiiieiie e 34

Kromatogram hasil KLT senyawa hasil isolasi menggunakan variasi
tiga sistem eluen n-heksana : etil asetat (8:2), n-heksana : aseton (8:2),

dan kloroform : aseton (95:5)......cccccvviiieiiiiiicce e .35
Reaksi senyawa fenolik ditambah pereaksi NaOH ........................ .36
Spektrum UV senyawa hasil isolasi dalam pelarut metanol dan setelah
penambahan NaOH. ..........c.ccoi i 37
Spektrum IR senyawa hasil iS01aSi...........cccovvveeiieiciiieniee e, .38

XVi



Gambar 18.

Gambar 19.
Gambar 20.

Gambar 21.

Gambar 22.
Gambar 23.
Gambar 24.
Gambar 25.

Gambar 26.

Gambar 27.

Spektrum *H NMR senyawa hasil isolasi pada darah 1,00-3,00 ppm

......................................................................................................... 39
Spektrum *H-NMR senyawa hasil iSolasi ..............ccccoceereirerrinnnns .39
Spektrum *C NMR senyawa hasil iSolasi. ...........ccccvvvvrvrvrverennnn 40
Beberapa contoh penentuan karbon metil, metin dan metilen pada

SPeKtruM HSQC ..o 41
Spektrum HMBC pada daerah 0,5 -1,5 ppm......ccccccoevvevviiieinenne 42
Spektrum HMBC senyawa hasil isolasi bagian aromatik ............... 43

Spektrum HMBC proton oH 4.58 ppm korelasi 6c 167.21 ppm..... .43
Struktur asam 34-0O-(E)-kumaroiloleanolat ................cccccoeveeiennen, 46

Kurva penghamabatan aktivitas enzim a-glukoisdase terhadap ekstrak
metanol, fraksi n-heksana, etil asetat, n-butanol dan senyawa hasil
isolasi dari batang R. tOmMeNtoSa...........ccovevverieiieie e A7

Struktur senyawa turunan triterpenoid dan asam sinamat yang dapat
menghambat aktivitas enzim o-glukosidase . ..........cccooererninennns A48

XVii



Tabel 1.

Tabel 2.

Tabel 3.
Tabel 4.

Tabel 5.

DAFTAR TABEL

Halaman

Penggabungan eluat hasil pemisahan terhadap ekstrak metanol batang

karamunting menggunakan KCV..........cccociiieiiiieiic e 31
Penggabungan eluat hasil pemisahan terhadap fraksi C menggunakan
kromatografi KOIOM..........c.ccooviiiiieiicce e .33
Penggabungan eluat hasil pemisahan terhadap fraksi C5..................... 34

Data spektrum *H-NMR, ¥C-NMR, dan HMBC senyawa hasil isolasi.44

Data perbandingan *H NMR dan 3C NMR senyawa hasil isolasi dengan
senyawa Pembanding. ..o 45

XViii



Lampiran 1.

Lampiran 2.

Lampiran 3.

Lampiran 4.

Lampiran 5.

Lampiran 6.

Lampiran 7.

DAFTAR LAMPIRAN

Halaman

Skema ekstraksi serbuk batang karamunting (Rhodomyrtus

LEOL 1 1=] 01 (01T ) SRR .56
Skema fraksinasi ekstrak metanol batang karamunting
(Rhodomyrtus tOMENtOSA) .........c.ccveveieerieeieieese e e e eee e 57
Skema isolasi dan pemurnian fraksi etil asetat batang karamunting
(RhODOMYITUS tOMENTOSA) ....evveveeieiesiesieeieeie e 57
Perhitungan persentase senyawa hasil isolasi (%yield)............... .59
Spektrum NMR senyawa hasil isolasi dari batang karamunting
(RhODOMYITUS tOMENTOSA) .....cvveveeieiesiesiieieee e .60
Skema uji penghambatan aktivitas enzim a-glukosidase............ .62

Data triplo hasil uji penghambatan enzim a-glukosidase beserta
MIIAT TC50 .. .64

XiX



XX



BAB I
PENDAHULUAN

1.1  Latar Belakang
Diabetes mellitus merupakan penyakit gangguan dalam memproduksi

cukup insulin atau tubuh tidak dapat menggunakan insulin yang diproduksi secara
efektif. Insulin adalah hormon yang mengatur keseimbangan kadar gula darah
dalam tubuh, apabila produksinya terganggu akibatnya terjadi peningkatan
konsentrasi gula di dalam darah (hiperglikemia). Diabetes mellitus terdiri dari dua
tipe yaitu tipe 1 disebut insulin dependent ,ditandai dengan kurangnya produksi
insulin. Sementara itu, diabetes tipe 2, disebut non-insulin-dependent,penyakit ini
disebabkan penggunaan insulin yang kurang efektif oleh tubuh. Berdasarkan data
riset kesehatan dasar (rinkesdas) menunjukkan peningkatan jumlah penderita
diabetes di Indonesia terutama tipe 2, sehingga diperlukan upaya untuk menurunkan
kadar gula pada penderita diabetes ini (DEPKES RI, 2014). Berbagai usaha telah
dilakukan oleh pemerintah untuk mengobati penyakit diabetes diantaranya melalui
pengobatan secara kimia seperti penggunakan akarbose. Akarbose merupakan
senyawa inhibitor a-glukosidase dimana senyawa Inhibitor a-glukosidase bekerja
secara kompetitif untuk menghambat enzim a-glukosidase di usus dan mengurangi
lonjakan kadar gula darah setelah makan dengan memperlambat pencernaan dan
absorpsi pati dan disakarida (Puspitayanti, 2017).. Enzim a-glukosidase merupakan
enzim yang berfungsi pada proses pemecahan karbohidrat menjadi glukosa pada
saluran pencernaan (Yin, et al., 2014). Akarbose memiliki efek samping
diantaranya sakit perut, diare, gagal ginjal mual, ftulensi dan sakit kuning (Sudha,
2011). Oleh karena itu diperlukan cara lain untuk mengobati diabetes mellitus
seperti penggunaan obat tradisional.Beberapa tumbuhan-tumbuhan yang telah
dilaporkan yang memiliki bioaktivitas sebagai antidiabetes yaitu petai (Parkia
speciosa) telah dilaporkan ekstrak etanol kulit petai dapat menghambat aktivitas
enzim sebesar 89,46% (Ruangrungsi, et al.,2008), Pare (Momordica charantia
Linn) telah dilaporkan ekstrak buah pare mampu menurunkan kadar gula darah pada
tikus putih (Adnyana, dkk., 2016), dan karamunting (Rhodmyrtus tomentosa)

dimana ekstrak
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air daun karamunting mampu menurunkan kadar gula darah mencit diabetes
(Sinata, 2017).

Karamunting (R. tomentosa) merupakan tumbuhan semak yang banyak
tumbuh di daerah kering atau kurang air. Tumbuhan ini telah banyak digunakan
sebagai obat tradisional diantaranya untuk mengobati penyakit diare, abses,
pendarahan dan penyakit yang berhubungan dengan alat reproduksi wanita. (Jeong
etal, 2013 dan Lavanya et al., 2012). Kajian kandungan kimia dan bioaktivitas juga
telah dilaporkan dari tumbuhan karamunting. Secara umum tumbuhan ini
mengandung senyawa dari kelompok fenolik, flavonoid, stilbene, fenilpropanoid,
poliketida, terpenoid, dan steroid (Sinata, 2017). Beberapa contoh senyawa dari
golongan poliketida yang telah diisolasi dari daun karamunting yaitu
rhodomytrone, rhodomytosone | yang digunakan sebagai anti bakteri (Hiranrat, et
al., 2012), golongan flavonoid yang telah diisolasi dari daun karamunting berupa
kombretol yang memiliki aktivitas antimikroba (Dachriyanus, dkk., 2004).
Kelompok senyawa stilben yang diidentifikasi dari buah karamunting seperti
piceatannol (Lai, et al., 2013). Kelompok fenilpropanoid yang telah diisolasi dari
batang dan daun karamunting seperti asam galat, metil galat, dan beberapa
kelompok steroid dan terpenoid seperti asam oleanalat, asam arjunolat dan
stigmast-4-en-3on.(Hiranrat, et al., 2012).

Berdasarkan studi literatur yang telah dilakukan menunjukan masih terbatas
informasi tentang kandungan senyawa metabolit sekunder pada bagian batang
tumbuhan karamunting dan belum dilaporkan tentang biokativitasnya
antidiabetesnya. Sementara itu metabolit sekunder seperti, terpenoid, alkaloid,
fenilpropanoid, fenolik, steroid dan flavonoid berpotensi menghambat kerja enzim
a-glukosidase (Yin, et al.,, 2014). Berdasarkan laporan penelitian tumbuhan
karamunting juga mengandung fenolik, flavonoid, stilben, fenilpropanoid,
terpenoid, dan steroid, maka tumbuhan ini kemungkinan juga berpotensi digunakan
sebagai obat antidiabetes. Sehingga pada penelitian ini akan dilakukan isolasi
senyawa metabolit sekunder pada batang tanaman karamunting, dan dilakukan uji
antidiabetes secara in vitro menggunakan metode penghambatan kerja enzim o-
glukosidase dari ekstrak, fraksi dan senyawa hasil isolasi dari batang karamunting.
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1.2

Rumusan Masalah
Berdasarkan latar belakang yang diuraikan, didapatkan rumusan masalah

Sebagai berikut :

1.

1.3

1.4

Apakah batang karamunting (Rhodomyrtus tomentosa) dapat menghambat
aktivitas enzim a-glukosidase?

Senyawa metabolit sekunder apa yang terkandung dalam ekstrak
batang karamunting (Rhodomyrtus tomentosa) ?

Apakah senyawa hasil isolasi dari batang karamunting dapat menghambat

aktivitas enzim a-glukosidase ?

Tujuan Penelitian
Tujuan dari penelitian ini adalah sebagai berikut:

Menentukan aktivitas penghambatan enzim o-glukosidase dari batang
karamunting (Rhodomyrtus tomentosa).

Mengisolasi dan mengidentifikasi senyawa metabolit sekunder dari
batang karamunting (Rhodomyrtus tometosa).

Menentukan kemampuan senyawa murni hasil isolasi dari batang

karamunting dalam menghambat aktivitas enzim a-glukosidase.

Manfaat Penelitian
Hasil penelitian ini diharapkan dapat menginformasi mengenai aktivitas

penghambatan enzim a-glukosidase dari senyawa metabolit sekunder yang terdapat

dalam batang karamunting, guna mengembangkan potensi batang karamunting

sebagai obat anti diabetes mellitus tipe 2.
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