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ABSTRAK

Efektivitas Fraksi Polar Ekstrak Etil Asetat Daun Kersen
(Muntingia calabura L.) Sebagai Inhibitor Enzim Xantin Oksidase

(Karina Nurul Fahira, 28 November 2022, 60 Halaman)
Fakultas Kedokteran Universitas Sriwijaya

Latar belakang: Enzim xantin oksidase merupakan enzim yang mengkatalisis
pembentukan asam urat. Diketahui bahwa daun kersen memiliki kandungan
senyawa metabolit sekunder berupa flavonoid yang mempunyai potensi
antihiperurisemia. Penelitian ini bertujuan untuk mengetahui efektivitas fraksi polar
ekstrak etil asetat daun kersen (Muntingia calabura Linn) sebagai antihiperurisemia
yang diuji secara in vitro.

Metode: Penelitian in vitro telah dilakukan pada bulan Agustus hingga Oktober
2022 di Fakultas Kedokteran Universitas Sriwijaya Palembang. Terdapat 7
kelompok yang terdiri dari ekstrak etil asetat daun kersen, fraksi etanol 1;2;3;4;5,
dan allopurinol. Hasil persen inhibisi dianalisis dengan Uji T Independen dan LSD
dan menggunakan SPSS versi 25.

Hasil: Fraksi polar ekstrak etil asetat daun kersen dengan rata-rata berat 3,86 gram
mengandung senyawa metabolit sekunder flavonoid, alkaloid, triterpen, dan tanin.
Nilai ICso ekstrak etil asetat daun kersen sebesar 11,02 ppm dan kontol positif
allopurinol 17,16 yang tergolong memiliki kemampuan sangat kuat dalam
menghambat enzim xantin oksidase. Nilai ICso fraksi polar ekstrak etil asetat daun
kersen berturut-turut sesuai campuran pelarut etil asetat : etanol 96% (9:1), (7:3),
(5:5), (3:7), dan (1:9) memiliki nilai ICso sebesar 49,51 ppm, 50,77 ppm, 42,85 ppm,
40,02 ppm dan 69,82 ppm yang tergolong memiliki kemampuan kuat dalam
menghambat enzim xantin oksidase.

Simpulan: Ekstrak etil asetat daun kersen lebih efektif dibandingkan fraksi polar
etil asetat daun kersen dan allopurinol dalam menghambat enzim xantin oksidase.

Kata kunci: Daun Kersen (Muntingia calabura Linn), inhibisi enzim xantin
oksidase, uji fitokimia, fraksi polar ekstrak etil asetat, in vitro

vii Universitas Sriwijaya



ABSTRACT

Efficacy of the Polar Fraction of Kersen Leaves (Muntingia
Calabura L.) Ethyl Acetate Extract as an Inhibitor Enzyme
Xanthine Oxidase

(Karina Nurul Fahira, 28 November 2022, 60 Pages)
Faculty of Medicine, Sriwijaya University

Background: Xanthine oxidase is an enzyme that catalyzes the formation of uric
acid. It is known that kersen leaves contains secondary metabolites such as
flavonoids, which have antihyperuricemia potential. This study aims to determine
the efficacy of the polar fraction of ethyl acetate extract of kersen leaves (Muntingia
calabura Linn) as an antihyperuricemia tested in vitro.

Methods: Experimental in vitro study has been conducted from August to October
2022 at the Faculty of Medicine, University of Sriwijaya, Palembang. There are 7
groups consisting of kersen leaf ethyl acetate extract, ethanol fraction 1;2;3;4;5, and
allopurinol. Percent inhibition results were analyzed by Independent T Test and
LSD and using SPSS version 25.

Results: The polar fraction of kersen leaf ethyl acetate extract with an average
weight of 3.86 grams contains secondary metabolites such as alkaloids,
triterpenoids, flavonoids and tannins. The 1Csq value of the ethyl acetate extract of
kersen leaves was 11.02 ppm and the positive control (allopurinol) was 17,16 ppm
which classified as very strong in inhibiting the xanthine oxidase enzyme. The polar
fraction of ethyl acetate extract of kersen leaves respectively according to the ethyl
acetate solvent mixture: 96% ethanol (9:1), (7:3), (5:5), (3:7), and (1:9) have ICso
values of 49,51 ppm, 50,77 ppm, 42,85 ppm, 40,02 ppm, and 69,82 ppm which are
classified as having strong abilities to inhibit the xanthine oxidase enzyme.

Conclusion: It can be concluded that ethyl acetate extract of kersen leaves is more
effective than the polar fraction of ethyl acetate of kersen leaves and allopurinol in
inhibiting the xanthine oxidase enzyme.

Keywords: Kersen leaves (Muntingia calabura Linn), xanthine oxidase enzyme
inhibition, phytochemical tests, polar fraction of ethyl acetate extract, in vitro
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RINGKASAN

EFEKTIVITAS FRAKSI POLAR EKSTRAK ETIL ASETAT DAUN KERSEN
(Muntingia calabura L.) SEBAGAI INHIBITOR ENZIM XANTIN OKSIDASE
Karya tulis ilmiah berupa skripsi, 28 November 2022

Karina Nurul Fahira: Dibimbing oleh dr. Nita Parisa, M.Bmd dan dr. Theodorus,
M.Med.Sc

Pendidikan Dokter Umum, Fakultas Kedokteran Universitas Sriwijaya

xvi + 60 halaman, 15 lampiran

Enzim xantin oksidase merupakan enzim yang mengkatalisis pembentukan asam
urat. Senyawa metabolit sekunder yang diketahui memiliki potensi sebagai
penghambat enzim xantin oksidase atau antihiperurisemia adalah flavonoid,
alkaloid, terpenoid, saponin, triterpen, polifenol dan tanin. Diketahui bahwa daun
kersen mempunyai kandungan senyawa metabolit sekunder berupa flavonoid,
alkaloid, terpenoid, saponin, triterpene, polifenol dan tanin, sehingga memiliki
potensi antihiperurisemia.

Penelitian ini merupakan penelitian eksperimental secara in vitro. Sebelum
mengetahui efek inhibisi enzim, dilakukan identifikasi metabolit sekunder untuk
mengetahui kandungan senyawa aktif yang terdapat pada daun kersen. Daun kersen
akan diekstraksi menggunakan pelarut etil asetat. Ekstrak selanjutnya difraksinasi
menggunakan corong pisah dengan campuran pelarut etanol dan etil asetat 5
konsentrasi berbeda. Setelah itu dilakukan uji efek inhibisi enzim xantin oksidase,

Kata kunci: Daun Kersen (Muntingia calabura Linn), inhibisi enzim xantin
oksidase, uji fitokimia, fraksi polar ekstrak etil asetat, in vitro
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SUMMARY

EFFECTIVENESS OF POLAR FRACTION OF KERSEN LEAVES (Muntingia
calabura L) ETHYL ACETATE EXTRACT AS A XANTINE OXIDASE
ENZYME INHIBITOR

Scientific writing in the form of skripsi, 28 November 2022

Karina Nurul Fahira: supervised by dr. Nita Parisa, M.Bmd and dr. Theodorus,
M.Med.Sc

Study Program of Medical Education, Faculty of Medicine, Sriwijaya University

xvi + 60 pages, 15 attachment

Xanthine oxidase enzyme is an enzyme that catalyzes the formation of uric acid.
Secondary metabolites known to have potential as inhibitors of xanthine oxidase
enzymes or antihyperuricemia are flavonoids, alkaloids, terpenoids, saponins,
triterpenes, polyphenols and tannins. It is known that Kersen leaves contain
secondary metabolites in the form of flavonoids, alkaloids, terpenoids, saponins,
triterpenes, polyphenols and tannins, so they have antihyperuricemia potential.

Experimental in vitro research. Before knowing the effect of enzyme inhibition,
identification of secondary metabolites was carried out to determine the active
compounds contained in kersen leaves. Kersen leaves will be extracted using ethyl
acetate solvent. The extract was then fractionated using a separatory funnel with a
mixture of 5 different concentrations of ethanol and ethyl acetate. After that, the
inhibitory effect of the xanthine oxidase enzyme was tested.

Keywords: Kersen leaves (Muntingia calabura Linn), xanthine oxidase enzyme
inhibition, phytochemical tests, polar fraction of ethyl acetate extract, in vitro
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PENDAHULUAN

1.1 Latar Belakang

Hiperurisemia ialah kondisi dimana seseorang mempunyai kadar asam urat di
atas nilai normal. Menurut Council for International Organization of Medical
Sciences (CIOMS) untuk kriteria hiperurisemia adalah > 7mg/dL untuk laki-laki
dan > 6 mg/dL untuk perempuan.! Hiperurisemia bisa disebabkan karena
metabolisme asam urat yang meningkat (overproduction), penurunan ekskresi asam
urat urin (underexcretion), bisa karena kombinasi keduanya.? Keadaan
hiperurisemia berisiko menimbulkan arthritis gout, nefropati gout, atau batu

ginjal.>®

World Health Organization (WHO) mengutarakan jika penderita
hiperurisemia di dunia naik setiap tahunnya. Angka kejadian gout sekitar 1-4% dari
populasi umum, laki-laki di negara barat lebih tinggi menderita gout dibandingkan
dengan perempuan sebesar 3-6%. Hal tersebut disebabkan karena kebiasaan makan
yang buruk, kurang olahraga, obesitas, dan sindrom metabolik.® Di beberapa negara
Kawasan Asia Tenggara, prevalensi hiperurisemia di negara Thailand 9-11%,
Filipina 25%, dan Indonesia 18%." Menurut Riset Kesehatan Dasar (Riskesdas)
tahun 2018, prevalensi penyakit asam urat di Indonesia berdasarkan diagnosa yaitu
11,9% dan berdasarkan diagnosis atau gejala adalah 24,7%. Berdasarkan
karakteristik umur, prevalensi tertinggi pada umur > 75 tahun (54,8%). Penderita
perempuan (8,46%) lebih banyak dibandingkan dengan laki-laki (6,13%).°

Kadar asam urat meningkat dalam darah apabila proses eksresinya
mengalami gangguan. Sekitar 90% penderita hiperurisemia mengalami gangguan
ginjal dalam proses eksresi asam urat. Ketika tubuh dalam kondisi normal, tubuh
bisa mengeksresikan 2/3 asam urat melalui urin (sekitar 300-600 mg per hari).
Sisanya dieksresikan melalui gastrointestinal. Hiperurisemia bisa menyebabkan
gout di berbagai jaringan seperti sendi, ginjal, jantung, mata, dan organ lainnya.
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Dalam mencegah komplikasi selain edukasi dan mengubah gaya hidup kita bisa
menggunakan pengobatan farmakologi. Pengobatan farmakologi golongan penurun
asam urat yang paling umum digunakan adalah Allopurinol.2® NSAID (Non
Steroidal Anti Inflamatory Drugs), probenesid, sulfinpyrazone, dan corticosteroid
juga bisa menjadi pilihan pengobatan asam urat secara farmakologi. Allopurinol
memberikan efek samping berupa mual, mengantuk, sakit perut dan diare.
Allopurinol dan metabolit utamanya yaitu oksipurinol merupakan inhibitor xantin
oksidase dan mempengaruhi perubahan hipoxantin menjadi xantin dan xantin

menjadi asam urat.

Indonesia memiliki beragam bahan alam sebagai bahan obat tradisional. Hal
ini sudah dilakukan sejak lama dan bersifat turun-temurun. Salah satu tumbuhan
yang bisa digunakan untuk membuat obat tradisional adalah kersen (Mutingia
calabura L.). Kersen adalah tanaman buah tropis yang mudah ditemukan di
sepanjang pinggir jalan. Kersen berukuran kecil, pohonnya bewarna hijau,
berbunga dan berbuah sepanjang tahun.® Kersen memiliki banyak manfaat dalam
pengobatan asam urat, diabetes, darah tinggi, kolesterol, dan tonsilitis. Buah kersen
juga bermanfaat sebagai anti-inflamasi, pendinginan, dan anti-kanker. Jus buah
kersen dapat menghambat pembentukan asam urat dan mungkin telah terbukti

secara ilmiah sebagai antioksidan. 1°

Daun kersen memiliki kandungan senyawa flavonoid, alkaloid, tanin,
triterpene, saponin, terpenoid dan polifenol. Secara kualitatif diketahui jika
senyawa yang dominan dalam daun kersen yaitu flavonoid.** Flavonoid adalah
senyawa fenol dengan ciri memiliki cincin piran yang menghubungkan rantai tiga
karbon dengan salah satu cincin benzene.® Flavonoid memiliki aktivitas
menghambat enzim xantin oksidase karena posisi gugus hidroksilnya yang
membuat lebih mudah mengangkap elektron dari sisi aktif xantin oksidase.?
Quercetin merupakan salah satu jenis flavonoid yang memiliki peran dalam
menurunkan kadar asam urat dengan cara menghambat enzim xantin oksidase.!*
Sifat anti inflamasi (anti peradangan) daun kersen dapat mencegah peradangan pada

area persendian hingga mengurangi rasa sakit pada penderitanya.’®* Tanin
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mempunyai kemampuan bereaksi dengan protein dan membentuk kompleks tanin-

protein sehingga mengurangi aktivitas katalis xantin oksidase.'*

Pada Penelitian yang dilakukan pada tahun 2017 mengenai pengujian
Pengaruh Ekstrak Etil Asetat Daun Kersen (Muntingia calabura L.) Terhadap
Kadar Asam Urat Darah secara in vivo didapatkan hasil semua dosis dapat
menurunkan kadar asam urat mencit secara signifikan dan ketiga dosis tersebut
tidak berbeda signifikan kadar asam uratnya dibandingkan dengan dosis terapi
allopurinol. Kemungkinan hal ini terjadi akibat adanya kandungan zat aktif di
dalam daun kersen yaitu flavonoid jenis quersetin yang dapat menginhibisi enzim
xantin oksidase.!* Pada penelitian yang dilakukan pada tahun 2022 mengenai
Aktivitas Penghambatan Xantin Oksidase Herba Tapak Liman, Biji Jintan Hitam,
dan Daun Talok Secara In Silico dan In Vitro ditemukan bahwa daun talok (kersen)
mengandung kandidat senyawa aktif sebagai inhibitor xantin oksidase secara in
silico, dengan senyawa callaburone sebagai senyawa dengan pengikat tertinggi.
Secara in vitro ekstrak etanol 70% menunjukkan efek penghambatan pada enzim

xantin oksidase.®

Berdasarkan uraian diatas, maka penelitian ini bertujuan untuk mengetahui
apakah fraksi polar dari ekstrak etil asetat daun kersen (Muntingia calabura L.)
secara in vitro bisa lebih efektif dibandingkan dengan ekstrak etil asetat daun

kersen.

1.2 Rumusan Masalah

Ekstrak etil asetat daun kersen terbukti dapat menurunkan kadar asam urat
mencit secara signifikan. Apakah fraksi polar dari ekstrak etil asetat daun kersen
(Muntingia calabura Linn) dapat menghambat enzim xantin oksidase sebaik

ekstrak etil asetat.
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1.3 Tujuan Penelitian

1.3.1 Tujuan Umum

Untuk mengetahui efektivitas fraksi polar ekstrak etil asetat daun kersen

sebagai antihiperurisemia yang diuji secara in vitro

1.3.2 Tujuan Khusus

1.
2.

Menghitung aktivitas daya hambat (1Cso) dari ekstrak etil asetat daun kersen
Menghitung aktivitas daya hambat (ICso) dari fraksi polar ekstrak etil asetat
daun kersen

Mengetahui kandungan metabolit sekunder pada fraksi polar etil asetat daun
kersen dan ekstrak etil asetat daun kersen lewat uji fitokimia

Mengetahui kesesuaian daya hambat (ICso) antara fraksi polar ekstrak etil

asetat daun kersen, ekstrak etil asetat daun kersen dan allopurinol

1.4 Hipotesis

1.

HO = Tidak ada perbedaan efektivitas antara fraksi polar ekstrak etil asetat
daun kersen dengan allopurinol sebagai inhibitor enzim xantin oksidase
yang diuji secara in vitro

Ha = Ada perbedaan efektivitas fraksi polar ekstrak etil asetat daun kersen
dengan allopurinol sebagai inhibitor enzim xantin oksidase yang diuji secara

in vitro

1.5 Manfaat Penelitian

1.

Manfaat Klinis

Mengetahui pengobatan alternatif selain drugs of choice.

Manfaat Secara Sosial

Menambah wawasan masyarakat mengenai efektivitas fraksi polar ekstrak
etil asetat daun kersen sebagai antihiperurisemia yang diuji secara in vitro.
Manfaat Akademis

Menjadi sebuah referensi pembelajaran mengenai fraksi polar ekstrak etil

asetat daun kersen sebagai antihiperurisemia yang diuji secara in vitro.
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