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ABSTRAK

PREDIKSI ABSORBSI, DISTRIBUSI, DAN TOKSISITAS SENYAWA-SENYAWA
DALAM DAUN REMEK DAGING (Hemigraphis alternata Burm.F. T.
Anderson)

REKA SAFITRI
1704015023

Prediksi absorbsi, distribusi dan toksisitas dari senyawa-senyawa yang ada pada
Daun Remek Daging. Dilakukan dengan menggunakan aplikasi preADMET dan
Toxtree. Daun remek daging memiliki berbagai macam kandungan kimia seperti
alkaloid, tanin, polifeno, flavonoid, monoterpenoid, seskuiterpenoid dan
triterpenoid. Tumbuhan sambang getih (Hemigraphis alternata) mengandung
flavonoid yang diduga memberikan efek anti inflamasi. Remek daging
(Hemigraphis alternata) secara tradisional digunakan untuk menyembuhkan luka,
batu empedu, diuretik, pengobatan disentri, penambah darah, serta memiliki
aktivitas sebagai antibakteri terhadap spesies Acinetobacter dan Staphylococcus
Aureu. Terdapat senyawa-senyawa yang terkandung dalam daun Remek Daging
(Hemigraphis alternata) menggunakan perangkat lunak preADMET dan Toxtree
untuk memprediksi profil farmakokinetik (absorpsi dan distribusi) dan toksisitas.
Hasil penelitian menunjukan bahwa dari 22 senyawa didapatkan 1 senyawa yang
memiliki sifat absorpsi, distribusi, dan toksisitas yang baik yaitu senyawa 4-(2-
Methoxyphenyl)piperidine. Hal ini dibuktikan dengan nilai Caco-2 yaitu 56.1904
nM/Sec, nilai HIA yaitu 99% dan nilai PPB yaitu sebesar 66%. Senyawa 4-(2-
Methoxyphenyl)piperidine juga memiliki kestabilan yang baik pada parameter
Kroes TTC Decision Tree, Karsinogenik, dan Mutagenik yang baik.

Kata Kunci: Hemigraphis alternata (Daun Remek Daging), In Silico,
preADMET, Toxtree
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BAB |
PENDAHULUAN

A. Latar Belakang

Indonesia yang beriklim tropis merupakan negara dengan keanekaragaman
hayati terbesar kedua di dunia setelah Brazil. Indonesia memiliki sekitar 25000-
30.000 spesies tanaman yang merupakan 80% dari jenis tanaman di dunia dan 90
% dari jenis tanaman di Asia (Dewoto, 2007).

Upaya pengembangan obat yang telah ada dapat dilakukan dengan
rancangan obat. Rancangan obat bertujuan untuk mendapatkan obat baru dengan
absorbsi, distribusi yang lebih baik dan mempunyai toksisitas yang lebih rendah
dengan melalui modifikasi strukur. Modifikasi struktur dilakukan dengan
mensintetis sejumlah turunan senyawa induk, melakukan identifikasi struktur dan
aktivitas biologinya (Kesuma et al., 2018). Perubahan struktur dari suatu senyawa
akan mengubah sifat fisikokimia senyawa, termasuk sifat lifopilik, elektronik dan
sterik, dan perubahan sifat fisikokimia ini akan menyebabkan perubahan aktivitas
biologis senyawa (Kesuma et al., 2018). Remek daging secara tradisional
digunakan untuk menyembuhkan luka, batu empedu, diuretik, pengobatan
disentri, penambah darah, serta memiliki aktivitas sebagai antibakteri terhadap
spesies Acinetobacter dan Staphylococcus Aureus.

Absorpsi adalah proses masuknya obat ke dalam sirkulasi sistemik
(pembuluh darah). Menurut Michael (2006) dan Yuniarti (2010), kecepatan
absorpsi dipengaruhi banyak faktor. Absorpsi merupakan proses masuknya obat
dari tempat pemberian ke dalam darah. Bergantung pada cara pemberiannya,
tempat pemberian obat adalah saluran cerna (mulut sampai rektum), kulit, paru,
otot, dan lain-lain. Absorbsi obat adalah suatu proses pergerakan obat dari tempat
pemberian ke dalam Sirkulasi umum dalam tubuh. Obat sebelum diabsorpsi akan
terlebih dahulu larut dalam cairanbiologis. Kelarutan obat serta cepat-lambatnya
melarut menentukan banyaknya obat terabsorpsi. Obat harus melewati berbagai
membran sel agar bisa mencapai tempat aksi pada suatu jaringan atau organ. Pada
biasanya membran sel memilki struktur lipoprotein yang beraksi selaku membran
lipid semipermeabel (Wsan & Kwong, 1997). Obat setelah diabsorbsi, akan

terdistribusi melalui sirkulasi darah ke seluruh tubuh dan harus melalui
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membrane sel agar mencapai tepat pada letak aksi. Molekul obat yang mudah
melintasi membrane sel akan mencapai semua cairan tubuh baik intra maupun
ekstra sel, sedangkan obat yang sulit menembus sel maka penyebarannya terbatas
pada cairan ekstrasel.

Distribusi obat adalah proses obat dihantarkan dari sirkulasi sistemik ke
jaringan dan cairan tubuh. Distribusi obat yang telah diabsorpsi tergantung
beberapa faktor yaitu Aliran darah. Setelah obat sampai ke aliran darah, segera
terdistribusi ke organ berdasarkan jumlah aliran darah. Organ dengan aliran darah
terbesar adalah jantung, hepar, dan ginjal. Sedangkan distribusi ke organ lain
seperti kulit, lemak, dan otot lebih lambat. Distribusi obat tergantung pada struktur
kapiler dan struktur obat. Ikatan protein obat yang beredar di seluruh tubuh dan
berkontak dengan protein dapat terikat atau bebas. Obat yang terikat protein tidak
aktif dan tidak dapat bekerja. Hanya obat bebas yang dapat memberikan efek.
Obat dikatakan berikatan protein tinggi bila >80% obat terikat protein (profil
kesehatan indonesia, 2018).

Toksisitas diartikan sebagai kemampuan racun (molekul) untuk
menimbulkan kerusakan apabila masuk ke dalam tubuh dan lokasi organ yang
rentan terhadapnya. Racun (poison) adalah zat yang memiliki efek berbahaya pada
organisme hidup. Sedangkan toksin adalah racun yang diproduksi oleh organisme
hidup. “Bisa”(venom) adalah racun yang disuntikkan dari organisme hidup ke
makhluk lain. “Bisa” (venom) adalah toksin dan toksin adalah racun, tidak semua
racun adalah toksin, tidak semua toksin adalah venom Pada umumnya efek
berbahaya atau efek farmakologik timbul apabila terjadi interaksi antara zat kimia
(tokson atau zat aktif biologis) dengan reseptor. Terdapat dua aspek yang harus
diperhatikan dalam mempelajari interakasi antara zat kimia dengan organisme
hidup, yaitu kerja farmakon pada suatu organisme (aspek farmakodinamik atau
toksodinamik) dan pengaruh organisme terhadap zat aktif (aspek farmakokinetik
atau toksokinetik) aspek ini akan lebih detail dibahas pada sub bahasan kerja
toksik. Toksin atau racun dapat diartikan sebagai, zat yang bila masuk ke dalam
tubuh dalam dosis cukup, bereaksi secara kimiawi dapat menimbulkan
kematian/kerusakan berat pada orang sehat. Semua zat pada hakekatnya adalah

racun, dosis nya yang membedakan racun dari obat. Obat tradisional diteliti
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kembangkan sebagai obat, karena itu uji toksisitas obat tradisional perlu dilakukan
untuk menilai keamanan obat tradisional tersebut. Uji toksisitas terdiri atas 2 jenis
yaitu toksisitas umum (akut, subakut/subkronis, kronis) dan uji toksisitas khusus
(teratogenik, mutagenik, dan karsinogenik). Prediksi absorbsi, distribusi dan
toksisitas dari senyawa-senyawa yang ada pada Daun Remek Daging. Dilakukan
dengan menggunakan aplikasi preADMET dan Toxtree. Penggunaan tumbuhan
sebagai obat tradisional juga semakin banyak diminati oleh masyarakat karena
telah terbukti bahwa obat yang berasal dari tumbuhan lebih menyehatkan dan
tanpa menimbulkan adanya efek samping jika dibandingkan dengan obat-obatan
yang berasal dari bahan kimia. Namun, yang menjadi permasalahan bagi peminat
obat traisional adalah kurangnya pengetahuan dan informasi memadai mengenai
berbagai jenis tumbuh- tumbuhan yang biasa digunakan sebagai ramuan obat-
obatan tradisional dan bagaimana pemanfaatannya.

Hemigrafis alternata (sinonim H. colorata), atau lebih dikenal sebgaai red
ivy adalah tanaman asli asia tropis, dan umumnya dibudidaya kan sebagai
tanaman hias karena dedaunan berwarna ungu yang menarik. Tanaman ini
memiliki sejarah panjang sebagai etnomedisin untuk penyembuhan luka, dengan
catatan yang berasal dari 3000 SM dalam teks obat india kuno (Cepeda etal.,
2021).

Studi in silico merupakan simulasi komputer individual untuk
pengembangan atau evaluasi obat-obatan, alat kesehatan, atau intervensi medis
(Viceconti et al., 2016). Berdasarkan uraian diatas perlu dilakukan prediksi
absrobsi, distribusi, dan toksistas untuk membuktikan keamanan obat tersebut.

B. Permasalahan penelitian

Permasalahan dalam penelitian ini adalah bagaimana aktivitas
farmakokinetik (absorpsi dan distribusi) serta toksisitas senyawa Daun Remek
Daging (Hemigrafis alternata).

C. Tujuan penelitian

Penelitian ini bertujuan untuk memprediksi profil farmakokinetik

(absorbsi dan distribusi) serta toksisitas senyawa remek daging (Hemigraphis

alternata).
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D. Manfaat penelitian
Hasil dari penelitian ini diharapkan dapat mengetahui absorbsi, distribusi
dan toksisitas dari daun remek daging (Hemigrafis alternata) serta menjadi

pengetahuan dan informasi dalam pemanfaatan obat herbal.
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