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PENGANGKATAN DOSEN PEMEIMBING DAN PENGUJI
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Bismiltahirralbimanirrahim,
DEKAN FAKULTAS KEDOKTERAN UNIVERSITAS MUHAMMADIYAH PROF. DR. HAMES :

Menimbang i & Bahwa untuk meningkatkan prestasl akademik mahasiswa Program
Studi  Pendidikan Dokter Fakultas Kedokteran  Universitas
Muhammadiyah Prof. DR. HAMKA yang telah menyusun Froposal
Skripsi sesuai Kurikulum, dipandang perlu melaksanakan Sidang
Propasal Skripsi.

b. Bahwa untuk kelancaran kegiatan Sidang Proposal Skripsi dimaksud
konsideram  (a), maka dipandang pedy mengamnokat Dosen
Pembimbing dan Penguji Sidang Proposal Skripsi dengan Surat
Keputusan Dekan.

Mengingat : 1. Undang-Undang Republik Indonesia Nomor 14 Tahun 2005 tentang
Gurd dan Dasan;

4. Undang-Undang Republik Indonesia Momor 20 Tahun 2003 tentang
Sistern Pendidikan Masional;

3. Undang-Undang Republik Indonesia Nomeor 12 Tahun 2012 tentang
Pendidikan Tinggi;

4. Undang-undang Republik Indonesia Nomor 20 Tahun 2013 tentang
Pendidikan Dokter;

5. Peraturan Pemerintah Republic Indonesia Nomor 17 Tabun 2010
tanggal 28 Januari 2010, tentang Pengelolaan dan Penyelenggarazn
Pendidikan;

6. Pedoman Pimpinan Pusat Muhammadiyah Nomaor 02/PED/T.0/B/2012
tanggal 24 Jumadil Awal 1433 H./16 April 2012, tentang Perguruzn
Tinggl Muhammadiyah;

7. Statwta Universitas Muhammadiyah Prof. DR. HAMEA Tahun 2013;



Memperhatikan

Menetapkan
Pertama

Kedua

Ketiga

Keempat
Kslima

Kesnam
Kitujuh
Kedelapan

Kesembilan

Kesepuluh

8. Keputusan Rektor Universitas Muhammadiyah Prof. DR. HAMEA
Nomor 133/G.18.04/2011 tanggal 22 Shafar 1432 H./27 Januari 2011
M, tentang Peraturan Pokok Kepegawaian Universitas Muhammadiyah
Prof. DR, HAMEA,

3, Keputusan Rekbor Universitas Mubammadivah Prof. DE. HAMEA
Nomor 302/A.01.02/2022 tanggal 5 April 2022, tentang Pengang-
katan Dekan Fakultas Kedokteran Universitas Muhammadivah Prof,
DH. HAMKA;

;1. Kalender Akademik Universitas Muhammadivah Prof. DRE. HAMEA

Tahun Akademik 2025/2026

2. Keputusan Rapat Koordinasl Pimpinan Fakultas dengan Pimpinan
Program Studi Kedokieran Program Sarjana Fakultas Kedokteran
Universitas Muhammadivah Prof. DR. HAMEA @nggal 5 Desember
2045,

MEMUTUSKAN:

: Mengangkat dan menetapkan Dosen Pembimbing dan Penguji Sidang

Proposal Skripsi Program Studi Pendidikan Dokter Fakultas Kedokteran
UHAMKA Tahun Akademik 2025/2026 sebagaimana tercantum dalam
daftar lampiran surat keputusan inl;

: Ketua Program Studi Pendidikan Dokter sebagal Schkretaris Panitia

mempersiapkan segala sesuatu mengenai pelaksanaan Sidang Proposal
Skripsi dan Wakil Dekan II mengatur masalah keuangan;

: Ujlan Sidang Proposal Skripsi dilaksanakan secara luring/offiine di

kampus Fakultas Kedokteran Univeristas Muhammadivah Prof. DR
HAMES oleh penguji sebagaimana tercantum dalam lampiran surat
keputusan inl;

i Pembimbing dan Panguiji wajib hadir pada Ujian Proposal Skirpsi;
: Mahasiswa akan mendapatkan 2 (dua) Penguji. Penguji I dan II,

ditetapkan oleh Panitia Ujian Skrips| dan disetujul Dekan;

: Pembimbing T bertindak sebagai moderator dan dapat mendelegasikan

kewaliban sebagal moderator kepada Pembimbing I1;

: Penguji Ujian Proposal Skripsi juga bertindak sebagal Penguji Ufian

Skripsi;

: Apabila salah satu Penguji Ujian Proposal tidak hadir maka Panitia dapat

menetapkan Penguji Pengganti;

: Apabila Penguji atau Pembimbing berhalangan untuk menghadicl Ujian

Proposal Skripsi, berkewajiban melaporkan kepada Panitia  Ujian,
selambat-lambatrya pukwd 1200 WIB, 1 (satu) hari  sabelum
pefaksanaan Ujian Proposal Skripsi;

! Bila salah satu Pembimbing tidak hadir karena alasan yang tidak bisa

dihindarkan, maka wajlo mengirimkan nilal Ujlan Proposal Skripsl ke
Panitia yang sudah ditentukan;



Kesebelas : Apablla kedua Pembimbing berhalangan hadir, maka Ujian Proposal
Skripsi akan ditunda;

Kecduabelas : Peserta Sidang Proposal Skripsi harus memperhatikan dan mematuhi
pelaksanaan teknis ujlan Sidang Propsal Skripsi yang telah
diinformasikan sebagaimana tercantum dalam tata tertib ujian;

Ketigabelas : Surat Keputusan ini disampaikan kepada pihak-pihak yang terkait untuk
dilaksanakan sebagaimana mestimya;

Keempatbelas  : Apabila dalam keputusan ini terdapat kekeliruan, maka akan diperbaiki
sebagaimana mestinys;

Ditetapkan di : Jakarta
tanggal | 18 Jumadil Akhir 1447 H
8 Desemb 2025 M

S Sukarya,Sp.0G(K),MARS,MH.Kes

Salinan Keputusan inl disampalkan kepada Yt

1, Wakil Dekan I, 11, 11T, IV

2. Ketua Program Studi Pendidikan Dokter
Fakultas Kedokteran Universitas Muhammadiyah Prof. DR. HAMKA



Lampiran I Surat Keputusan Dekan FEK UHAMEA

Momor ¢ 130T JA.30.03/2025
Tanggal  : 18 Jumadil Akhir 1447 H
B Desember 2025 M
DAFTAR MAMA PESERTA, PEMBIMBING DAN PENGUII SIDANG PROPDSAL SKRIPSI
PROGRAM 5TUDI PENDIDIKAN DOKTER
FAKULTAS KEDOKTERAN UNIVERSITAS MUHAMMADIYAH PROF. DR. HAMEKA
TAHUN AKADEMIK 2025/2026
No Nama dan NIM Judul Pembimbing [/ Penguji Pengufi
. _ 1. dr. Leli Hesti Indriyati, . dr, Asri Megaratri
Shynta Lesa Hijriyah | Studi deskriptif karakteristik memar (luka lebam) MKK, Ph.D Pralebda, Sp.F
1 pada pasien korban KDET di rumah sakit X i )
2110015035 periode 2023 2. Dr. dr. Purwadi, 55t MK, . dr. Mohamad Riza El
M5., MARS. Anshory, Sp.B
1. dr. Leli Hesti Indriyati :
g . dr, Etty Farida Mustifah,
; Fachrun Nisa Azhar | arakteristik Dermatitis Kontak pada Pasien di MKK, Ph.D s;:-nﬁ
RSUD Kota Tangeran L.
2110015043 gerang 2. glr: érer.ﬁa Kurniasari, . dr. Fahad Hasan, Sp.8
N N : . dr. Wishnu Pramugdito D,
Shaofi Salsabila Hubungan Antara Usia dan Paritas dengan L. gf- E:"-'-“ Jantika Djuarna, PUSpONEQro, Sp.B
3 Kejadian Fibroadenoma Mammae di RSUD Kota P
2110015046 Tangerang Tahun 2023-2025 2. dr. Fahad Hasan, Sp.B r g; ﬁhm MNurusshofa,
Putr Mur Laila Eaml:raran Prda l—U’ﬁa F'a-da Kasl-m HH:EI‘E!;EH 1. arlﬁifw EETTHI'E Lakhsm‘: . dr. Muhammad IF&"'E
3 Sunandar Dalam Rumah Tangga Berdasarkan Vitum et - Firmansyah, Sp.EM
Repertumn (di RSV Bhayangkara TK 1,. R, Said 2. dr. Asrl Megaratri Pralebda, ) )
2110015050 Sukanto) Sp.F . dr. Sri Wahyuni, MH.Kes
. dr. Wening Tri Mawanti,
Agus Reza Alfiana | Hubungan Antara Faktor Psikososial tempat Kerja L. dr. Dina Tri Amalla, MKE, 5p.0k o
5 dengan Burnout Pada Perawat Instalasi Rawat Sp.Ok s
2210015001 Inap Rumah Sakit Umum Bhakti Asih Tangerangd. | 3, dr, Nurhayati, MARS ; Eﬂ:;ﬂﬁﬁﬂ driyat




1,

dr. Hafidz Muhammad

. dr. Kemal Imran,

Hild :
6 Raudhaturohmah | Hubungan Antara kualitas tidur dengan memori Prodjokusumo, Sp.Rad Sp.N(K), MARS
jangka pendek pada mahasiswa FK Uhamka 2. Dr. dr. Gea Pandhita, Sp.N, | 2. Dr. dr. Enrico Adhitya
2210015002 M.Kes Rinaldi, MARS, MH, MM
- . dr. Fitrie Rahayu Sari,
A”;ﬂﬁﬂ'ﬁ::"a Pengaruh OAT terhadap Nilal fungsi hatl 1. dr. Achdi Kurnila, Sp.FK Sp.P, FISR
7 ajriya {SGOTRSGPT) berdasarkan fenis kelamin pasien ) .
2. dr. Dian Aprifiani, Sp.P . dr. Yolanda Safitri, MPH,
los! di RSUD BALARAIA
2210015005 tuberkulosis paru Sp.FK
T, : . dr. Cici Julia 5ri Dewi
Arig Fathurahman 1. dr. Rizni Ftriana, M.Biomed :
Y Shihab Hubungan Antara Kualitas Tidur Dengan Kadar - Sp.PK
8 Glukosa Pada Pasien Disbetes Melitus o Kiinik X | 2+ Gr- Rifiy Budi Triyatno, . dr. Bambang Haryo
it i Siswitono, SpAn
. Dr. dr. Dona Suzana,
Adillah Parahita Hubungan Antara Toxic Refationsitip Dengan 1. dr. Adittawarman, MPH M;Sl
g Umbara Kecenderungan Eating Disorders Pada Remaja 3 . Pensits DapMn: Spi . D, dr, Astrid W,
2210015007 Usia 17-18 Tahun K 2o Sulistomo, MPH, Sp.Ok,
Subsp. BioKO(K)
Nur Hamni Laila Temuan Medis Pada Kasus Kekerasan Seksual L. dr. Asti Mega Pralebda, . Dr. dr. Purwadi, S5t MK,
" Qadriah Anak Berdasarkan Hasil Visum et Repertum di Sp.F MS, MARS
Rumah Sakit Bhayangkara Tingkat I Pusdokkes | 2. dr, Ayu Andira Sukma, . dr. Rizni Fitriana,
2210015008 Polri Tahun 2024 MEM M.Blomed
N 1. Dr. dra. Erlin Listiyaningsih, | 1. Dr, dr. Gea Pandhita,
D Mowvita Lestard Hubungan Antara Tipe Pola Asuh l[}rang Tl M.Kes Sp.N, M.Kes
Ti t Self Esfeerm asi Remaja
" 2210015005 mar;ﬂé:grkamemng Popu '1 2. dr, Bety Semara Lakhsmi, , dr, Roito Elmina Gogo
A M.EM Harahap, Sp.A
. dr. Lydia Kurniasar|
Karmila Nisa Lathifa | Hubungan Kedisiplinan 0D Dengan Deteksi Dini | 1. dr. Achdi Kumia, Sp.FK Sp.DVE ’
12 Kecacatan Pada Pasien Kusta Di Kabupaten d Farida Mustifah .
2210015010 o B TRy * Dr. dr. Fara Fauzia,
Tangerang Sp.DVE F

M.Farm, M.Epid



Pandhita


. dr. Lydia Kurniasari,

1. dr. Etty Farlda Mustifah,

5 Abigall Najya Audienna ﬂm’m“?ﬂ“ TBF;‘ Tﬁﬂkﬂtmﬂmﬁ ded";'!;gu . SpOVE Sp.DVE
1 yakit Lichen Simplex Chronicus i | 2. Dr. dr. Astrid W. Sulistomo, .
2210015011 Medika Karawang MPH, 5p.0k, 2. gr ;:I’E-Ia-nda Safitri, MPH,
Subsp. BlakKD{K) P
1. dr. Cici Julia Sri Dewi, 1. dr. Arlef Indra Sanjaya,
4 Eka Feriza Hubungan antara kebiasaan minum kopi dengan Sp.PK Sp.PK
2210015013 gambaran pH urin pada mahasiswa FK UHAMKA | 2 dr, vYolanda Safitri, MPH, | 2. dr. Dewi Novita Putri,
Sp.FE M. Bicened
Hubungan ik e i 1. Dr. dr. Wawang 5
Penggunaan Kontrasepsl Progestin Sukarya, 5p.0G
5 Anggi Citra Marsela MNEIP;HFIIE:!: Bel:r:at Bads? Ea;j;;:; 1. dr. Achmad Irawan, 5p.0G MARS, MH.PI{BS (KD,
2210015014 meny as Liuren saw 2. dr. Aditiawarman, MPH
Timur tahun 2023-2024 2. dr. Agus Sujona,
Sp.OG(K)
) _ 1. dr. Arief Indra Sanjaya, 1. dr. Dewi Jantika Djuama,
Madla Wafika Hasna Distribusi Tipe Histopatologi dan Derajat Sp.PK Sp.PA
16 Diferensiasi Karsinoma Endometrium
2210015015 Bercasarkan Status Paritas 2. dr. Zahra Nurusshofa, 2. dr. Ahmad Trawan,
Sp.PA 5p.0G
1. Dr. dr. Astrid W, Sulistoma,
Keyza Septi Hubungan Antara faktor risiko pekerjaan petugas | MPH, S5p.Ok, L. dr. Wening Tri Mawanti,
17 Indarningtyas keamanan dl perusahaan Pabrik Makanan Subsp.BiokO(K) Sp.Ok
2210015016 dengan Kejadian Dry Eye 2. dr. Leli Hesti Indrivati, 2. dr. Nuraini, 5p.M
M.KK, Ph.D
" 1. dr. Siti Mana Ameiia 1. dr. Roito Elmina Gogo
Ekz Juliana Lestar, M.Biomed H
' Hubungan Antara Pola Tidur dengan Tingai arahap, 5p.A
18 Angwarudin 2, Dr, dr. Astrid W, Sullsto
Badan Anak Usia di Bawah 5 Tahun di TK X v L N ' M0 | 3 dr. Wawan Budisusilo
2210015017 MPH, S5p.0k, 5p.KO d
Subsp. BiokO(K) :
1. dr. Etty Farida Mustifah, 1. dr. Ismaily Fasyah,
& Daliah Identifikasi faktor risiko anemia pada ramaja Sp.OVE Sp.THT-BKL, M.Ked
2210015019 putri di rsud kab bekasi 2. dr. Cicl Julla 5ri Dewd, 2. Dr. dr. Enrico Adhitya

Sp.PK

Rinaldi, MARS, MH, MM




Cut Ashilah Haura

| Liji Efektivitas ekstrak Bunga Bellis Parannic

. dr. Budi Mufyawan, MARS,

M.Ked.Kln, Sp.MK

1, dr. Chairinda Dachwan,
Sp.MK

| 2, Shinta Dewi Permata
Sari, 5.5i, M_Biomed

1. dr. Dian Aprillana, Sp.P

2. Dr. dra, Erlin
Listyaningsih, M.Ees

1. Shinta Dewl Permats
Cari, 5.5i, M.Biomed

| 2. Dr. dr. Irena Ujianti,
M. Blomed

1. dr. Rizka Aries Putranti,
M.MedEd

- 2. dr. Dewi Martalena,
Sp-PD, M.Kes

1, dr. Adidawarman, MPH
2, dr. Zalmal Abidin, MKM

1. Dr. dra. Erlin
Listyaningsih, M.Kes

| 2. dr. Zahra Nurysshofa,

1. D, dr. Dona Suzana,

20 terhadap Methiciline Resistant Staphylococcus
2210015020 Aureys secara In Vitro" . dr. Achdi Kumia, Sp.FK
Hubungan Antara Karateristik Individu dan Hasil | | d4r, Bety Semara Lakhsmi
37 Dinda Ratu Najriyah | pemeriksazn BTA dengan Keberhasilan M_IM '
Efek Pembertan Ekstrak Metanol Doun Tanaman | o Pa R I
Eka Rizkia Al n n iand S;I],‘FA
22 oy Taxus Sumatrana terhadap Viabilitas Sel Kanker _ .
2210015023 Payudara (MCF7) . 5rf Suclati Ningsih, 5.5i,
M.Biomed
. Dr. dr. Enrico Adhitya
Dzakwan Fadhit Efektifitas Komunikasi Efektif Terhadap Rinaldi, MARS, MH, MM
23 Ramadhani Kepatuhan Minum Obat Pacla Pasien Hipertensi di dr. Dewl Navita Putri
2210015024 Puskesmas Larangan Utara " M.Blomed ,
. Dr. dr. Astrid W, Sulistomao,
MPH, Sp.Ck
Nahila Putrl Ariani Hubungan Antara Dukungan Keluarga dengan ' '
gq | NODIEPUANAN e tihan Minum Obat TB Paru d| Puskesmas SR IR
2210015025 Periuk Jaya Tahun 2025 . dr. Wening Tri Mawanti,
Sp.Ok
. 5ri Suciati Ningsih, 5.5i,
: . M.Biomed
Salzabilla S p | Efek Pemberian Ekstrak Metanol Daun At
25 YHERE excelsa Moronha Terhadap Viabilitas Sel Kanker . Dr. dr. Agus Rahmadi,
2110015026 Payudara (MCF7) M.Blomed, M.4, M.SI, SpPA
M.ARS, Ph.D :
. dr, Ayu Andira Sukma :
- Triafl Subhyanto Hubungan antara pola tidur dengan tingkat I'-'II:M? g M.5i

2210015027

konsentrasi anak kalas 1 50X

. dr. Erling Pudyashuti, MEM

2. Dr. dr. Gea Pandhita,
. Sp.N, M.Kes




27

Devi Tagiyyah Putri

Hubungan antara dukungan suami dengan
kepatuhan program ANC pada ibu hamil di

1. Dr. dr. Dona Suzana, M.SI
2. dr. Avu Andira Sukma,

1. dr. Ahrmiad Trawar,
Sp.0G

! 1. Muhsmad AdF Budiman, | - Erh‘.ﬂ“ "’“g‘“id“‘“h;‘as'?"r
Shafaa Alyaa Pengaruh Aktivitas Antibakteri Ekstrak Metanol 5.Pd, M.Biomed TR A, M3,
28 Daun Altingia excelsa noronha terhadap Bakterl M.ARS, Ph.D
2210015030 Escherichia coll 2. dr. Budi Mulyawan, MARS. | 5 o ot i Ningsin,
M. Ked.Klin, Sp.MK 5.5, Elﬂﬂmnad
b 1. S Suclat! Ningsth, S.51, | 1. Muhamad Arif Budiman
Fatih .l‘uhgl.ll‘flh'l'lﬂ‘l Al | Efek Pemberian Ekstrak HEEI:]; mu;ﬁmn M. Biomed ‘ ' S.Pd, M.Biomed '
o arug Margifers Swmbawensis Terhadap Vi ) |
3310015031 Karker Payudara (MCF 7) 2. dr. Dewi Jantika Djuama, | 2. dr. Zahra Nurusshofa,
Sp.PA | Sp.PA
Muhammad Deri 1. dr. Erlina Pudyastuti, MKM | 1, dr. Fltrie Rahayu Sari,
’ 5:. ubro Studi Fenomenologl Tentang Perilaku merokok : Sp.P, FISR
30 g pada Mahasiswa FK UHAMEA 2. Dr. dr, Enrlco Adhibya '
2210015032 - Rinaldi, MARS, MH, MM 2. Or. Anisah, M.Pd.Ked
1, Dr, dr. Agus Rahmadi,
Manda Fathima Perbandingan Efektifitas Antibakteri Madu, M.Biormed, M.A, M.5, 1. dr. Achdi Kumia, Sp.FK
31 Humairaa Kurma, dan Kembinasi Keduanya Terhadap MARS, Ph.D 2, dr. Budi Mulyawan,
2210015033 Bakteri E.coli Pada Uji In Vitro 2. Sri Sudati Ningsih, 5.5, MARS. M.Ked Klin, Sp.MK
. 1. Dr, dr. Dona Suzana,
Renasya Fadhilla Utami Efek Pemberian Ekstrak Diklorometan Ranting 1. Shinta Dewi Permata Sari, M.Si.
32 Tanaman Rubus Fraxinifolius Terhadap Viabilitas 5.54, M.Biomed R
2210015034 Sel Kanker Payudara (MCF7) 2. dr. Achdi Kumia, Sp.FK + s R
1. Dr. dr, Fara Fauzia,
Athira Prameshnira | peterminan Kejadlan Bunuh Dirl pada Lansia di 1. Dr. dr. Gea Pandhita, Sp.N, M.Farm, M.Epid
33 Ivana Kabupaten Gunungkidul Periode Tahun 2019- M.Kes 2. Dr. dr. Wawang 5
2210015035 2024 2. Dr. dr. Dona Suzana, M.Si. Sukarya, Sp.0G(K),

MARS, MH.Kes




1. Dr. dr. Gea Pandhita, Sp.N,

1. dr. Bambang Harva

Syifa Raisyah E| Hakim | Analisis Determinan Gaya Hidup Terhadap Siswiton, Sp.An
g [ ET Kejadian Hipertens| Pada Usia Dewasa Muda di M.Kes ; ¥ -
2210015036 Inconesia 3. dr, Muthia Farani, Sp.PD 2. 5:]. gﬁ Farida tifah,
. 1. Dr. dr. Trena Ujiant, 1. Muhamad Arif Budiman,
o Rara Madika E'E‘f meﬁfmfm ﬁh‘-””’fi’éﬂﬁ ;wﬂ;m%ﬁ M.Biomed 5.Pd, M.Biomed
ETE M ar d ] )
DIIST7 | o SuERInEESLY 2. Shinta Dewl Permata Sarl, | 2. dr. Dina Tri Amalia, MKK,
5.51., M.Blomed Sp.Ok
1. dr. Dewi Novita Putri e
Sakinah Ghaisani | Efek Pemberian Ekstrak Holothuria atra terhadap | Biomed g 1. Dr. Sn Suciati Ningsih,
36 Peningkatan Kadar Trighisericla pada Tikus Floy s 5.5, M.Biomed
210015038 | Obestas -Drodr lrenaUlant, 15 o, Nuraini, Sp.M
T 1. dr. Siti Mona Amelia
Muhammad Ghifari | Hubungan Antara Sikap Dan Pengetahuan 1hu _ ; :
3? Fl-!'l'-EIS'gI']ﬂ nurgan {:ah:upan I_;rnunlsasl B.mst&r Pﬂj'ﬂ Ba-.ﬂ 1.dr Nurhﬂ?ﬂh, MARS LE!EE]I'I, T"LE'IDI'ITEd
S5 DIAEAD Dua Tahun Di Desa Banjar Wilayah Kerja 2. dr. Erlina Pudyastuti, MKM | 2. dr. Dewi Novita Putri,
Puskesmas Banjar, Pandeglang. M. Blommed
Fidela Wijaksari Hubungan Antara Status Glzl dengan Kejadian 1. dr. Anisah, M.Pd.Ked 1. dr. Donny Ronaldo, M.Sc,
38 Sugiyanto I5PA pada Balita di Puskesmas Wilayah 2, dr, Baty Semara Lakhsm, SpA
2210015042 Eecamatan Pondok Aren Tahun 2025 MEM 2. dr. Aditiawarman, MPH
1, dr. Yolanda Safitri, MPH, 1, Muhamad Arif Budiman,
Randhiva Farhan | Pengaruh uji efektivitas ekstrak daun marjoram Sp.FK 5.Pd, M.Biomed
39 terhadap bakter methicllin resistant , :
2210015043 Staphylococcus Aureys 2, dr. Chairinda Dachwan, Sp. | 2. dr. Budi Mulyawan,
MK MARS. M.Ked.Kiin, Sp.MK
Hubungan Antara Pola Asuh Ibu dan Perilaku | 1, dr. Roito Elmina Gogo
. Jesika Ofivia Vernanda g.:ﬂg},gamrmﬁgan Status Gizl Balita D ot sl o duas Harahap, 5p.A
2210015045 Puskesmas Lingkar Timur Kota Bengkulu Periode 2. dr. Donny Ronaldo, M.5c, 3 D dr. Dwi Monik
Tahun 2025 P Purnamasari, M.Kes{gz)
1, dr. Asri Megaratri
Raka Pramudya Gambaran Visum Et Repertum Pada Kasus 1. dr. Zainal Abidin, MKM Pralebda, Sp.F
41 | Mahaputra Kosasih -+ | Gantung Diri di RS Bhayangkara Polr Tahun
S 2024 - 2025 2, dr. Srl Wahyuni, MH.Kes. | 2. Dr. dr. Purwadi, 55t M.,

M5, MARS




) j 1. dr. Ismaily Fasyah, ' 1. dr. Syamsul Trman,
Inka Astri Ningrum Eﬂhaﬁ"r;'SS" Wmﬂgﬁ;;ﬁ“ﬁé'ﬂﬁﬁ?ﬁ Sp THT-BKL, M.Ked 5p.THT-BKL, M.Ked
2210015047 "‘j"Eng *d 2. dr. Arief Indra Sanjaya, 2. dr. Hafiz Muhammad
Sp.PK Prodiokusumo, SpRad
b B B kejadia 1. dr. Rizni Fitriana,
Deys Khansa Miltaputri | Hubungan Faktor Ris en dengan n M.Biomed 1. dr. Muthia Farani, Sp.PD
i Demam Tifoid Pada Penderita yang Dirawat di RS B
2210015049 Agidah Ciledug 2. dr. Chairinda Dachwan, 2. dr. Achdl Kurnia, Sp.FK
_ 5p.MK
. 1. Dr. dr. Wawang 5 Sukarya, | 1. dr. Siti Mona Amaelia
Ohea Salsabila Hubungan Antzra Persentase Massa Lemak Sp.OG(K), MARS, MH.Kes Lestari, M.Biomed
Kurniasari Tubuh dengan Sikius Menstruasi pada Mahasiswi | o 51 O . T LB
Kedokteran UHAMEA Angkatan 2023 « HE. TalN ¢ Geabdont '
2210015050 P ¥ M.Biomed M.Biomed
1, Dr. dr. Wawang 5
Elya Fitrl Yani Hubungan antara variasi makanan dengan Akne 1. dr. 5r Wahyuni, MH.Kes. ﬁfﬁaﬁmﬁﬁﬁﬁm}’
Vulgaris Siswi Kelas 3 SMAN 5 Kota Tangerang 2. dr. Etty Farida Mustifah, 1 I
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memuat variabel, populasi, dan perlakuan (apabila ada) dari penelitian

2.1 Latar Belakang : Berisi alasan mengapa penelitian penting untuk
. 4 5 20
dilakukan
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2.3 Pertanyaan dan tujuan penelitian di jelaskan dengan baik 5 5 25
2.4 Manfaat penelitian: Menjelaskan untuk apa dan pihak mana
. . . . . L 5 5 25
informasi yang didapat dari hasil penelitian dapat bermanfaat
3 BABII B e
3.1 Tinjauan Pustaka Memuat informasi yang aktual dan terkini
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jenis dan tipenya
4.4 Teknik pengumpulan data dijelaskan dengan cukup rinci 5 3 15
4.5 Metode statistik yang digunakan dalam analisis data sesuai dengan
jenis, tipe data, dan menjawab tujuan penelitian (termasuk 5 4 20
penggunaan aplikasi atau program komputer)
4.6 Aspek etik penelitian 5
5 BAB IV (Skripsi)
5.1 Hasil
5.2 Pembahasan
VICTITDATTAS MTASIT Yang TIPETOIeIT PAda Seap VaTTabe U
:
6
BAB V (Skripsi)
6.1 Kesimpulan
6.2 Saran
7 Tata Cara Penulisan
T VAR ATAT TS Oega CTTUMT TOTTITAT YA TeTan T
-y - PR e s 5
7.2 Susunan daftar pustaka 5 10 50
8 Lain-lain
T ] N 3 5 3 15
T KTTrampIran DCTRONMTUNIKAST (RUATasa TZUmentasT aan 5 3 15
8.3 Slide presentasi (powerpoint) 5 3 15
TAF TITATETT PTOPOSAT SKTTPST 7 SKTIPST (At P T 3 3 5
8.5 Ketepatan Waktu 5 3 15
Skor Total 695
Skor maksimal =750

Skor total yang diperoleh

Nilai akhir:

Skor total ... = 92,66666667
7.5

Tangerang, .....ceeeee
Pembimbing 1
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Nilai B ( Baik ) 68-79
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ABSTRAK

Penelitian ini bertujuan untuk menentukan efek sitotoksik ekstrak metanol daun Rasamala
Altingia excelsa Noronha terhadap viabilitas sel kanker payudara MCF-7 secara in vitro.
Penelitian ini menggunakan metode penelitian eksperimental, yang kemudian terbagi
menjadi kelompok kontrol serta kelompok perlakuan dengan variasi konsentrasi ekstrak
39,06; 78,125; 156,25; dan 312,5 pg/mL. Karakterisasi senyawa aktif fitokimia dianalisis
menggunakan instrumen Gas Chromatography-Mass Spectrometry (GC-MS) yang
memperlihatkan dominasi senyawa golongan terpenoid dan ester asam lemak. Efek
perlakuan dievaluasi berdasarkan pengamatan kualitatif perubahan morfologi sel
menggunakan mikroskop inversi yang memperlihatkan adanya tanda kerusakan sel akibat
paparan ekstrak berupa gejala pengerutan (cell shrinkage), perubahan bentuk menjadi
membulat (cell rounding), serta akumulasi debris sel seiring peningkatan konsentrasi
perlakuan. Uji viabilitas kuantitatif dilakukan dengan metode MTT assay dan di lakukan
analisis data menggunakan uji One-Way ANOVA dan analisis regresi linear untuk
menentukan nilai Inhibitory Concentration 50 (ICso). Hasil penelitian menunjukkan bahwa
ekstrak metanol daun Rasamala mampu menurunkan viabilitas sel MCF-7 secara signifikan
seiring peningkatan konsentrasi perlakuan (dose-dependent manner) dengan p < 0,0001.
Nilai ICso ekstrak metanol daun Rasamala terhadap sel MCF-7 diperoleh sebesar 191,67
ug/mL yang menunjukkan aktivitas sitotoksik kategori sedang (moderate cytotoxic
activity).

Kata kunci: Altingia excelsa Noronha, aktivitas sitotoksik, ICso, MCF-7, MTT assay.
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ABSTRACT

This study aims to determine the cytotoxic effect of the methanol extract of Rasamala
Altingia excelsa Noronha leaves on the viability of MCF-7 breast cancer cells in vitro. This
study used an experimental research method, which was divided into a control group and
treatment groups with varying extract concentrations of 39.06, 78.125, 156.25, and 312.5
ug/mL. The characterization of active phytochemical compounds was analyzed using Gas
Chromatography-Mass Spectrometry (GC-MS), revealing a dominance of terpenoids and
fatty acid esters. Treatment effects were evaluated based on qualitative observations of
changes in cell morphology using an inverted microscope, which showed signs of cell
damage due to extract exposure, including cell shrinkage, cell rounding, and the
accumulation of cell debris along with increasing treatment concentrations. Quantitative
viability testing was performed using the MTT assay, and data analysis was conducted
using One-Way ANOVA and linear regression analysis to determine the Inhibitory
Concentration 50 (ICsp) value. The results showed that the methanol extract of Rasamala
leaves was able to significantly reduce the viability of MCF-7 cells in a dose-dependent
manner with p < 0.0001. The IC50 value of the methanol extract of Rasamala leaves
against MCF-7 cells was determined to be 191.67 ug/mL, indicating a moderate cytotoxic
activity.

Keywords: Altingia excelsa Noronha, cytotoxic activity, ICso, MCF-7, MTT assay.
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BABI
PENDAHULUAN

1.1 Latar Belakang Penelitian

Kanker payudara masih menjadi masalah kesehatan global pada era modern.
Menurut data dari Global Cancer Observatory (GCO), pada tahun 2022
terdapat sekitar 2,3 juta kasus baru kanker payudara pada wanita di seluruh
dunia (Bray et al., 2024). Kondisi ini tidak jauh berbeda di Indonesia, pada
tahun 2022 tercatat 66.271 kasus baru kanker payudara, yang menjadikannya
sebagai jenis kanker dengan insidensi tertinggi, yaitu sebesar 16,2% dari total
kasus kanker di Indonesia (Ferlay J, 2024). Salah satu modalitas terapi yang
paling umum digunakan untuk menangani kanker payudara adalah kemoterapi.
Pengobatan ini bertujuan untuk menghancurkan sel-sel kanker yang
berkembang biak dengan sangat cepat (Van den Boogaard et al., 2022).

Meskipun terapi konvensional efektif dan menjadi pilihan, terapi ini
memiliki kelemahan yang berdampak signifikan bagi pasien. Akibat kurangnya
selektivitas, obat-obatan kemoterapi bukan hanya bersifat toksik terhadap sel-
sel kanker, tetapi juga membahayakan sel dan jaringan yang sehat (van den
Boogaard et al., 2022). Hal ini menyebabkan masalah kesehatan untuk jangka
panjang, seperti Fatigue (kelelahan ekstrem), Insomnia, Neuropati perifer,
Kardiotoksisitas, dan Gangguan Kognitif (Di Nardo et al., 2022). Selain itu,
berkembangnya fenomena resistensi sel kanker terhadap kemoterapi menjadi
kendala utama dalam pengobatan kanker (Gu et al., 2025).

Keterbatasan tersebut mendorong terus berkembangnya penelitian di bidang
kanker, termasuk eksplorasi bahan alam untuk mengidentifikasi aktivitas
sitotoksik berbagai tanaman terhadap sel kanker termasuk Altingia excelsa
Noronha (Rasamala). Penelitian sebelumnya menunjukkan bahwa tanaman ini
memiliki berbagai macam senyawa potensial seperti tanin, saponin, dan
flavonoid (Anwar et al., 2021). Dua senyawa flavonoid spesifik seperti
kaempferol dan quercetin yang diisolasi dari daun Altingia excelsa, terbukti
memiliki efek antiproliferatif pada sel kanker lidah manusia, menjadikan bahan

alam ini sangat potensial untuk manajemen kanker (Anwar et al., 2020).



Senyawa-senyawa flavonoid tersebut tergolong dalam kelompok polar dan
semi polar yang paling efektif diekstraksi menggunakan pelarut polar. Oleh
karena itu, metanol dipilih sebagai pelarut karena kemampuannya yang sangat
baik untuk mengekstraksi senyawa-senyawa yang larut dalam pelarut polar
seperti tanin, fenol, dan glikosida yang ada dalam bahan alam (Gunawan et al.,
2024; Turay & Kargbo, 2025). Secara molekuler, senyawa bioaktif golongan
flavonoid seperti quercetin dan kaempferol diketahui memiliki aktivitas
antikanker melalui mekanisme multi-target. Senyawa ini mampu menginduksi
kematian sel terprogram (apoptosis) dengan cara meningkatkan produksi
Reactive Oxygen Species (ROS) intraseluler yang memicu kerusakan DNA
pada sel kanker. Selain itu, flavonoid juga bekerja dengan menghambat jalur
sinyal pertumbuhan utama PI3K/Akt/mTOR, yang berdampak pada
penghentian siklus sel (cell cycle arrest) dan supresi pembentukan pembuluh
darah baru (anti-angiogenesis) melalui penurunan ekspresi faktor transkripsi
HIF-1lalpha dan VEGF. Kombinasi mekanisme tersebut menjadikan golongan
senyawa ini sangat potensial dalam menghambat proliferasi dan menurunkan
viabilitas sel kanker payudara (Anwar & Supratman, 2019; Uniyal et al., 2025).

Meskipun senyawa-senyawa yang terkandung dalam tanaman Altingia
excelsa telah terbukti memiliki efek sitotoksik pada jenis sel kanker lain, bukti
ilmiah mengenai efek pemberian ekstrak metanol daun Altingia excelsa secara
spesifik pada viabilitas sel kanker payudara MCF-7 masih terbatas.
Keterbatasan data ini menciptakan celah penelitian, mengingat sel MCF-7
adalah jenis sel kanker payudara sub tipe Luminal A yang banyak digunakan
sebagai model in vitro karena mempunyai reseptor estrogen positif, yang
merepresentasikan sebagian besar kasus sel kanker payudara (50%—-65% dari
kasus kanker payudara) (Comsa et al., 2015). Efek sitotoksik suatu zat terhadap
bahan uji tertentu umumnya dilakukan uji viabilitas sel (Sanchez-Diez et al.,
2025), dengan parameter kuantitatif yang digunakan adalah half-maximal
inhibitory concentration (ICso), yaitu konsentrasi yang diperlukan untuk
menghambat 50% pertumbuhan sel (Srinivasan & Lloyd, 2024). Dengan
demikian, penelitian ini dilakukan dengan tujuan untuk memberikan bukti

ilmiah terkait efek sitotoksik ekstrak metanol daun Altingia excelsa terhadap sel



kanker payudara MCF-7 sebagai kandidat antikanker payudara berbasis bahan

alam Indonesia.

1.2 Rumusan Masalah Penelitian

Rumusan masalah adalah “Apakah ekstrak metanol daun Altingia excelsa
Noronha mampu menghambat pertumbuhan dan menurunkan viabilitas sel

kanker payudara MCF-7?”
1.3 Tujuan Penelitian

1.3.1 Tujuan umum

Untuk menganalisis efek sitotoksik ekstrak metanol daun Altingia
excelsa Noronha terhadap viabilitas sel kanker payudara MCF-7 secara in

vitro.

1.3.2 Tujuan khusus

a. Menganalisis efek pemberian ekstrak metanol daun Altingia excelsa
Noronha dengan konsentrasi yang bervariasi terhadap penurunan
presentase viabilitas sel kanker payudara MCF-7.

b. Menganalisis nilai Inhibitory concentration 50 (ICs) ekstrak metanol

daun Altingia excelsa Noronha terhadap sel kanker payudara MCF-7.
1.4 Manfaat Penelitian

1.4.1 Manfaat secara akademis

Penelitian ini diharapkan dapat memberikan data eksperimental baru
mengenai efek sitotoksik ekstrak metanol daun Rasamala terhadap sel

kanker payudara MCF-7.

1.4.2 Manfaat secara metodologis

Penelitan ini diharapkan dapat menjadi dasar referensi ilmiah untuk
penelitian selanjutnya yang ingin melakukan penelitian serupa, baik

menggunakan ekstrak yang sama maupun yang berbeda.



1.4.3 Manfaat sosial

Penelitian ini diharapkan dapat meningkatkan kesadaran masyarakat
tentang potensi tanaman Indonesia dalam kesehatan, mendorong

pemanfaatan tanaman tradisional yang berasal dari Indonesia

1.5 Ruang Lingkup Penelitian

Metode eksperimental murni (frue experimental) secara in vitro digunakan
sebagai rancangan dalam penelitian ini. Objek yang diuji berupa sel kanker
payudara MCF-7 untuk dilihat respons viabilitasnya terhadap pemberian
ekstrak metanol daun Altingia excelsa Noronha. Inkubasi perlakuan dilakukan
selama 24 jam dengan menggunakan konsentrasi yang bervariasi. Nilai
Inhibitory Concentration 50 (ICso) akan dihitung berdasarkan parameter utama
berupa persentase viabilitas sel. Melalui parameter ICso tersebut, dapat
diketahui konsentrasi ekstrak yang diperlukan guna menghambat setengah
(50%) dari total pertumbuhan populasi sel MCF-7 setelah waktu pemaparan
berakhir.



BAB II
TINJAUAN PUSTAKA

2.1 Kanker Payudara
2.1.1 Definisi Kanker Payudara

Kanker merupakan pertumbuhan sel abnormal yang tidak terkendali
akibat perubahan genetik dan proses evolusi seluler, sehingga sel
memperoleh kemampuan untuk bertahan hidup, menginvasi jaringan, dan
(Brown et al., 2023). Pada payudara, keganasan dapat berasal dari lobulus,
duktus, puting, maupun jaringan penunjang seperti lemak dan jaringan

ikat (Brown et al., 2023).

2.1.2 Patofisiologi Kanker Payudara

Transformasi sel normal menjadi sel yang ganas ditandai oleh
munculnya berbagai perubahan fisiologis yang dikenal sebagai Hallmarks
of Cancer. Salah satunya adalah fenomena Efek Warburg (Warburg
Effect), berbeda dengan sel normal yang memprioritaskan fosforilasi
oksidatif di mitokondria, sel kanker justru mempertahankan laju glikolisis
yang tinggi dan mengubah glukosa menjadi laktat, meskipun berada
dalam kondisi oksigen yang cukup. Fenomena ini dipicu oleh aktivasi
jalur sinyal PI3K/Akt, yang meningkatkan pengambilan glukosa untuk
diubah menjadi laktat. Mekanisme ini bertujuan menyediakan intermediet
metabolik sebagai bahan baku biosintesis makromolekul seperti
nukleotida, protein, dan lipid untuk menunjang pembelahan sel yang cepat

dan tak terkendali (Kumar et al., 2018).
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Gambar 2.1 Warburg effect.
Sumber : (Kumar et al., 2018).

Selain itu, kemampuan menghindari apoptosis merupakan
karakteristik penting lainnya. Mutasi gen p53, peningkatan ekspresi
protein antiapoptosis seperti BCL-2 dan BCL-XL, serta penurunan
aktivasi caspase menyebabkan sel yang mengalami kerusakan genetik

tetap bertahan hidup dan terus berkembang menjadi massa tumor (Kumar
et al., 2018).
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Gambar 2.2 evasion of apoptosis
Sumber : (Kumar et al., 2018).

Sel kanker mampu memblokir proses ini melalui inaktivasi fungsi p53
yang diakibatkan oleh mutasi atau overekspresi MDM2 dan
meningkatkan pengeluaran protein anti apoptosis, seperti BCL-2 dan

BCL-XL, yang mencegah kebocoran mitokondria. Selain itu, sel kanker



juga memproduksi [Inhibitor of Apoptosis Proteins (IAP) yang
menghambat aktivitas caspase, sehingga sel tetap bertahan hidup dan
berproliferasi meskipun mengalami kerusakan genetik yang seharusnya

mematikan sel tersebut (Kumar et al., 2018).

2.1.3 Faktor Risiko Kanker Payudara

Faktor risiko kanker payudara secara umum diklasifikasikan menjadi
dua kategori utama, yaitu faktor intrinsik dan ekstrinsik. Faktor intrinsik
merupakan kondisi biologis dari dalam diri yang sifatnya non-modifiable,
meliputi usia, jenis kelamin, ras, serta kerentanan genetik individu pada
kanker (Nascimento, 2022).

Faktor ekstrinsik atau modifieable factor didominasi oleh gaya hidup,
seperti merokok, konsumsi alcohol, gaya hidup sedenter (sedentary
lifestyle), multiparitas, obesitas dan penggunaan kontrasepsi hormonal
jangka panjang (Nascimento, 2022). Faktor risiko yang memiliki
prevalensi tertinggi, yaitu usia pasien, status menopause, riwayat
penggunaan terapi hormon, serta jenis menopause yang dialami pasien

(alami atau bedah) (Ibarra-Cuevas et al., 2024).

2.1.4 Klasifikasi Histologi dan Subtipe Kanker Payudara

Kanker payudara dapat diklasifikasikan berdasarkan karakteristik
histopatologis maupun profil molekulernya, terutama ekspresi reseptor
tertentu. Dari aspek histopatologi, kanker payudara dibedakan menjadi
dua kelompok utama, yaitu karsinoma in situ dan karsinoma invasif.
Karsinoma in situ merupakan keganasan yang masih terbatas pada lokasi
asal tanpa menembus membran basal. Tipe yang paling sering dijumpai
adalah Ductal Carcinoma In Situ (DCIS), sedangkan Lobular Carcinoma
In Situ (LCIS) ditemukan dengan frekuensi yang lebih rendah. Pada
DCIS, sel-sel ganas masih berada di dalam duktus payudara sehingga
belum menginvasi jaringan di sekitarnya (Villegas-Carlos et al., 2022).

Karsinoma invasif (infiltrating) merupakan sel kanker payudara yang
sudah menyebar dari tempat asalnya ke jaringan sekitar. Berdasarkan

klasifikasi World Health Organization (WHO) terbaru, tipe histologis



kanker payudara yang paling dominan kini dikelompokkan sebagai
Invasive Breast Carcinoma of No. Special Type (NST). Istilah ini
sebelumnya dikenal secara luas sebagai Invasive Ductal Carcinoma
(IDC). Tipe NST mencakup sekitar 70-80% dari seluruh kasus kanker
payudara invasif dibanding Invasive Lobular Carcinoma (ILC)

(Thennavan et al., 2021).
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Gambar 2.3 Perbedaan NST dan ILC
(A) Invasive Breast Carcinoma of No. Special Type (NST)
(B) Invasive Lobular Carcinoma (ILC)
Sumber : (Kumar et al., 2018).

Invasive Breast Carcinoma of No. Special Type (NST) menunjukkan
sel-sel kanker yang berproliferasi membentuk struktur kelenjar atau
tubulus (menyerupai duktus/saluran) yang tidak beraturan serta pulau-
pulau padat (solid nests) yang menginvasi stroma fibrosa. Sel kanker
tampak pleomorfik (ukuran dan bentuk inti bervariasi). Sel MCF-7 yang
digunakan dalam penelitian ini merepresentasikan karakteristik histologis
tipe NST. Invasive Lobular Carcinoma (ILC) menunjukkan sel-sel kanker
yang berukuran kecil dan seragam (monomorfik) yang menginvasi
jaringan dalam pola barisan tunggal (single file pattern) (Thennavan et al.,
2021).

Klasifikasi kanker payudara juga didasarkan pada ada tidaknya
reseptor hormon. Penentuan subtipe molekuler kanker payudara
dilakukan melalui pemeriksaan Imunohistokimia (IHC) untuk mendeteksi
empat biomarker utama. Reseptor Estrogen (ER) dan Reseptor

Progesteron (PR) terlihat sebagai pewarnaan cokelat pada inti sel,



menandakan respons terhadap terapi hormonal. HER2 terlihat sebagai
pewarnaan pada membran sel yang menunjukkan agresivitas tumor.
Selain itu, digunakan penanda Ki-67, yaitu protein inti yang
merepresentasikan proliferasi atau kecepatan pembelahan sel. Persentase
ekspresi Ki-67 membedakan subtipe Luminal A (proliferasi rendah, Ki-
67 <20%) dengan Luminal B (proliferasi tinggi, Ki-67 >20%), di mana
nilai Ki-67 yang tinggi berkorelasi dengan prognosis yang lebih buruk
(Orrantia-Borunda et al., 2022).

Gambar 2.4 Perbedaan Subtipe Kanker Payudara (Imunohistokimia)
(A) Luminal A : Reseptor Estrogen (ER) Positif (B) Luminal B : Ki-67 >30%
(C) HER2 : HER?2 Positif (D) Triple Negative (TNBC) : (-) Reseptor
Sumber : (Orrantia-Borunda et al., 2022).

Sekitar 50%—65% dari kasus kanker payudara merupakan subtipe
Luminal A, memiliki reseptor estrogen (ER+) dengan karakteristik
pertumbuhan yang relatif lambat serta prognosis klinis yang baik.
Sementara itu, Luminal B juga memiliki ER, namun tingkat proliferasi
lebih tinggi dan kecenderungan prognosis yang kurang baik dibandingkan
Luminal A. Kanker dengan reseptor HER2-positif cenderung bersifat
lebih agresif. Adapun subtipe TNBC tidak mengekspresikan (ER-, PR-
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dan HER2-) dan dikenal memiliki sifat pertumbuhan yang cepat,
kecenderungan metastasis yang tinggi, serta prognosis yang buruk
(Orrantia-Borunda et al., 2022). Adapun subtipe TNBC tidak
mengekspresikan (ER-, PR-, dan HER2-) dan dikenal memiliki sifat
pertumbuhan yang cepat, kecenderungan metastasis yang tinggi, serta

prognosis yang buruk.

2.1.5 Pengobatan Kanker Payudara

Tatalaksana kanker payudara saat ini menerapkan strategi kedokteran
presisi, di mana terapi disesuaikan dengan individu berdasarkan risiko dan
subtipe molekuler untuk menghindari overtreatment, dibagi menjadi
terapi lokal (pembedahan dan radioterapi), terapi sistemik (kemoterapi,

terapi endokrin, terapi target, dan imunoterapi) (Xiong et al., 2025).
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Gambar 2.5 Macam Terapi Kanker
Sumber : (Garg et al., 2024)

Kanker payudara subtipe Luminal A seperti sel MCF-7 yang memiliki
karakteristik Reseptor Estrogen positif (ER+), standar pengobatannya
adalah terapi hormonal menggunakan agen anti-estrogen seperti
Tamoxifen. Obat ini bekerja dengan cara memblokir ikatan antara hormon
estrogen dengan reseptornya atau menekan produksi estrogen tubuh,

sehingga sel kanker kehilangan sinyal untuk tumbuh (Gu et al., 2025).
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Gambar 2.6 Cara Kerja Tamoxifen Pada Reseptor Estrogen
Sumber :(Schuurman et al., 2019)

Meskipun terapi konvensional seperti Tamoxifen telah meningkatkan
angka harapan hidup, penggunaannya dalam jangka panjang sering kali
memicu masalah resistensi obat. Resistensi ini dapat terjadi melalui
aktivasi jalur sinyal alternatif, seperti PI3K/Akt, atau modulasi reseptor
estrogen. Selain itu, Tamoxifen juga memiliki efek samping serius,
termasuk risiko hiperplasia endometrium dan karsinoma uterus akibat
sifat agonis parsialnya pada jaringan rahim (Schuurman et al., 2019). Hal
ini menyebabkan penelitian mengenai pengobatan yang lebih efektif dan

aman bagi pasien kanker masih sangat dibutuhkan hingga saat ini.

2.1.6 Sel Kanker Payudara MCF-7

Michigan Cancer Foundation-7 (MCF-7) adalah lini sel kanker
payudara manusia yang telah digunakan secara luas sebagai model
penelitian in vitro. Lini sel ini pertama kali diisolasi dari cairan efusi
pleura seorang pasien perempuan berusia 69 tahun yang menderita kanker
payudara metastatik pada awal dekade 1970-an. Berdasarkan karakteristik
molekulernya, MCF-7 termasuk ke dalam subtipe Luminal A, yang
dicirikan oleh ekspresi estrogen receptor (ER+) dan progesterone receptor
(PR+) (Comsa et al., 2015). MCF-7 merupakan salah satu lini sel kanker

payudara yang paling banyak digunakan sebagai model in vitro dalam
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penelitian kanker payudara. Meskipun berasal dari kanker metastasis,
MCF-7 menunjukkan sifat invasivitas yang relatif rendah dan stabil dalam
kondisi kultur standar, sehingga sesuai digunakan untuk evaluasi awal
aktivitas sitotoksik kandidat antikanker, termasuk eckstrak bahan alam
(Chen et al., 2022; Sathya et al., 2020).

Selain MCF-7, lini sel kanker payudara yang sering digunakan dalam
penelitian  adalah MDA-MB-231 dan T47D. MDA-MB-231
merepresentasikan subtipe Triple-Negative Breast Cancer (TNBC) yang
bersifat lebih invasif dan agresif, sedangkan T47D merupakan lini sel
Luminal A yang memiliki mutasi pada gen p53. Pemilihan MCF-7
sebagai model didasarkan pada karakteristik fisiologis seluler dan klinis
kanker payudara, yaitu sebagai sel hormon-responsif dengan ekspresi ER
dan PR. Secara farmakologis, senyawa aktif dari bahan alam umumnya
bekerja secara gradual melalui interaksi multi-target, termasuk modulasi
jalur reseptor hormonal. Oleh karena itu, MCF-7 yang memiliki laju
proliferasi relatif lebih lambat lebih sesuai digunakan sebagai model in
vitro untuk evaluasi respons sitotoksik dibandingkan TNBC yang
memiliki progresivitas lebih tinggi dan umumnya memerlukan modalitas
terapi konvensional dengan efek sitotoksik cepat untuk tujuan kuratif.

(Comsa et al., 2015; Sobhkhizi et al., 2020).

2.2 Altingia excelsa Noronha (Rasamala)

2.2.1 Informasi umum

Nama ilmiah tanaman yang digunakan dalam penelitian ini adalah
Altingia excelsa Noronha. Validasi nama ilmiah dilakukan menggunakan
International Plant Names Index (IPNI) untuk memverifikasi keabsahan
publikasi nama beserta otoritas penulis (Noronha). Selanjutnya, status
taksonomi dikonfirmasi melalui Plants of the World Online (POWO)
yang mencantumkan Altingia excelsa Noronha sebagai nama yang
diterima (accepted name) dalam genus Altingia. Dengan demikian, nama
ilmiah yang digunakan dalam penelitian ini telah sesuai dengan
nomenklatur dan klasifikasi taksonomi yang berlaku. Taksonomi pada

Altingia excelsa Noronha adalah sebagai berikut (Govaerts et al., 2021):
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Gambar 2.7 Pohon dan Daun Altingia excelsa Noronha
Sumber : (Kartawinata & Sudarmonowati, 2022; Rahayu et al., 2024)

Kingdom : Plantae

Subkingdom : Tracheobionta
Superdivisi : Spermatophyta

Divisi : Magnoliophyta

Kelas : Magnoliopsida

Subkelas : Saxifraganae

Ordo : Saxifragales

Famili : Altingiaceae

Genus : Altingia

Spesies : Altingia excelsa Noronha

Rasamala merupakan jenis pohon dengan tinggi 60 m, berdiameter 80-
200 cm dengan batang bebas cabang setinggi 20-35 m, memiliki kulit
halus berwarna abu-abu kekuningan atau kecokelatan. Bentuk daun
tunggal, membundar telur, memiliki panjang 6-12 x 2,5-5,5 cm, tepinya
bergerigi (Rahayu et al., 2024). Wilayah Jawa Barat, Bengkulu, Sumatra
Barat, dan Sumatra Utara merupakan habitat asli bagi pertumbuhan alami
Altingia excelsa Noronha di Indonesia. Berdasarkan aspek etnobotani,
spesies pohon ini memiliki variasi sebutan vernakular yang sangat
spesifik di tiap-tiap daerah. Tumbuhan ini diidentifikasi sebagai rasamala
di Jawa Barat, gadog di kawasan Jawa, serta tulason di daerah Tapanuli.
Selain itu, terdapat pula penamaan lokal lain meliputi lamin, mandung,
mandung jati, atau sigadundeung dalam kebudayaan Minangkabau, serta

sebutan cemara hitam oleh masyarakat Palembang (Istomo & Sari, 2019).



14

Pohon ini juga banyak tumbuh di Jawa Barat, khususnya di kawasan
Taman Nasional Gunung Gede Pangrango dan Taman Nasional Gunung

Halimun Salak.

2.2.2 Etnofarmakologi

Altingia excelsa Noronha adalah tanaman yang telah terbukti
manfaatnya, karena mengandung senyawa-senyawa potensial di
dalamnya. Daun Rasamala menghasilkan damar atau resin yang berbau
harum sebagai bahan campuran pengharum ruangan atau parfum dan
secara tradisional dimanfaatkan sebagai obat batuk, penambah vitalitas,
antiinflamasi, obat luka, koreng, encok, dan penurun panas (Anwar et al.,

2018).

2.2.3 Fitofarmakologi

Penelitian terdahulu menemukan senyawa asam-3,4 dihidroksi
benzoat, asam galat, dan apigenin yang dapat menghambat proliferasi sel
kanker lidah manusia (SP-C1) secara in vitro. Dua komponen lain turunan
dari senyawa Flavonoid yaitu kaempferol dan quercetin menghambat
pertumbuhan sel SP-C1 melalui induksi apoptosis (Anwar, Setiawan, &

Supratman, 2019).
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Gambar 2.8 Mekanisme Flavonoid Pada Sel Kanker
Sumber : (Uniyal et al., 2025).
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Berdasarkan studi molekuler terkini, mekanisme sitotoksik flavonoid
ini terhadap sel kanker payudara MCF-7 bekerja melalui penghambatan
langsung pada jalur transduksi sinyal intraseluler, khususnya jalur
Phosphatidylinositol-3-Kinase (PI3K)/Akt/mTOR. Flavonoid (Quercetin
dan Kaempferol) bekerja menginhibisi fosforilasi pada enzim PI3K dan
Akt. Hambatan ini menyebabkan terputusnya sinyal survival dari
membran sel ke inti sel. Penurunan aktivitas Akt berdampak pada
inaktivasi mTOR, yang secara langsung menghentikan biosintesis
makromolekul (lipid dan nukleotida) yang diperlukan sel untuk
membelah, sehingga sel kanker mengalami penghentian siklus sel (cell

cycle arrest)(Uniyal et al., 2025).
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Gambar 2.9 Mekanisme Quercetin Menginduksi Apoptosis
Sumber : (Vafadar et al., 2020).

Mekanisme antikanker flavonoid juga melibatkan jalur apoptosis yang
dimediasi oleh p53. Peningkatan aktivitas p53 mendorong ekspresi
protein proapoptosis (Bax dan Bad) sekaligus menghambat protein
antiapoptosis Bcl-2. Kondisi ini meningkatkan rasio Bax/Bcl-2 yang
berujung pada gangguan integritas membran mitokondria dan pelepasan
sitokrom-c ke dalam sitoplasma. Sitokrom-c kemudian memfasilitasi

pembentukan apoptosom yang menginisiasi aktivasi caspase-9 dan



caspase-3/7

secara berurutan.

Aktivasi
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caspase-3/7 selanjutnya

menyebabkan degradasi DNA serta proses kematian sel terprogram

(apoptosis) (Vafadar et al., 2020).

2.3 Ekstraksi Bahan Alam

2.3.1 Prinsip Dan Metode Ekstraksi

Proses ekstraksi dilakukan untuk memperoleh senyawa aktif dari

bahan alam dengan cara memisahkannya dari komponen lain yang tidak

diinginkan. Hasil ekstraksi tersebut selanjutnya dapat dimanfaatkan untuk

berbagai tujuan, termasuk pengembangan produk farmasi, penelitian

ilmiah, dan aplikasi komersial (Popova & Bankova, 2023). Keberhasilan

ekstraksi tidak hanya ditentukan oleh metode yang digunakan, tetapi juga

dipengaruhi oleh suhu, waktu kontak antara bahan dan pelarut, serta

karakteristik pelarut yang dipilih. Variasi pelarut diketahui dapat

memengaruhi baik nilai rendemen maupun jenis serta kadar senyawa

bioaktif yang terekstraksi (Nathanael et al., 2025).
Tabel 2.1 Jenis Metode Ekstraksi

Jenis Metode Cara Kerja Karaktenstik Senyawa Target
Maserasi Serbuk simplisia direndam dalam  Termolabil (Tidak Tahan
(Cara Dingin)  pelarut pada subu ruang dengan Panas), contohinya Flavonoid
pengadukan sesckali.
Perkolasi Pelarut baru dialirkan sctetes Termolabil & Butuh Ekstraksi
(Cara Dingin)  demi setetes melewati serbuk Sempurna.
simplisia dalam alat perkolator.
Sokhletasi Pelarut dipanaskan menjadi uap Termostabil (Tahan Panas) &
(Cara Panas)  dan mengembun, lalu embun Kelarutan Rendah,
berubah mengads cairen yang
merendam sampel, labu halik lagi
(Daur ulang),
Refluks Sampel dan pelarut dipanaskan Termostabil & Tekstur Keras,
(Cara Panas)  bersamaan, lalu divapkan dan Contohnya akar, batang,
kembah dicairkan masuk lng) ke
dalam labu,
Dekoksi Simplisia dircbus dengan pelarut Termostabil (Tahan Panas),
(Cara Panas)  air pada subu 90-95°C selama 30 Lanst Air, & Tekstur Keras.

menit sambil diaduk sesekali,

Comtohnya kulit kayu (cortex),
biji, atau akar rimpang

*Sumber :(Bunga Dwiyanti et al., 2025).
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Penggunaan metode ekstraksi tradisional masih relevan dalam
berbagai penelitian awal dan pengembangan produk berskala terbatas
karena relatif sederhana serta mudah diterapkan. Oleh sebab itu,
penentuan metode ekstraksi sebaiknya dilakukan melalui evaluasi
menyeluruh dengan mempertimbangkan kebutuhan penelitian dan
sumber daya yang tersedia, sehingga metode yang dipilih mampu

memberikan hasil yang optimal (Bunga Dwiyanti et al., 2025).

2.3.2 Pelarut Ekstraksi

Proses ekstraksi sangat dipengaruhi keberhasilannya oleh pemilihan
pelarut, karena pelarut berfungsi sebagai medium untuk mengisolasi
senyawa target dari bahan asalnya. Setiap pelarut memiliki karakteristik
yang berbeda sehingga pemilihannya perlu mempertimbangkan sifat
kimia senyawa yang akan diekstraksi dan tujuan penggunaannya. Dengan
demikian, efektivitas pelarut dalam melarutkan komponen yang
diinginkan menjadi aspek penting dalam memperoleh hasil ekstraksi yang
optimal (Wahyuningsih et al., 2024).

Tabel 2.2 Jenis Pelapnt Equalfsi

Alr Etanol Metanol  Kloroform Eter Aseton
Antosianin ~ Tanin Terpenoid  Terpenoid Alkaloid  Fenol
Tanin Sterol Saponin Flavonoid Terpenoid Flavonol
Saponin Polifenol  Tannin Asam

Terpenoid  Flavonol  Flavonoid lemak

Lektin Terpenosd  Polifenol

Polipeptida Alkaloid  Xantolin

*Sumber : (Tiwari et al., 2011).

2.3.3 Pelarut Metanol
Pelarut metanol merupakan pelarut organik yang mempunyai sifat

kepolaran yang tinggi mendekati air (Wahyuningsih et al., 2024), pelarut
ini banyak digunakan untuk ekstraksi bahan alam karena memiliki
karakteristik yang berbeda. Pelarut ini bersifat universal, mampu
melarutkan senyawa polar dan nonpolar seperti alkaloid, steroid, saponin,
dan flavonoid (Labagu et al., 2022).

Metanol memiliki gugus polar (-OH) dan nonpolar (-CH3) sehingga

sangat efisien dalam mengekstrak berbagai metabolit sekunder dari
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tanaman (Puspawati et al., 2024). Metanol juga mempunyai titik didih
yang relatif rendah 60-65°C sehingga dapat mempermudah proses
penguapan dan pemekatan dari ekstrak, serta mengurangi risiko
kerusakan senyawa yang terdapat di dalam sampel yang dibuat (Avigail
et al., 2019), menjadikan metanol pilihan yang efisien dan ekonomis

dalam proses ekstraksi bahan alam.

2.4 Sitotoksisitas dan Bioaktivitas Bahan Alam Secara In Vitro

Bioaktivitas merupakan respons fisiologis tubuh makhluk hidup yang timbul
karena aktivitas suatu senyawa (fitokimia) yang berasal dari ekstrak bahan
alam. Bioaktivitas dari suatu senyawa fitokimia yang paling banyak diteliti
adalah mengenai aktivitas antineoplastik, yaitu kemampuan senyawa untuk
mencegah pembentukan suatu tumor atau menghambat penyebarannya
(Aljabali et al., 2025). Kandungan senyawa yang kompleks seperti terpenoid
yang berasal dari bahan alam mampu bekerja secara multi-target, artinya hanya
dengan pemberian satu jenis ekstrak bahan alam mungkin dapat menimbulkan
efek sitotoksik yang besar pada sel kanker, karena senyawa dapat menyerang
sel kanker dengan berbagai mekanisme, seperti induksi apoptosis dan
penghambatan siklus sel (Aljabali et al., 2025; Bousbaa et al., 2025).

Uji sitotoksisitas dilakukan untuk mengukur kemampuan suatu senyawa
dalam menghambat viabilitas atau menginduksi kematian sel. Pengujian secara
in vitro menjadi langkah awal yang penting dalam proses pengembangan
kandidat antikanker dari bahan alam karena dapat memberikan gambaran
mengenai aktivitas biologis dan tingkat keamanannya sebelum memasuki
tahapan penelitian praklinis (Adascalului et al., 2020). Uji sitotoksisitas yang
banyak dilakukan saat ini menggunakan metode berbasis kolorimetri, karena
prosedurnya yang praktis, waktu pengerjaan yang cepat, serta mampu
memperlihatkan aktivitas metabolik sel melalui visualisasi warna yang di
tunjukan (Adascalului et al., 2020), metode kolorimetri yang banyak digunakan
saat ini adalah CCK-8 dan MTT assay.
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Tabel 2.3 Perbedaan Metode MTT assay dan CCK-8

Parameter Metode MTT Metode CCK-8
o Garam tetrazolium (MTT) WST-8 direduksi
1;;21?5 direduksi oleh enzim mitokondria menjadi formazan
menjadi kristal formazan ungu larut air
Bentuk Kristal formazan stabil dengan )
. . o Formazan larut air
Produk Intensitas warna tinggi
o Stabil dan banyak digunakan Lebih praktis namun
Stabilitas . . .
sebagai standar evaluasi sensitif terhadap
Pembacaan . .. . .
sitotoksisitas kondisi media
o Gold standard klasik yang Metode baru dan
Validitas . . .
sering digunakan pada penelitian belum banyak
Metode . .
antikanker digunakan
Kesesuaian Sesuai untuk evaluasi viabilitas .
L Membutuhkan kit
untuk MCEF-7 dan tersedia di crbutiitcat &t
i . . khusus
Penelitian laboratorium penelitian
Reproduksibilitas tinggi d :
Kelebihan cPIOCH ESIDITAS HNES! Call Prosedur lebih cepat
validasi luas pada penelitian ;
Utama tanpa pelarutan kristal

kanker

Sumber :(Cai et al., 2019; Fan et al., 2024).

MTT assay merupakan metode kolorimetri yang banyak digunakan untuk

menilai viabilitas sel dan efek sitotoksik suatu senyawa pada penelitian

antikanker. Prinsip pengujiannya didasarkan pada reduksi garam tetrazolium

(MTT) oleh enzim mitokondria sel hidup menjadi kristal formazan berwarna

ungu. Intensitas warna atau nilai absorbansi yang dihasilkan berbanding lurus

dengan jumlah sel yang viabel, sehingga dapat digunakan untuk mengevaluasi

kelangsungan hidup sel setelah perlakuan. Metode ini dipilih karena memiliki

sensitivitas yang baik, prosedurnya relatif sederhana, biaya yang ekonomis,

serta telah banyak digunakan dan divalidasi dalam penelitian kultur sel kanker

(Ghasemi et al., 2021).
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2.5 Parameter ICso
Dalam suatu uji viabilitas, dibutuhkan parameter untuk menganalisis dan

mengkomparasi efektivitas dari suatu bahan uji. Inhibitory Concentration 50
(ICs0) merupakan indikator utama yang banyak digunakan, Nilai ini
merepresentasikan konsentrasi senyawa yang dibutuhkan untuk menghambat
viabilitas sel sebesar 50% (Sanchez-Diez et al., 2025). Mengacu pada pedoman
Kuete dan Efferth, semakin rendah nilai ICso, maka semakin tinggi potensi
sitotoksik ekstrak tersebut pada sel, tingkat sitotoksisitas suatu ekstrak
diklasifikasikan sebagai berikut:

Tabel 2.4 Tingkat Toksisitas

ngkdt toksisitas Nilai IC«
Toksisitas kuat IC« <50 pg/mlL
Toksisitas sedang 50 pg/mL < ICsp< 200 ug/mL
Toksisitas rendah 200 ug/mL < ICsp < 1000 pug/mL
Tidak toksik ICs > 1000 pg/mL

*Sumber : (Bonsou et al., 2022).

Analisis nilai ICso dilakukan menggunakan analisis regresi linier dengan
memplot konsentrasi ekstrak sebagai sumbu x dan persentase inhibisi sel
sebagai sumbu y. Persamaan garis lurus yang diperoleh (y = bx + )
digunakan untuk menghitung konsentrasi yang menyebabkan kematian 50%

populasi sel (Lukman et al., 2021).
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Gambar 2.10 Kerangka Teori
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2.7 Kerangka Konsep

Variabel Terikat
Variabel Bebas

. B Viabilitas Sel kanker
Variasi Konsentrasi Payudara MCF-7

Ekstrak Metanol Daun % Sel hidup dan Nilai
Altingia excelsa Noronha 1C50

v

Gambar 2.11 Kerangka Konsep

2.8 Hipotesis
1. H;i: Pemberian ekstrak metanol daun Altingia excelsa Noronha berpengaruh

terhadap penurunan viabilitas sel kanker payudara MCF-7.
2. Ho : Tidak terdapat pengaruh pemberian ekstrak metanol daun Altingia
excelsa Noronha terhadap viabilitas sel kanker payudara MCF-7.



BAB III
METODE PENELITIAN

3.1 Desain Penelitian

Penelitian ini menerapkan desain eksperimental murni (7rue Experimental)
dengan rancangan Post-test Only Control Group Design. Pemilihan desain ini
didasarkan pada karakteristik metode uji viabilitas sel menggunakan reagen
MTT Asssay yang bersifat destruktif sehingga pengukuran data awal (pre-test)
pada unit eksperimen yang sama sebelum perlakuan tidak dimungkinkan.

Sebagai upaya pengendalian validitas internal guna mengkompensasi
ketiadaan data pre-fest, akan dilakukan studi pendahuluan (preliminary study).
Prosedur ini meliputi observasi mikroskopis terhadap morfologi dan tingkat
konfluensi sel sesaat sebelum induksi perlakuan, bertujuan untuk memverifikasi
homogenitas populasi sel serta memastikan bahwa seluruh unit percobaan telah

mencapai fase pertumbuhan logaritmik yang seragam dan optimal untuk

pengujian.
Jewis Penclitian Rancangan Unit Eksperimmen
2 : S Post-test Only Control ¥ Sed kanker pavodar
Tree Experimental s ST
Cmoup Design MCF-7

. > Prefiminary Study
Homogenitas popubasi sel
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MIT wsay

.

Analisis Data
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{mikad 1CSU)

Gambar 3.1 Desain penelitian
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3.2 Lokasi dan Waktu

3.2.1 Lokasi
Pelaksanaan penelitian dilakukan di dua lokasi berbeda sesuai dengan

tahapan kerja laboratorium. Proses determinasi tanaman, ekstraksi, dan
preparasi ekstrak daun Altingia excelsa Noronha dilakukan di
Laboratorium Badan Riset dan Inovasi Nasional (BRIN). Tahapan
pemeliharaan kultur sel dan wuji sitotoksisitas dilaksanakan di
Laboratorium Penelitian ~ Fakultas Kedokteran ~ Universitas

Muhammadiyah Prof. Dr. Hamka.

3.2.2 Waktu

Penelitian dijadwalkan berlangsung selama empat bulan, terhitung
mulai bulan Januari 2026 hingga Mei 2026, meliputi tahap persiapan

bahan, pengujian laboratorium, hingga pengolahan data.
3.3 Populasi dan Sampel Penelitian

3.3.1 Populasi

Populasi pada penelitian ini adalah sel kanker payudara MCF-7 dalam
kultur dua dimensi yang dikembangkan di Laboratorium Penelitian

Fakultas Kedokteran Universitas Muhammadiyah Prof. Dr. Hamka.

3.3.2 Sampel

Penelitian ini menggukakan sel kanker payudara MCF-7 yang berasal
dari American Type Culture Collection (ATCC, Manassas, VA, USA)
dan diperoleh dari Laboratorium Kultur Sel dan Cancer Stem Cells
(CSCs), Departemen Biokimia dan Biologi Molekuler, Fakultas
Kedokteran Universitas Indonesia. Sel MCF-7 yang digunakan dalam
penelitian ini berada pada pasase (passage number) ke-50, yang di kultur
dalam pelat 96 sumuran (96-well plate) dengan kepadatan awal 5000 sel
per sumuran. Pemilihan sampel didasarkan pada kriteria inklusi berupa
konfluensi sel sebesar 80-90% serta morfologi yang normal. Sebaliknya,
kultur yang mengalami kontaminasi atau lisis selama proses penelitian

dikeluarkan berdasarkan kriteria eksklusi.
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3.4 Alat dan Bahan
3.4.1 Alat

a)
b)
c)
d)
e)
f)
g)
h)
i)
J)
k)
)

Biosafety Cabinet (BSC)

Inkubator

Mikroskop Inverted

Microplate Reader (ELISA Reader)
Neraca Analitik

Centrifuge

Water bath

Microplate 96

Flask kultur (T-25 atau T-75)

Pipet mikro (Micropipette) berbagai ukuran
Multichannel Pipette

Tabung konikal 15 mL dan 50 mL

m) LUNA-II™ Automated Cell Counter

3.4.2 Bahan

a)
b)
c)
d)
e)
f)
g)
h)
i)
J)

Ekstrak Metanol daun Altingia excelsa Noronha (Rasamala)
Sel kanker payudara MCF-7

Medium RPMI-1640

Fetal Bovine Serum (FBS) 10%

Antibiotik Antimikotik 1%

Larutan Trypsin-EDTA 0.25%

Larutan penyangga Phosphate Buffered Saline (PBS)
Dimethyl Sulfoxide (DMSO)

Larutan pewarna Trypan Blue 0.4%

Reagen MTT



26

3.5 Prosedur kerja

3.5.1 Proses Pembuatan Ekstrak

Daun Altingia excelsa Noronha yang telah dikeringkan dan diubah
menjadi serbuk simplisia diekstraksi di Badan Riset dan Inovasi Nasional
(BRIN) menggunakan teknik maserasi. Sebanyak 100 g simplisia
dicampurkan dengan 1000 mL metanol 100% sehingga diperoleh
perbandingan bahan terhadap pelarut sebesar 1:10. Proses perendaman
berlangsung selama 24 jam dengan pengadukan kontinu pada kecepatan
200 rpm untuk memaksimalkan perpindahan senyawa aktif ke dalam
pelarut. Setelah selesai, campuran disaring menggunakan kertas Whatman
sehingga diperoleh maserat yang terpisah dari ampas. Maserat kemudian
dikonsentrasikan menggunakan rotary evaporator pada suhu rendah (40-
45°C) hingga pelarut menguap seluruhnya dan terbentuk ekstrak kental.
Nilai rendemen ekstrak selanjutnya dihitung sebagai salah satu parameter
hasil ekstraksi (Rawal et al., 2025; Zaini et al., 2020).

Evaluasi kualitas ekstrak dan identifikasi kandungan metabolit
sekundernya dilakukan oleh pihak BRIN melalui analisis laboratorium.
Profil senyawa dalam ekstrak ditentukan secara kualitatif menggunakan
instrumen GC-MS (Gas Chromatography—Mass Spectrometry) yang
mampu memisahkan sekaligus mengidentifikasi komponen kimia

berdasarkan karakteristik spektrum massanya.

3.5.2 Pembuatan Medium Kultur

Medium yang digunakan untuk pemeliharaan dan pertumbuhan sel
kanker payudara MCF-7 adalah medium Roswell Park Memorial Institute
1640 (RPMI-1640). Medium dasar ini mengandung komposisi standar
berupa L-glutamine, indikator pH phenol red, dan penyangga (buffer)
HEPES. Pembuatan medium kultur lengkap dilakukan secara aseptis di
dalam Biosafety Cabinet (BSC). Medium dasar RPMI-1640
disuplementasi dengan Fetal Bovine Serum (FBS) sebanyak 10% (sebagai
sumber faktor pertumbuhan dan nutrisi esensial bagi sel. Selain itu,

ditambahkan pula larutan antibiotik-antimikotik sebanyak 1% guna
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mencegah kontaminasi mikroorganisme. Sterilitas akhir medium
menggunakan syringe filter ukuran 0,22 ym. Medium yang telah steril
disimpan pada suhu 4°C dan dihangatkan (pre-warm) pada suhu 37°C
sesaat sebelum digunakan (Noordam, 2023).

3.5.3 Pembuatan Larutan Medium Perlakuan dan Seri Konsentrasi

Pembuatan larutan uji diawali dengan pembuatan larutan stok (stock
solution) ekstrak. Sebanyak 25 mg ekstrak kental daun Altingia excelsa
Noronha ditimbang, kemudian dilarutkan menggunakan Dimethyl
Sulfoxide (DMSO). Volume DMSO yang digunakan diperhitungkan agar
konsentrasi akhir DMSO tidak melebihi 1% sehingga tidak bersifat toksik
dan tidak mengganggu viabilitas sel, penggunaan DMSO bertujuan untuk
membantu kelarutan ekstrak yang bersifat non-polar atau semi-polar
dalam medium air (Nguyen et al., 2020). Larutan tersebut kemudian
ditambahkan medium kultur RPMI-1640 hingga volume mencapai 5 mL
untuk mendapatkan konsentrasi larutan stok sebesar 5000 ppm. Larutan
stok difiltrasi menggunakan syringe filter ukuran 0,22 um untuk
menjamin sterilitas dan mencegah kontaminasi pada kultur sel.

Pembuatan larutan seri uji menggunakan konsentrasi tertinggi yaitu
312,5 ug/mL (ppm). Larutan ini dibuat dengan mengencerkan larutan
stok 5000 ppm menggunakan medium RPMI-1640 lengkap. Volume
larutan stok yang dibutuhkan untuk membuat total 0,7 mL (700 uL)

larutan uji 312,5 ppm dihitung menggunakan rumus pengenceran berikut:

Vl - Ml = Vz - M2
Diketahui :

e M, (Konsentrasi stok) = 5000 ppm
e M, (Konsentrasi target) = 312,5 ppm
o V, (Volume target) = 0,7 mL
Maka :
V7, -5000 = 700 uL - 312,5 uL
V. = 43,75 ulL
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Berdasarkan perhitungan tersebut, sebanyak 43,75 uL larutan stok
diambil dan dilarutkan ke dalam 656,25 uL medium RPMI-1640 lengkap
untuk mendapatkan konsentrasi 312,5 ppm. Selanjutnya, untuk
konsentrasi yang lebih rendah (156,25; 78,125 dan 39,06 ug/mL (ppm))

dilakukan dengan metode pengenceran bertingkat (serial dilution) dengan

rasio 1:1.
Tabel 3.1 Skema pengenceran bertingkat
Konsentrasi Volume
Komposisi Pencampuran
Target Akhir
43,75 uL Larutan 5000 ppm + 656,25 ul
312,5 ppm 700 ulL
Media
156,25 ppm 350 uL Larutan 312,5 ppm + 350 uL Media 700 uL
78,125 ppm 350uL Larutan 156,25 ppm + 350 uL Media 700 uL
39,06 ppm 350 uL Larutan 78,125 ppm + 350 uL Media 700 uL
Kontrol (0 ppm) 700 uL Media RPMI Murni 700 uL

3.5.4 Prosedur Pencairan Sel (Thawing Cell)

Prosedur pencairan sel dilakukan dengan menerapkan prinsip rapid
thawing dan slow dilution . Proses diawali dengan mempersiapkan water
bath dan media kultur RPMI-1640 lengkap yang telah dihangatkan
dengan suhu 37°C. Stok sel kanker payudara MCF-7 yang tersimpan beku
di dalam Ultra-Low Temperature (ULT) Freezer dengan suhu -80°C
diambil secara aseptik, kemudian dimasukkan ke dalam water
bath bersuhu 37°C, sembari digoyangkan secara perlahan selama 1-2
menit hingga mencair, pastikan bagian tutup dari Cryotube tidak terendam
air untuk menghindari risiko kontaminasi. Setelah isi dari Cryotube
mencair, bagian luar Cryotube diusap menggunakan alkohol 70%
sebelum dimasukkan ke dalam Biosafety Cabinet (BSC). Kemudian
pindahkan isi dari suspensi sel ke dalam tabung sentrifus 15 mL yang
steril menggunakan pipet 1 mL, lalu tambahkan medium secara tetes demi
tetes (dropwise) pada awal penambahan, kemudian dilanjutkan secara

cepat bertahap sampai volumenya 10 mL (Freshney et al., 2016).
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Setelah itu, suspensi disentrifuge dengan kecepatan 1000 rpm selama
10 menit, untuk memisahkan pelet sel dari supernatan. Supernatan
dibuang, kemudian pelet sel disuspensikan kembali dengan 5 mL medium
kultur RPMI-1640 lengkap yang baru, lalu sel dengan pasase 50 dikultur
dalam flask T-25 dan diinkubasi pada suhu 37°C dengan kadar CO>
sebesar 5% (Stujanna et al., 2024).

3.5.5 Kultur dan Subkultur Sel

Kultur sel menggunakan metode 2D atau monolayer di dalam flask
kultur T-25 yang di dalamnya terdapat medium RPMI 1640 yang telah
disuplementasi, kemudian diinkubasi dalam inkubator dengan suhu
37°C dengan 5% CO; untuk menjaga pH medium dan metabolisme sel
tetap optimal. Medium diganti (refreshing media) setiap 2-3 hari atau
ketika indikator warna medium berubah menjadi kekuningan (asam) yang
menandakan penumpukan sisa metabolisme, untuk menjamin
ketersediaan nutrisi bagi sel (Chen et al., 2022).

Sel diamati setiap hari menggunakan mikroskop inversi. Apabila sel
telah mencapai konfluensi (kepadatan) 80-90%, maka akan dilakukan
subkultur atau pasasi (passaging) untuk memperbanyak jumlah sel.
Proses pasasi diawali dengan membuang media kultur yang lama, lalu
mencuci sel dengan Phosphate-Buffered Saline (PBS), kemudian
tambahkan 1 mL larutan Tripsin-EDTA 0,25% hingga menutupi seluruh
permukaan sel, lalu inkubasi selama 3 terlepas dari dasar flask, kemudian
3 mL medium ditambahkan ke dalam flask untuk menginaktivasi tripsin
(Segeritz & Vallier, 2017).

Suspensi sel yang telah terlepas dari dasar flask dipindahkan ke dalam
conical tube 15mL. Suspensi dipipet secara perlahan (gently pipetting)
untuk memecah gumpalan sel. Selanjutnya, suspensi sel disentrifugasi
pada kecepatan 1000 rpm selama 10 menit. Supernatan dibuang, dan pelet
sel disuspensikan kembali dengan medium kultur yang baru untuk

kemudian ditanam ke dalam wadah kultur baru (Segeritz & Vallier, 2017)



30

3.5.6 Pembuatan Suspensi dan Penghitungan Kepadatan Sel

Setelah sel hasil subkultur diinkubasi dan mencapai konfluensi 80-
90%, sel dipanen kembali untuk digunakan dalam uji sitotoksisitas. Proses
pemanenan dilakukan menggunakan prosedur yang sama (pencucian
dengan PBS dan pelepasan dengan Trypsin-EDTA) hingga diperoleh pelet
sel melalui sentrifugasi. Pelet sel tersebut kemudian disuspensikan
kembali dengan menambahkan 1 mL medium RPMI-1640 lengkap yang
baru. Suspensi dihomogenkan dengan cara memipet secara perlahan
untuk memecah gumpalan agar sel terurai menjadi sel tunggal (single cell
suspension) (Segeritz & Vallier, 2017).

Penghitungan kepadatan dan viabilitas sel dilakukan secara otomatis
menggunakan LUNA II™ Automated Cell Counter dengan prinsip
eksklusi pewarna Trypan Blue. Sebanyak 10 pL suspensi sel diambil dan
dicampurkan dengan 10 pL larutan Trypan Blue 0,4% (rasio 1:1) hingga
homogen. Campuran tersebut kemudian dipipet sebanyak 10uL ke dalam
chamber pada LUNA Cell Counting Slide. Slide dimasukkan ke dalam s/ot
alat, kemudian dilakukan pengaturan fokus dan pencahayaan untuk
memastikan sel terdeteksi dengan jelas. Instrumen secara otomatis
menganalisis dan menampilkan data konsentrasi sel total, konsentrasi sel
hidup (cells/mL), dan persentase viabilitas.

Berdasarkan hasil hitung otomatis tersebut, suspensi sel selanjutnya
disesuaikan konsentrasinya melalui pengenceran menggunakan medium
kultur hingga mencapai kepadatan target untuk uji sitotoksisitas, yaitu

5.000 sel/sumuran dengan volume 100 pL.

3.5.7 Perlakuan Sel dan Uji Sitotoksisitas (Metode MTT assay)

Penelitian ini menerapkan pengendalian ketat terhadap faktor-faktor
eksternal selain perlakuan ekstrak untuk menjamin validitas hasil uji
sitotoksisitas. Pengendalian tersebut meliputi pengaturan kondisi
lingkungan kultur secara konstan pada suhu 37°C dengan kadar CO2 5%
dan kelembapan terkontrol agar sel terhindar dari stres seluler. Kualitas

media juga dijaga pada rentang pH fisiologis (7,2-7,4) menggunakan
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indikator phenol red melalui penggantian berkala. Konsentrasi pelarut
DMSO pada seluruh sumuran perlakuan dibatasi maksimal <1% untuk
mencegah bias data akibat toksisitas pelarut (false positive). Penerapan
teknik aseptis ketat untuk mencegah kontaminasi mikroba yang dapat
menurunkan viabilitas sel.

Pengujian sitotoksisitas dilakukan dengan MTT assay. Sel MCF-7
disemai pada pelat 96 sumuran dengan kepadatan 5 x 10° sel/sumuran
dalam 100 pL medium RPMI-1640 lengkap dan diinkubasi selama 24 jam
pada suhu 37°C dengan atmosfer 5% CO: hingga sel melekat pada dasar
sumuran. Setelah itu, medium kultur dibuang, sel dicuci sekali
menggunakan PBS, kemudian diberi 100 pL medium baru yang
mengandung ekstrak metanol daun Altingia excelsa Noronha pada
konsentrasi 39,06; 78,125; 156,25; dan 312,5 pug/mL, pemberian ekstrak
pada setiap variasi konsentrasi dilakukan ke dalam tiga sumuran yang
berbeda (¢riplo). Pelat kembali diinkubasi selama 24 jam untuk memberi
kesempatan ekstrak bekerja terhadap sel. Sebagai kontrol negatif,
digunakan sumuran yang berisi sel dan media kultur tanpa penambahan
ekstrak, sedangkan sumuran tanpa sel yang hanya berisi media digunakan
sebagai blanko (Geng et al., 2024).

Setelah perlakuan selesai, sel dicuci dengan PBS, lalu ke dalam
masing-masing sumuran ditambahkan 10 pL larutan reagen MTT. Pelat
kemudian diinkubasi kembali selama 4 jam pada suhu 37°C, tambahkan
100 pL pelarut isopropanol untuk melarutkan formazan berwarna ungu,
kemudian ukur nilai absorbansi (Optical Density/OD) menggunakan

microplate reader pada panjang gelombang 620 nm.

3.6 Pengumpulan data

Penelitian ini menggunakan data primer yang berasal dari hasil pengujian
laboratorium. Data diperoleh melalui pengukuran nilai optical density (OD)
menggunakan microplate reader pada panjang gelombang 620 nm, kemudian
digunakan untuk menentukan persentase viabilitas sel MCF-7 setelah perlakuan
dengan ekstrak. Nilai absorbansi yang terukur merepresentasikan jumlah sel

MCF-7 yang masih hidup (viabel) setelah diberikan perlakuan. Data kuantitatif
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yang dicatat meliputi nilai absorbansi sampel (ODsgmpe;) yang telah dikurangi
dengan absorbansi blanko (ODy;4nko) dan nilai absorbansi kontrol negatif
(ODyontror) dari sumuran berisi sel tanpa perlakuan. Data absorbansi tersebut
kemudian dikumpulkan untuk selanjutnya digunakan dalam perhitungan

persentase viabilitas sel dan penentuan nilai ICso.
3.7 Analisis Data

3.7.1 Perhitungan Persentase Viabilitas Sel

Persentase viabilitas sel dihitung untuk mengetahui jumlah sel yang
masih hidup setelah diberikan perlakuan ekstrak. Perhitungan dilakukan
menggunakan rumus standar sitotoksisitas berdasarkan nilai absorbansi

sampel, kontrol negatif, dan blanko (Setiawan et al., 2021) :

(ODsampel-0Dblanko)
(ODkontrol-0ODblanko)

% Viabilitas = X 100%

Keterangan :

®  ODggmper = Nilai absorbansi sumuran sampel

e  ODy1anko = Nilai absorbansi sumuran blanko

®  ODyontror = Nilai absorbansi sumuran kontrol negatif

Seberapa besar kemampuan ekstrak dalam mematikan sel kanker,
dihitung nilai persentase inhibisi (kematian sel) menggunakan rumus

(Geng et al., 2024):

Kematian sel (%) = 100 — viabilitas sel %

Analisis statistik dilakukan menggunakan GraphPad Prism versi 11
(GraphPad Software, San Diego, California, USA). Data terlebih dahulu
diuji normalitas menggunakan Shapiro-Wilk dan homogenitas varians
menggunakan Brown-Forsythe test. Apabila data belum memenuhi
asumsi parametrik, dilakukan transformasi data sebelum analisis lebih

lanjut. Perbedaan antar kelompok dianalisis dengan One-Way ANOVA,
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diikuti uji Post Hoc Tukey HSD apabila diperoleh perbedaan yang
signifikan. Seluruh analisis menggunakan tingkat kepercayaan 95%

dengan batas signifikansi p < 0,05 (Yang et al., 2023).

3.7.2 Perhitungan nilai ICso

Penentuan nilai ICso. dilakukan dengan membuat kurva dosis-respon
menggunakan Microsoft Excel (version 16.98; Microsoft Corp., USA)
yang menghubungkan Log Konsentrasi Ekstrak (Sumbu X) terhadap
Persentase Inhibisi Sel (Sumbu Y). Analisis regresi linear digunakan
untuk memperoleh persamaan garis lurus Y = bx + « (Indrayanti et al.,
2022). Nilai ICso dihitung dengan memasukkan angka 50 (target kematian
50%) ke dalam variabel Y pada persamaan tersebut untuk mendapatkan
nilai x. Nilai x yang diperoleh kemudian dikonversi kembali menjadi
satuan konsentrasi (ppm) untuk mendapatkan nilai ICso yang sebenarnya.

(Yang et al., 2023).



3.8 Definisi Operasional

Tabel 3.2 Definisi Operasional
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Variabel Definisi Alat ukur Cara ukur Skala
Variabel Independen
Konsentrasi | Ekstrak kental daun | Neraca Melakukan Rasio
Ekstrak Rasamala (Altingia Analitik & penimbangan ekstrak
Metanol excelsa Noronha. Mikropipet dan pengenceran
Daun Ekstrak diproses menggunakan rumus : (Satuan:
Altingia melalui metode VixM1=V2xM:z ppm atau
excelsa maserasi Untuk membuat variasi | pg/mL)
Noronha menggunakan konsentrasi dan
pelarut metanol dan diencerkan dengan cara
telah diuapkan pengenceran
hingga bebas bertingkat.
pelarut. Ekstrak
kemudian dilarutkan Hasil Ukur:
menjadi se.ri . Konsentrasi 312,5;
konsentrasi uji. 156,25; 78,125 dan
39,06 pg/mL (ppm)
Variabel Dependen
Viabilitas Persentase sel MCF- Mengukur nilai Rasio
Sel MCF-7 | 7 yang hidup dan Microplate Absorbansi (OD) dan
aktif secara Reader menghitung dengan
metabolik setelah /Spektrofoto | rumus: (Satuan:
dipaparkan ekstrak | meter S abilias  eno) %)
A=620nm | (Obkontro-obblanie) < 100%
Hasil Ukur:
Persentase (%)
Viabilitas Sel.
Parameter Uji
Nilai ICso Konsentrasi ekstrak | Perangkat Melakukan analisis Rasio
yang secara teoritis Lunak Regresi Linear antara
dapat mematikan (GraphPad | | Log Konsentrasi dan %
50% populasi sel Excel) Inhibisi untuk (Satuan:
kanker. mendapatkan nilai X ppm)
saat Y=50.
Hasil pengukuran :
Satuan konsentrasi (
pug/mL atau ppm).




3.9 Alur Kerja Penelitian

Pombustan medumn koghap B ':—-_":. »
RIPMI-163) doepborertas 3:::::. B B Perkitunzan Sel
3 » d ' o
Gongan FIS 1P o AmAb 1% < = 37 w_ !”_ b= & dapawhan sl 1,72 s ek |
Aoverfiew) reagpivalan Sersint cek W o yiabibia 9 4%
wyewge fiker 022 jn) w ncttound 'g )
Porhibangan S -~ 3
y o |
& doguiban %1 247 junn sebvl :':""":_ :‘"""'" 30 - |
Vit U8 7 ' e
[ S
« - =
Hacowting Sebhuioar Sl - Feogamuatan wi |
oot sl resgpindon ”
1 ot Trissio dus diradtivenl i-dnmlul wt et e (RCPCpn Bandlncen —
Scagas 9:1 m;“‘ - v hodakre 4 ek J . " SO e 2 ban
X ; [ =g L
Seedinz cell ’ ' Frofiminary sady
dsues 9900 velvemsr L) Harvestag vel . reergarses di
pada % wll e dal 122 pta schiel ieeeghivang
& indabvsi sdar 24 jun bn 4 Rask
— —e ~ o -~
Cemy - . -
Pembastan larstos stah ag —
L perbafnee 7 e rars
_— ' — o : :
v nea L "o L]
Poriaboan L )i lesenctem (o ' B LV
MIT essas —" i L e o - -
o v -
s ot — i
Mctakabas pertitsmpan Nasd % Motk vdoan Aoaboos sigeifibaan Melsuban perhtangan Nial 3050
Viokslras fan bahive oenrpganaban Grephyad privm 1) dan Musifias thagha mlkvusine

Gambar 3.2 Alur Kerja Penelitian

35



36

3.10 Etika Penelitian

Penelitian ini telah dilaksanakan dengan mematuhi prinsip-prinsip etika
ilmiah yang berlaku. Seluruh prosedur eksperimental dalam penelitian telah
lulus kaji etik oleh Komite Etik Penelitian Kedokteran dan Kesehatan
Fakultas Kedokteran Universitas Muhammadiyah Prof. Dr. Hamka dengan
Nomor Keterangan Kelaikan Etik EC/007/FK/KEPKK/I1/2026.

Sampel daun Altingia excelsa Noronha diperoleh secara legal dari koleksi
tanaman Kebun Raya Cibodas, Cianjur, Jawa Barat. Proses pengumpulan
sampel dilakukan melalui kerja sama resmi dengan Badan Riset dan Inovasi
Nasional (BRIN), yang dilengkapi dengan surat izin pengambilan sampel. Hal
ini memastikan bahwa penelitian ini menggunakan spesies yang terverifikasi

keasliannya dan diperoleh tanpa melanggar regulasi perlindungan tanaman.
3.11 Penjadwalan Penelitian

Berikut penjadwalan penelitian yang akan dilakukan :

Tabel 3.3 Penjadwalan Penelitian

I | |
|

\ \ 2 Bulan November 2025 - Juni 2026
No | Keguatian I . i ; ' ["h< | ‘
‘ 12 {01 0203|0405 06

11

‘ i Penyusunan proposal ‘
| penclitian
Persiapan : perijinan,
| ethical clearance, dll

4 -4
| |
| |

IP—J

3. | Pelaksanaan penelitian

| Pengolahan dan analisis |

| |
————————————————

, data

| ¢ | Penyusunan draft

| = | laporan

‘ Penyusunan laporan
6. .

[ akhir

| 7. | Seminar dan publikasi
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3.12 Pembiayaan

Tabel 3.4 Anggaran Biaya Penelitian

No Komponen Anggaran Biaya (Rp)
1 Kaji Etik Penelitian (Ethical Clearance) 150.000
2 Pencetakan dan Penjilidan Skripsi 300.000
3 Paket Kultur Sel (Cel/ Line MCF-7 & Media) 8.500.000
4  Kit Uji Sitotoksisitas (MTT assay) 5.000.000
5  Bahan Habis Pakai (Plates, Tips, Filter, dll) 3.500.000
6  Pelarut dan Reagen Pendukung -

Total

17.450.000




BAB IV
HASIL PENELITIAN

4.1 Hasil Ekstraksi dan Senyawa aktif Daun Altingia excelsa Noronha.

Hasil ekstraksi daun Altingia excelsa Noronha menggunakan pelarut
metanol menghasilkan ekstrak kental dengan nilai rendemen sebesar 11,8%.
Identifikasi senyawa dilakukan menggunakan instrumen Gas Chromatography-
Mass Spectrometry (GC-MS). Analisis kromatogram menunjukkan sejumlah
puncak senyawa, dan diperoleh 10 senyawa yang memenuhi kriteria identifikasi
dengan nilai Similarity Index (SI) > 80% berdasarkan database National
Institute of Standards and Technology (NIST) (Amirav et al., 2024). Penamaan
senyawa kemudian dikonfirmasi menggunakan database PubChem dan hasil
identifikasi disajikan berdasarkan persentase kelimpahan relatif (%Area) dari
nilai tertinggi hingga terendah.

Tabel 4.1 Profil Senyawa Hasil Analisis GC-MS
Ekstrak Metanol Daun Rasamala (4ltingia excelsa Noronha)

RT. Senyawa Golongan Yo S

(menit) Area (%)
1 10,33 Terpinen-4-ol Monoterpenoid 23,17 98,2
2 19,38 Methyl palmitate Ester Asam Lemak 18,67 92,1
3 21,08 Methyl linolenate Ester Asam Lemak 10,37 90,3
4 10,54 a —Terpineol Monoterpenoid 5,31 95,6
5 18,47 Neophytadiene Diterpenoid 502 98,2
6 14,99 trans-Calamenene Seskuiterpenoid 4,87 93,8
7 21,02 Methyl linolelaidate ~ Ester Asam Lemak 3,48 89,9
8 14,76 y —Cadinene Seskuiterpenoid 2,97 89,1
9 14,93 6 —Cadinene Seskuiterpenoid 2,52 88,7
10 5,67 Styrene Aromatik 2,39 91,2

*Sumber : Data primer hasil analisis GC-MS, Laboratorium BRIN (2025)
Visualisasi kromatogram pada Gambar 4.1 menunjukkan profil pemisahan
senyawa berdasarkan waktu retensinya. Ekstrak metanol daun Rasamala

didominasi oleh golongan terpenoid dan ester asam lemak, dengan tiga senyawa
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memiliki kelimpahan relatif (%Area) tertinggi, yaitu Terpinen-4-ol (23,17%),
Methyl palmitate (18,67%), ddan Methyl linolenate (10,37%).
Gambar 4.1 Grafik GC-MS ekstrak metanol daun Altingia excelsa Noronha
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4.2 Hasil Preliminary Study

Preliminary study dilakukan melalui pengamatan morfologi kualitatif dan
uji viabilitas kuantitatif untuk memastikan kualitas, kesehatan, serta
homogenitas sel MCF-7 sebelum diberikan perlakuan ekstrak. Hasil
pengamatan mikroskop inversi pada hari ke-8 pasase menunjukkan sel tumbuh
konfluen membentuk monolayer pada pembesaran 40x (Gambar 4.2 A-B).
Karakteristik epitelial poligonal dengan adhesi antarsel yang baik terlihat jelas
pada pembesaran 100x (Gambar 4.2 C), sementara pembesaran 200x (Gambar
4.2 D) mengonfirmasi morfologi normal sel yang dominan memanjang
(spindle-shaped) dan melekat kuat pada permukaan dasar flask (adherent)

(Sivakumaran et al., 2018). Visualisasi lengkap mengenai morfologi kultur sel

b4 2% Qd-‘ mj’ﬁ%
R VA%

e

NG, R

B UL

2

i - Y LT o
Gambar 4.2 Morfologi sel MCF-7 pada preliminary study
menggunakan mikroskop inversi pembesaran 40x (A-B), 100x (C) dan 200x (D).
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Berdasarkan hasil visualisasi pada Gambar 4.2 tersebut, sel secara
keseluruhan tampak jernih dengan integritas membran yang baik dan tidak
menunjukkan adanya tanda-tanda kontaminasi mikroba. Kondisi sel yang telah
mencapai tingkat konfluensi £90% ini mengindikasikan bahwa populasi sel
berada dalam fase logaritma pertumbuhan yang optimal untuk diberikan
perlakuan dosis uji. Sebagai penguat data kualitatif tersebut, hasil kuantifikasi
kepadatan dan persentase viabilitas awal dari keempat flask subkultur disajikan

secara rinci pada Tabel 4.2 berikut.

Tabel 4.2 Hasil Preliminary Kultur Sel MCF-7 Setelah Pasase
Sel Hidup

No. Flask Total Sel (cells/mL) (cells/mL) Viabilitas (%)
1 2,60 X 106 2,55 x 106 97,9
2 2,73 x 106 2,70 x 106 99,0
3 2,68 x 106 2,55 x 106 95,1
4 2,70 x 106 2,58 x 106 95.9
Rafé%ata 2,68+ 0,06 x 106 2,60+ 0,07 x 106 96,98 + 1,79

Hasil analisis pada empat flask menunjukan rata-rata viabilitas sel sebesar
96,98%. menunjukkan bahwa kultur sel berada dalam kondisi optimal. Nilai
Standar Deviasi (SD) yang rendah +1,79% membuktikan bahwa sel bersifat
homogen dan hasil pasase konsisten. Sel MCF-7 dalam kondisi sehat dan layak

untuk dilanjutkan ke tahap uji sitotoksisitas menggunakan metode MTT Assay.

4.3 Perubahan Morfologi Sel Akibat Pemberian Ekstrak
Pengamatan morfologi sel MCF-7 bertujuan untuk melihat efek sitotoksik

ekstrak Rasamala secara kualitatif. Pengamatan dilakukan menggunakan
mikroskop inversi pada perbesaran 40x. Kondisi sel diamati berdasarkan
parameter kepadatan sel (konfluensi), perubahan bentuk (shrinking atau
rounding), serta keberadaan debris sebagai indikator kematian sel
(Sivakumaran et al., 2018). Hasil pengamatan morfologi sel MCF-7 pada

berbagai konsentrasi disajikan pada Gambar 4.3 berikut.
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Gambar 4.3 Morfologi sel kanker payudara MCF-7 pasca-perlakuan.

(A) Sebelum perlakuan 0 jam; (B) Kontrol setelah perlakuan; (C) Perlakuan ekstrak 39,06

pg/mL; (D) Perlakuan ekstrak 78,125 pg/mL; (E) Perlakuan ekstrak 156,25 pg/mL; dan (F)

Perlakuan ekstrak 312,5 pg/mL. Panah oranye menunjukkan penyusutan sel (cell shrinkage),

panah hitam menunjukkan sel membulat (cell rounding), dan panah hijau menunjukkan debris
sel (cell debris)

Hasil pengamatan menunjukkan bahwa peningkatan konsentrasi ekstrak
Altingia excelsa Noronha diikuti oleh peningkatan perubahan morfologi sel
MCF-7. Pada kelompok kontrol dan sebelum perlakuan (0 jam), sel tampak
sehat dengan densitas tinggi, berbentuk poligonal, dan tersusun rapat
membentuk monolayer (Chen et al., 2022). Pada konsentrasi 39,06 pg/mL dan
78,125 pg/mL, mulai terlihat tanda-tanda kerusakan sel berupa pengerutan

volume sel (cell shrinkage; panah oranye) dan perubahan bentuk dari poligonal
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menjadi membulat (cell rounding; panah hitam), meskipun densitas sel masih
relatif tinggi (Sivakumaran et al., 2018).

Pada konsentrasi 156,25 pg/mL, penurunan densitas sel semakin jelas
disertai dominasi sel yang membulat dan munculnya akumulasi serpihan sel
(cell debris; panah hijau) di dalam medium perlakuan. Perubahan tersebut
menjadi lebih nyata pada konsentrasi 312,5 ug/mL, yang ditandai dengan
berkurangnya jumlah sel utuh serta meningkatnya jumlah cell shrinkage, cell
rounding, dan cell debris pada sebagian besar lapang pandang (Sivakumaran et
al., 2018). Temuan ini menunjukkan bahwa ekstrak metanol daun Rasamala
menimbulkan perubahan morfologi yang meningkat seiring kenaikan
konsentrasi perlakuan, mengindikasikan adanya aktivitas sitotoksik terhadap sel

kanker payudara MCF-7.

4.4 Hasil Uji Viabilitas Sel MCF-7

Tabel 4.3 Hasil Uji Viabilitas Sel MCF-7
terhadap Ekstrak Metanol Daun Altingia excelsa Noronha

Kelompok Uji ~ Ulangan  Absorbansi tA-rata  Viabilitas

oD Sel (%)
1 0,3390
Kontrol negatif 2 0,4645 0,3817333 100%
3 0,3417
; ] 0,2470
lgigsggak [/JIJ;L 2 0,2306 0,2312000 60,567
U0 ug 3 0,2160
; 1 0,2095
];zlg(sgask UJ/inL 2 0,2467 0,2207000 57,815
125 pg 3 0,2059
; 1 0,1894
lfé‘étﬁik UJ/inL 2 0,2057 0,2005000 52,523
=D Ug 3 0,2064
) 1 0,1809
I;f;tgak [/JIJ;L 2 0,1779 0,1730000 45,319
D UE 3 0,1602

Berdasarkan Tabel 4.3, terdapat penurunan persentase viabilitas sel MCF-7
yang konsisten seiring dengan peningkatan konsentrasi ekstrak metanol daun
Altingia excelsa Noronha. Tingkat viabilitas sel yang paling optimal dengan

rerata viabilitas sebesar 100% ada pada kelompok kontrol. Pada konsentrasi
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terendah 39,06 pg/mL, terlihat adanya penurunan viabilitas sel dibanding
kelompok kontrol. Viabilitas sel terendah dengan rerata persentase viabilitas
sebesar 45,319% terjadi pada saat konsentrasi tertinggi 312,5 pg/mL.
Penurunan viabilitas memperlihatkan bahwa aktivitas sitotoksik dari ekstrak uji
terhadap sel kanker payudara MCF-7 bersifat dose-dependent.

Berdasarkan pengujian asumsi prasyarat awal saat dilakukan analisis
statistik, sebaran data persentase viabilitas sel asli tidak berdistribusi normal,
data tersebut kemudian ditransformasi menggunakan logaritma basis 10
(Logl0). Hasil pengujian ulang pada data hasil transformasi Logl0
menunjukkan perbaikan distribusi data. Data berdistribusi normal dibuktikan
dengan uji Shapiro-Wilk (p = 0,2019) serta memiliki varians antar-kelompok
yang homogen berdasarkan uji Brown-Forsythe (p = 0,8771), kedua syarat
asumsi parametrik telah terpenuhi (p > 0,05), analisis komparatif kemudian
dilanjutkan menggunakan uji Ordinary One-Way ANOVA. Adanya perbedaan
rata-rata viabilitas yang sangat signifikan antar-kelompok (p < 0,0001),
selanjutnya dilakukan uji post-hoc Tukey’s multiple comparisons untuk
mengidentifikasi antar-kelompok yang memiliki perbedaan signifikan, hasilnya
diperlihatkan pada Tabel 4.4.

Tabel 4.4 Hasil Uji Lanjut Tukey’s Multiple Comparisons

Perbandingan Kelompok Adjusted p-value Keterangan
Kontrol vs 39,06 pg/mL 0,0012 Signifikan
Kontrol vs 78,125 pg/mL 0,0006 Signifikan
Kontrol vs 156,25 pg/mL 0,0002 Signifikan
Kontrol vs 312,5 pg/mL <0,0001 Sangat signifikan
39,06 vs 312,5 pg/mL 0,0399 Signifikan

Data tersebut divisualisasikan dalam bentuk diagram batang pada Gambar
4.3 untuk memperlihatkan pola perubahan viabilitas sel dan signifikasi sel pada
setiap kelompok perlakuan. Seluruh kelompok perlakuan ekstrak, mulai dari
konsentrasi terendah hingga tertinggi, terbukti secara signifikan mampu
menurunkan viabilitas sel jika dibandingkan dengan kelompok kontrol.

Peningkatan konsentrasi ekstrak memperkuat efek sitotoksik yang dihasilkan.
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Hal ini dipertegas oleh hasil uji lanjut Tukey yang mendeteksi adanya perbedaan
signifikan antara kelompok konsentrasi terendah (39,06 pg/mL) dengan
kelompok konsentrasi tertinggi (312,5 pg/mL). Secara keseluruhan ekstrak
metanol daun rasamala memiliki aktivitas antiproliferatif terhadap sel MCF-7,
di mana tingkat kematian sel berbanding lurus dengan besaran dosis perlakuan
yang diberikan.

K

I k%

Vihelmes 19%)

Konseritras (ug/'ml)

Gambar 4.4 Grafik Persentase Viabilitas Sel MCF-7 Setelah Perlakuan Ekstrak
Metanol Daun Rasamala pada Berbagai Konsentrasi.
Standar Deviasi (SD) dari tiga kali pengulangan (triplo, n=3). Tanda asterisk menunjukkan
tingkat signifikansi perbedaan antar-kelompok berdasarkan analisis uji post-hoc Tukey’s
multiple comparisons (* p < 0,05; ** p <0,01; *** p <0,001; **** p <0,0001).

4.5 Nilai Inhibitory Concentration 50 (1Cso)
Analisis dilanjutkan dengan penentuan nilai Inhibitory Concentration 50

(ICso0), untuk mengukur tingkat potensi aktivitas antikanker dari ekstrak metanol
daun rasamala terhadap sel MCF-7. Nilai ICso diperoleh melalui transformasi
data hubungan antara logaritma konsentrasi ekstrak (sumbu X) terhadap
persentase inhibisi atau kematian sel (sumbu Y) yang disajikan dalam bentuk

kurva regresi linear pada Gambar 4.4.
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Gambar 4.5 Kurva regresi linear logaritma konsentrasi ekstrak metanol
daun Altingia excelsa Noronha terhadap persentase inhibisi sel kanker
payudara MCF-7

Nilai ICso dihitung menggunakan persamaan regresi linear dari kurva dosis-
respons (y = 16,952x + 11,3065 R? = 0,9632). Dengan mensubstitusikan nilai y
= 50, diperoleh nilai x (log konsentrasi) sebesar 2,2826. Hasil konversi antilog
dari nilai tersebut menunjukkan bahwa ICso ekstrak metanol daun Altingia

excelsa Noronha terhadap sel MCF-7 adalah 191,67 pg/mL.



BAB V
PEMBAHASAN

Ekstraksi daun A/tingia excelsa Noronha menggunakan metode maserasi kinetik
dengan pengadukan konstan selama 24 jam. Metode ini dipilih karena pengadukan
yang kontinu dapat mempercepat pergerakan zat terlarut dan membantu disintegrasi
dinding sel, sehingga mengoptimalkan laju difusi senyawa keluar dari matriks sel
menuju pelarut (Hibrah et al., 2022). Metanol digunakan karena sifat pelarutnya
yang universal, yang dapat membuat berbagai metabolit sekunder baik yang bersifat
polar, semipolar, maupun nonpolar tertarik (Labagu et al., 2022). Kombinasi
pengadukan konstan dan tingginya kemampuan penetrasi metanol efektif untuk
mencegah kejenuhan pelarut pada permukaan simplisia. Proses ini menghasilkan
nilai rendemen sebesar 11,8%, yang menunjukkan efisiensi maserasi kinetik dalam
mengeksplorasi senyawa bioaktif. Profil kimia ekstrak kental kemudian dilakukan
analisis Gas Chromatography-Mass Spectrometry (GC-MS) untuk screening awal
komponen aktifnya (Mmuta et al., 2024).

Hasil Tabel 4.1 menunjukkan dominasi golongan terpenoid dengan Terpinen-4-
ol sebagai komponen utama (23,17%), diikuti oleh turunan ester asam lemak. Profil
fitokimia ini mengonfirmasi karakteristik biokimia khas spesies Altingia excelsa,
selaras dengan temuan Carolina et al. (2026) pada batang Liquidambar excelsa
yang juga kaya akan senyawa terpenoid. Dominasi Terpinen-4-ol mengindikasikan
potensi antikanker yang kuat, senyawa ini merupakan komponen utama fea tree oil
yang mampu menghambat sel kanker berproliferasi lewat induksi apoptosis dan
disfungsi mitokondria (Clark et al., 2021).

Selain terpenoid, senyawa dominan lainnya adalah ester asam lemak berupa
Methyl palmitate (18,67%) dan Methyl linolenate (10,37%) yang diduga ikut
mendukung efek sitotoksik. Kandungan asam lemak dan turunannya berkorelasi
langsung dengan tingginya aktivitas sitotoksik spesifik pada sel MCF-7. Senyawa
asam lemak dan turunannya diketahui dapat berinteraksi dengan lapisan lipid
bilayer membran sel sehingga memengaruhi fluiditas, permeabilitas, dan integritas
membran. Perubahan sifat fisik membran tersebut berpotensi mengganggu fungsi
protein membran dan homeostasis seluler yang berperan dalam kelangsungan hidup

sel kanker (Mukerjee et al., 2021; Samy et al., 2024).

46



47

Pada studi pendahuluan (preliminary study), dilakukan pemantauan
pertumbuhan dan viabilitas sel MCF-7 pasca-pasase (subculture) untuk
memastikan sel berada dalam fase metabolisme aktif, berproliferasi baik, dan bebas
kontaminasi (Freshney, 2010). Data dari empat flask pada Tabel 4.2 menunjukkan
rata-rata densitas sel sebesar 2,68 X 10°sel/mL, mengonfirmasi bahwa populasi sel
berada pada fase logaritmik (log phase). Pada fase ini, sel membelah aktif tanpa
hambatan ruang atau nutrisi medium. Rata-rata viabilitas yang mencapai 96,98%
menandakan kondisi kultur optimal dan stabil (Freshney, 2010). Sebagian besar
agen antikanker bekerja dengan mengintervensi sel yang aktif berproliferasi, baik
melalui hambatan replikasi DNA, siklus sel, maupun induksi apoptosis (Sun et al.,
2021). Oleh sebab itu, memastikan fase pertumbuhan sel yang tepat sangat penting
agar hasil uji viabilitas tidak bias oleh kelemahan intrinsik populasi sel.

Paparan berbagai konsentrasi ekstrak metanol daun Altingia excelsa Noronha
terbukti memicu perubahan morfologi yang sangat khas dan signifikan pada sel
kanker payudara MCF-7 setelah masa inkubasi selama 24 jam. Karakteristik
sitologis pada kelompok sel yang diberi perlakuan memperlihatkan ciri-ciri
degradasi struktural dengan tanda-tanda kematian sel terprogram (apoptosis),
ditandai dengan adanya pengerutan volume sitoplasma (cell shrinkage) akibat
kondensasi seluler, perubahan bentuk sel membulat (cell rounding), serta
melemahnya fungsi matriks ekstraseluler yang mengakibatkan pelepasan sel dari
permukaan wadah (cell detachment) (Sivakumaran et al., 2018). Kondisi tersebut
berbanding terbalik dengan gambaran pada kondisi awal sel 0 jam maupun
kelompok kontrol negatif (tanpa perlakuan), di mana populasi sel MCF-7 tetap
mampu tumbuh meluas, saling merapat padat (confluent), serta mempertahankan
integritas struktur epitelial poligonalnya yang sehat untuk berproliferasi tanpa
adanya kerusakan struktural.

Hasil pengamatan menunjukkan bahwa penurunan densitas sel MCF-7 dan
tingkat kerusakan sitologis berbanding lurus dengan peningkatan konsentrasi
ekstrak yang dipaparkan. Pada dosis rendah 39,06 pg/mL, kerusakan mikrostruktur
sel masih terlihat minimal. Namun, seiring peningkatan konsentrasi ke dosis yang
lebih tinggi 78,125 pg/mL hingga 312,5 pg/mL, kerusakan sel berkembang secara

progresif menjadi destruksi yang lebih luas, ditandai dengan terbentuknya badan
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apoptosis (apoptotic bodies) serta akumulasi debris sel. Perubahan morfologi
sejalan dengan data kuantitatif dari uji absorbansi sebelumnya. Hal tersebut
mengindikasikan bahwa efek sitotoksik dan aktivitas antiproliferatif ekstrak
metanol daun Altingia excelsa Noronha terhadap sel MCF-7 menyebabkan tingkat
kerusakan sel yang semakin meningkat seiring dengan peningkatan konsentrasi.

Hubungan searah antara peningkatan konsentrasi dengan intensitas kerusakan
sel ini terjadi karena semakin tinggi dosis ekstrak, jumlah molekul bioaktif yang
terpapar pada sel target juga semakin melimpah. Kondisi tersebut meningkatkan
probabilitas interaksi senyawa aktif dengan target intraseluler, sehingga
menghasilkan aktivitas antiproliferatif serta induksi apoptosis yang lebih kuat (Han
et al., 2016). Sementara pada kelompok kontrol negatif, sel mampu tumbuh
maksimal karena kecukupan nutrisi dari medium RPMI lengkap tanpa adanya
paparan agen toksik.

Kerusakan struktural yang teramati secara visual tersebut bersesuaian dengan
penurunan viabilitas sel MCF-7 yang mencerminkan terjadinya gangguan aktivitas
metabolik akibat paparan ekstrak. Pada uji MTT assay, tingkat viabilitas ini
dievaluasi berdasarkan enzim dehidrogenase dalam mitokondria sel hidup yang
mampu mereduksi garam tetrazolium MTT menjadi kristal formazan berwarna
ungu (Fan et al., 2024). Oleh karena itu, penurunan nilai absorbansi pada kelompok
perlakuan secara langsung mengonfirmasi berkurangnya jumlah sel viabel akibat
efek sitotoksik dari ekstrak. Temuan ini membuktikan bahwa senyawa bioaktif di
dalam daun Rasamala efektif dalam menghambat proliferasi sel kanker payudara.

Analisis kemudian dilanjutkan dengan uji Ordinary One-Way ANOVA, yang
menunjukkan perbedaan rerata viabilitas sel yang sangat signifikan antar-kelompok
(p <0,0001). Hal ini membuktikan pengaruh signifikan ekstrak dalam menurunkan
viabilitas sel kanker payudara MCF-7. Uji post-hoc Tukey multiple comparisons
kemudian digunakan untuk memetakan signifikansi spesifik antar-kelompok
perlakuan. Hasil uji Tukey menunjukkan perbedaan yang bervariasi (p < 0,05
hingga p < 0,0001) pada semua kelompok konsentrasi yang dibandingkan dengan
kontrol. Selain itu, terdapat perbedaan bermakna antara konsentrasi terendah 39,06
pg/mL dan konsentrasi tertinggi 312,5 pg/mL menandakan peningkatan aktivitas
sitotoksik yang progresif.
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Potensi antiproliferatif ekstrak dinilai secara kuantitatif melalui parameter 1Cso,
yang merupakan parameter penting dalam evaluasi aktivitas antikanker karena
menggambarkan tingkat potensi suatu senyawa atau ekstrak terhadap sel target.
Tingginya aktivitas sitotoksik terlihat dari semakin kecilnya nilai ICso yang dimiliki
suatu bahan uji (Sanchez-Diez et al., 2025). Berdasarkan hasil analisis regresi,
diperoleh nilai ICso pada penelitian ini sebesar 191,67 pg/mL. Merujuk pada
klasifikasi Kuete dan Efferth dalam Bonsou et al. (2022), untuk ekstrak tumbuhan
mentah (crude extract), tingkat sitotoksisitas dikategorikan kuat jika nilai ICso < 50
pg/mL, sedang (moderat) pada rentang 50-200 pg/mL, dan rendah pada rentang
200-1000 pg/mL. Artinya nilai ICso sebesar 191,67 pg/mL mengindikasikan bahwa
ekstrak metanol daun Altingia memiliki aktivitas sitotoksik kategori sedang
(moderat) terhadap sel kanker payudara MCF-7 secara in vitro.

Kategori moderat ini tetap potensial mengingat bahan uji berupa ekstrak kasar
(crude extract) yang berisi campuran kompleks berbagai metabolit. Senyawa aktif
antikanker di dalamnya masih terencerkan oleh komponen nonaktif lain, sehingga
efek biologisnya belum mencerminkan potensi maksimal (Ojong et al., 2026).
Meskipun proses fraksinasi senyawa aktif dominan diperkirakan dapat
meningkatkan aktivitas sitotoksik terhadap sel kanker MCF-7, penggunaan bentuk
ekstrak kasar ini sebenarnya memiliki keunggulan tersendiri. Interaksi sinergis
multi-target dari berbagai senyawa bioaktif di dalam ekstrak berpotensi
meminimalkan risiko resistensi seluler, yang kerap menjadi kendala utama pada
penggunaan kemoterapi agen tunggal. Mekanisme kerja interaksi tersebut diawali
dengan terjadinya disrupsi pada membran sel kanker, yang selanjutnya
memudahkan penetrasi monoterpenoid dan senyawa fenolik ke dalam sitoplasma
secara masif. Akumulasi senyawa-senyawa ini kemudian mengaktifkan kaskade
sinyal intraseluler yang memicu jalur apoptosis intrinsik via disfungsi mitokondria
(Silva et al., 2022).

Jalur intristik proses apoptosis dimulai dari peningkatan permeabilitas membran
mitokondria yang memicu lepasnya sitokrom c ke sitoplasma, dan berikatan dengan
Apaf-1 (Apoptotic protease activating factor-1) membentuk kompleks apoptosom.
Kompleks ini mengaktivasi pro-caspase-9 menjadi caspase-9 aktif, yang

selanjutnya memicu pembelahan caspase eksekutor, yaitu caspase-7. Aktivasi
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caspase eksekutor tersebut akhirnya mendegradasi protein struktural sel,
mendenaturasi DNA, dan menginduksi lisis pada sel MCF-7 (Vafadar et al., 2020).
Dengan demikian, sitotoksik ekstrak metanol daun Rasamala diduga tidak
bergantung pada agen tunggal, melainkan bekerja melalui mekanisme interaksi
sinergistik yang kompleks. Hasil ini memberikan nilai kebaruan (novelty) karena
pengujian ekstrak metanol daun Rasamala terhadap sel kanker payudara MCF-7
belum pernah dilaporkan. Studi terdahulu masih terbatas pada sel kanker lain,
seperti kanker lidah (Anwar et al., 2018) Penelitian ini memperluas basis data
ilmiah mengenai sitotoksisitas daun Rasamala dan menjadi data awal (preliminary
data) untuk pengembangan agen antikanker payudara.

Penelitian ini masih memiliki beberapa keterbatasan, antara lain terdapat
perbedaan antara profil kimia yang ditemukan di laboratorium dengan literatur
terdahulu. Beberapa studi melaporkan bahwa daun Rasamala didominasi oleh
golongan flavonoid (Anwar et al., 2019). Pada penelitian ini, senyawa flavonoid
tidak teridentifikasi, ekstrak justru didominasi oleh terpenoid serta ester asam
lemak. Perbedaan ini kemungkinan besar dipengaruhi oleh faktor metodologis,
yaitu penggunaan instrumen GC-MS langsung tanpa tahapan derivatisasi. Analisis
GC-MS sangat sensitif untuk senyawa metabolit sekunder yang volatil, semivolatil,
dan termostabil seperti terpenoid dan ester asam lemak (Agus et al., 2025). Namun,
instrumen ini tidak mampu mendeteksi senyawa berbobot molekul besar,
termolabil, atau nonvolatil seperti flavonoid dan polifenol kompleks tanpa
modifikasi kimia (Hasibuan et al., 2023). Akibatnya, profil kimia dalam penelitian
ini belum merepresentasikan seluruh spektrum metabolit sekunder daun Rasamala
secara menyeluruh.

Keterbatasan teknis juga terdapat pada pembacaan uji sitotoksik. Secara teoritis,
absorbansi MTT assay idealnya diukur pada panjang gelombang 570 nm. Namun,
karena keterbatasan spesifikasi filter alat di laboratorium, pengukuran dilakukan
pada 620 nm. Panjang gelombang ini biasanya berfungsi sebagai reference
wavelength, sehingga sensitivitas deteksi kristal formazan mungkin berbeda dari
standar utama. Meski demikian, karena seluruh sampel dan kontrol diukur pada
kondisi instrumen yang identik, data absorbansi tetap valid digunakan untuk

perbandingan relatif viabilitas antar-kelompok.
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Dari aspek biologis, penelitian ini menggunakan sel MCF-7 dengan pasase yang
relatif tinggi (pasase ke-50). Pembiakan sel jangka panjang secara teoritis berisiko
memicu genetic drift, pergeseran fenotipe, atau adaptasi morfologis yang dapat
mengubah sensitivitas asli sel terhadap agen sitotoksik. Meskipun demikian, tidak
ditemukan penurunan kualitas kultur yang signifikan dalam penelitian ini. Studi
pendahuluan menunjukkan viabilitas sel tetap prima (>95%) dengan morfologi
epitelial poligonal khas dan grafik pertumbuhan stabil. Kelompok kontrol negatif
juga menunjukkan pertumbuhan yang optimal tanpa adanya kelainan bentuk
struktural ataupun kematian sel spontan dalam jumlah besar.

Keterbatasan lainnya adalah penelitian ini belum melibatkan pengujian terhadap
sel normal, sehingga nilai indeks selektivitas (selectivity index) untuk mengevaluasi
keamanan spesifik ekstrak terhadap sel sehat belum dapat ditentukan. Selain itu,
penelitian ini masih terbatas pada sistem kultur sel in vitro sehingga aspek
farmakokinetika, absorpsi, distribusi, dan metabolisme senyawa aktif dalam sistem

organisme hidup yang kompleks belum dapat digambarkan secara menyeluruh.



BAB VI
SIMPULAN DAN SARAN

6.1 Simpulan

Berdasarkan hasil penelitian mengenai pengaruh ekstrak metanol daun
Rasamala (Altingia excelsa Noronha) terhadap viabilitas sel kanker payudara
MCF-7, dapat disimpulkan bahwa:

1. Paparan ekstrak metanol daun Altingia excelsa Noronha pada berbagai
konsentrasi menghasilkan penurunan viabilitas sel kanker payudara MCF-
7. Besarnya penurunan viabilitas menunjukkan hubungan yang bergantung
pada konsentrasi, di mana peningkatan konsentrasi ekstrak diikuti oleh
semakin rendahnya viabilitas sel.

2. Hasil analisis menunjukkan bahwa ekstrak metanol daun Altingia excelsa
Noronha memiliki nilai ICso sebesar 191,67 pg/mL terhadap sel kanker
payudara MCF-7. Berdasarkan klasifikasi aktivitas sitotoksik, nilai tersebut
mengindikasikan bahwa ekstrak memiliki aktivitas sitotoksik kategori

sedang.

6.2 Saran
6.2.1 Bagi Institusi dan Akademis

Hasil penelitian ini diharapkan dapat menjadi data dasar bagi
pengembangan agen kemoterapi herbal di masa depan, khususnya dalam
pemanfaatan kekayaan hayati tanaman hutan Indonesia seperti daun

Rasamala.

6.2.2 Bagi Peneliti Selanjutnya

1. Perlu dilakukan uji selektivitas menggunakan sel untuk memastikan
keamanan ekstrak terhadap sel normal.

2. Perlu dilakukan pengujian mekanisme kematian sel yang lebih
spesifik, seperti uji Apoptosis dan Siklus Sel menggunakan metode
Flow Cytometry.

3. Apabila profil keamanan ekstrak sudah tervalidasi dengan baik, perlu
adanya penelitian lanjutan secara in vivo untuk melihat efek ekstrak

dalam sistem biologis yang lebih kompleks.
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4. Dilakukan studi lebih lanjut untuk menilai efek pemberian ekstrak
metanol daun Rasamala Altingia excelsa Noronha dalam menghambat

proliferasi pada sel kanker payudara MCF-7.
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Wassalamu alalkum warahmatulah wabarakatuh

Ketua KEPKX
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Lampiran 2. Hasil Analisis Kromatogram GC-MS Ekstrak Metanol Daun

Rasamala
Unknown Analysis Report - All Hits dolon
Batch Path D:\MassHunter\GCMS\1\data\Analisa Sampel\December\December 8th
Analysis File Name December 8th.uaf
Analyst Name Mass Hunter
Analysis Time 12/12/2025 10:52:58 AM
Data File Name 257802 Rasamala MeOH (2).D Data Path Name D:\MassHunter\GCMS\1\data\Analisa
Sampel\December\December 8th
Sample Name 257802 Rasamala MeOH (2) Sample Type Sample
Acq Method File SampleMethod1 Acq Method Path D:\LAB ALAT MESIN PRESISI BRIN
SUBANG\Methode\
Acq Time 12/12/2025 6:32:09 AM Operator Andrean
Instrument Name GCMS Dilution 1
H TIC Scan 257802 Rasamala MeOH (2).D
% 5 0
‘g’ x107 | X
3 L]
o )
1 T o
(2]
~
0.87 ~ S
@ ~
0.6 § \é?_
0.41 © “% =B Y =2 T le |8 2 i
§ 2 R IRY¥ T 88 "ge 8 g |5 2 b
0.27 & > N oo o [ R T BN T o ~ : =) ~
< a o KMo - m M o N A % — ] 3
OJ:\IQ\ '\\AL\QOG\Q % \r‘r\ T \T\r“\ l\ T 1 U T T T T T U
5 7 8 9 10 11 12 13 14 15 16 17 18 19 20 21 22 23 24 25 26 27 28 29 30
Acquisition Time (min)
RT Compound Name CAS# Formula Area Match Score  Sample Sample
4-Methyl-2,4-bis(p-hydroxyphenyl)pent-1-ene, 2TMS C24H3602Si
4.4262 derivative 1000283-56-8 2 1027103 76.3 1.06 4.46
4-Methyl-2,4-bis(p-hydroxyphenyl)pent-1-ene, 2TMS C24H3602Si
4.4262 derivative 1000283-56-8 2 1027088 76.3 1.06 4.46
4-Methyl-2,4-bis(p-hydroxyphenyl)pent-1-ene, 2TMS C24H3602Si
4.4262 derivative 1000283-56-8 2 1027103 76.3 1.06 4.46
4-Methyl-2,4-bis(p-hydroxyphenyl)pent-1-ene, 2TMS C24H3602Si
4.4262 derivative 1000283-56-8 2 1027088 76.3 1.06 4.46
5.6719 Styrene 100-42-5 C8H8 2030900 79.2 2.09 8.82
5.6719 Styrene 100-42-5 C8H8 2030900 79.2 2.09 8.82
5.6719 Styrene 100-42-5 C8H8 2108508 83.7 217 9.16
5.6719 Styrene 100-42-5 C8H8 2108508 83.7 2.17 9.16
5.6719 Styrene 100-42-5 C8H8 2386397 91.2 245 10.37
5.6719 Styrene 100-42-5 C8H8 2386397 91.2 245 10.37
5.6719 Styrene 100-42-5 C8H8 2386397 91.2 2.45 10.37
5.6719 Styrene 100-42-5 C8H8 2386397 91.2 245 10.37
6.1488 1,2,4-Thiadiazole, 5-amino- 7552-07-0 C2H3N3S 237957 67.6 0.24 1.03
6.1488 1,2,4-Thiadiazole, 5-amino- 7552-07-0 C2H3N3S 237957 67.6 0.24 1.03
6.1488 1,2,4-Thiadiazole, 5-amino- 7552-07-0 C2H3N3S 237957 67.6 0.24 1.03
6.1488 1,2,4-Thiadiazole, 5-amino- 7552-07-0 C2H3N3S 237957 67.6 0.24 1.03
6.1488 1,2,4-Thiadiazole, 5-amino- 7552-07-0 C2H3N3S 237957 67.6 0.24 1.03
6.1488 1,2,4-Thiadiazole, 5-amino- 7552-07-0 C2H3N3S 237957 67.6 0.24 1.03
6.1488 1,2,4-Thiadiazole, 5-amino- 7552-07-0 C2H3N3S 237957 67.6 0.24 1.03
6.1488 1,2,4-Thiadiazole, 5-amino- 7552-07-0 C2H3N3S 237957 67.6 0.24 1.03
7.0273 5-Hydroxy-7-methoxy-2-methyl-3-phenyl-4-chromenone 55927-39-4 C17H1404 155808 72.4 0.16 0.68
7.0273 5-Hydroxy-7-methoxy-2-methyl-3-phenyl-4-chromenone 55927-39-4 C17H1404 155808 72.4 0.16 0.68
7.0273 5-Hydroxy-7-methoxy-2-methyl-3-phenyl-4-chromenone 55927-39-4 C17H1404 155808 72.4 0.16 0.68
7.0273 5-Hydroxy-7-methoxy-2-methyl-3-phenyl-4-chromenone 55927-39-4 C17H1404 155808 72.4 0.16 0.68
7.0273 5-Hydroxy-7-methoxy-2-methyl-3-phenyl-4-chromenone 55927-39-4 C17H1404 155808 72.4 0.16 0.68
7.0273 5-Hydroxy-7-methoxy-2-methyl-3-phenyl-4-chromenone 55927-39-4 C17H1404 155808 72.4 0.16 0.68
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Lampiran 3. Data Mentah Nilai Absorbansi (Optical Density) dan
Perhitungan Persentase Inhibisi Sel MCF-7

63

Konsent | Log Repl |Rep2 | Rep3 | Rata- % %
rasi konsentr rata OD | Viabilit | Inhibisi
(ppm) asi as
ekstrak
312,5 2,49485 | 0,1809 | 0,1779 | 0,1602 | 0,17300 | 45,3195 | 54,6804
002 00 00 00 00 948 052
156,25 | 2,19382 | 0,1894 | 0,2057 | 0,2064 | 0,20050 | 52,5235 | 47,4764
003 00 00 00 767 233
78,125 | 1,89279 | 0,2095 | 0,2467 | 0,2059 | 0,22070 | 57,8152 | 42,1847
003 00 00 00 00 288 712
39,0625 | 1,59176 | 0,2470 | 0,2306 | 0,2160 | 0,23120 | 60,5658 | 39,4341
003 00 00 00 00 4 6
kontrol 0,3390 | 0,4645 | 0,3417 | 0,38173
00 00 00 33
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Lampiran 4. Data Mentah Analisis Statistik Perangkat Lunak GraphPad
Prism 11 dan Data Transformasi Log 10

Group A
KONTROL
1 88.8000000
2 121.6800000| 604000000
3
A
5
6
Transform 2
KONTROL
‘ ‘ 1.948
2 ‘ 2.085
3 1.952
4

64.7000000

89.5100000| 56.5800000

Group B & Group C
39.06 78.125

B C
39.06 78.125
1.811 1.73¢9
1.781 1.810

1.753 1.732

Group D
156.25

54.8800000 | 49.6100000
64.6200000 53.8800000
53.9300000 | 54.0600000

D

156.25

1.696
1.73
1.733

Group E
312.5

47.3800000
46.6000000
41.9600000

E

3125

1.676|
1.668
1.623
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Lampiran 5. Hasil Analisis Statistik Perangkat Lunak GraphPad Prism 11
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Lampiran 6. Foto Dokumentasi Laboratorium
Data preliminary
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Penggantian medium dan Uji MTT

67




68

Lampiran 7. Bukti Kartu Bimbingan




LEMBAR BIMBINGAN
Pembimbing :?“g"‘ Suciat Mingsih , 5.6, M. Biomeel

NO | TANGGAL DESKRIPSI BAHASAN PARAF j

y |oe-n-2005 | Powbanasan BAS T

2 | Og-n-s ?embdhmm ol T

3 |¥-r-wes| Pembaramn BB IC

s |17-n-mns ACC(J ik

5 [®-am-2%| Poun Boo W

A-of - W0 Rab v | Bop v, FRean

7 |e-or-wmp [ Bop v ewn

g [2-or-vB | Doy 4 Bao Vi

9 [2-00-3% | Gy ) v, ) R

SRR RS

10 B - 000G % \“'\’.'_\”




LEMBAR BIMBINGAN

--------

NO | TANGGAL DESKRIPSI BAHASAN PARAF
o teams Pembanaron BAB! peseldian i i

, |42 -mms Pombohason Bag T L%&
3 | 15-8 23| Vemiborason L

4 |le-msl Acc propssal

5 |00 Royyi BB IV

p n-oHaJ Kev'm' BAE

5 |31-05-2me

Revis BR& V|

g |02 - OC-2mL

ACC Skapw

RSN

10
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Lampiran 8. Biodata Diri

BIODATA DIRI
Nama Lengkap : Salzabilla Syahrajab
NIM : 2210015026
Tempat Tanggal Lahir : Pandeglang, 22 September 2003
Jenis Kelamin : Perempuan
Agama : Idlam
Kewarganegaraan » Indonesia
Alamat Rumah : Jalan Ciwasiat No. 61, Kab, Pandeglang, Prov. Banten
Telepon/Hp : 089529929972
Email : Salzabilla5 19@gmail.com
RIWAYAT PENDIDIKAN
Sckolah Kota Jenjang Tahun
SDN Saruni | Pandeglang SD 2009-2015
SMPN | Pandeglang Pandeglang SMP 2015-2018
SMAN 2 Pandeglang Pandcglang SMA 2018-2021
RIWAYAT PRESTASI

SUMBER DAN TOTAL DANA PENELITIAN

Sumber Dana : Hibah

Tangerang, 03 Jum 2026

Salzabilla Syahrajab



