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1. IDENTITAS PENELITIAN
A. JUDUL PENELITIAN

PENGEMBANGAN ANTIOBESITAS BERBASIS ANGKAK DAN TANAMAN LOKAL DENGAN
PENDEKATAN META-ANALISIS DAN ETNOFARMAKOLOGIS

1. Hasil Systematic Review dan Meta-analysis terkait Potensi Tanaman Obat (Global dan Lokal) sebagai
Inhibitor Enzim Lipase

Pada tahun pertama telah dilakukan studi meta analisis dan sistematik review melalui pendekatan
etnofarmakalogis tanaman obat antiobesitas serta studi literatur terkait potensi angkak sebagai antiobesitas. Studi
meta analisis dan sistematik review tanaman obat antiobesitas dilakukan terhadap 6 scientific database yakni
Scopus, Science direct, Proquest, Ebsco, Cingage Library dan Emerald berdasarkan kriteria seleksi sebagai
berikut: (1) desain: eksperimen penghambatan lipase pankreas; (2) populasi: semua artikel penelitian yang
menerapkan protokol in vitro untuk antiobesitas dalam kurun waktu 10 tahun terakhir; (3) intervensi:
perbandingan antara sifat penghambatan lipase 1Cso tanaman obat dan orlistat; dan (4) data: 1C50 tanaman obat,
standar deviasi (SD) dengan selang kepercayaan 95% (CI). Adapun kriteria tambahan yakni semua artikel
penelitian diterbitkan dalam bahasa Inggris.

Berdasarkan hasil meta analisis dan sistematik review tanaman obat antiobesitas, maka diperoleh 10
kandidat tanaman obat (dapat ditemui di Indonesia) yang berpotensi sebagai antiobesitas melalui mekanisme
penghambatan lipase pankreas yakni kelor, kemangi, daun asam jawa, asam gelugur, lengkuas, kencur, daun
kumis kucing, daun jambu biji, serai wangi, dan kayu secang. Data yang digunakan dalam studi awal ini adalah
data ICsp. 1Csp menunjukkan minimum konsentrasi sampel yang mampu menghambat 50% kerja enzim lipase
pankreas. Sehingga, semakin kecil nilai 1Csp maka semakin baik potensi tanaman obat tersebut sebagai
antiobesitas inhibitor lipase pankreas. Gambar 1 menunjukkan bahwa nilai rata-rata effect size dengan Cl 95%
dari tanaman obat terpilih adalah sebesar 13.42 [-0.05, 26,89] dengan 1= 89.98% dan P<0.001. Terdapat 1
tanaman obat Indonesia yang memiliki nilai effect size lebih kecil dari rata-rata, yaitu kelor 3.61 [1.70, 5.52].
Sedangkan, kemangi nilainya tidak berbeda signifikan dengan kelor maupun nilai rata-rata tanaman obat
Indonesia terpilih. Sehingga tanaman obat antiobesitas terbaik berdasarkan kemampuan inhibisi lipase pankreas
jika dibandingkan dengan orlistat adalah kelor dan kemangi.
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Gambar 1 Forest plot analisis subkelompok yang melihat pengaruh tanaman obat Indonesia terhadap aktivitas
inhibisi lipase pankreas
Keterangan: Analisis subkelompok daya hambat lipase pankreas pada Tanaman Obat Indonesia pada selang kepercayaan nilai
effect size dengan 95% CI untuk setiap data. Nilai yang lebih rendah dari nilai rata-rata memiliki potensi inhibisi lipase
pankreas yang tinggi dan sebaliknya.

Potensi kelor sebagai antiobesitas selain melalui mekanisme inhibisi lipase pankreas juga secara
signifikan menurunkan indeks massa tubuh tikus obesitas®. secara in vivo daun kelor juga memperbaiki profil
lipid yakni menurunkan kadar kolesterol total, trigliserida, low-density lipoprotein (LDL), very low-density
lipoprotein (VLDL), dan meningkatkan high-density lipoprotein (HDL), mengatur penyimpanan lemak dengan
menurunkan regulasi ekspresi adipogenesis-associated proteins peroxisome proliferator-activated receptor
gamma (PPARY) dan asam lemak sintase (FAS)), upregulasi ekspresi protein terkait lipolisis (adipose triglyceride
lipase (ATGL), serta menurunkan kadar leptin?. Berdasarkan penelitian lain yang menggunakan sel 3T3-L1, daun
kelor mampu menghambat ekspresi protein terkait adipogenesis dan lipogenesis®. Lebih lanjut lagi, secara spesifik
studi antiobesitas tanaman obat Indonesia berdasarkan uji adiposit secara in vitro (%akumulasi lipid dan %
gliserol release) dari 76 tanaman diketahui bahwa kelor memiliki potensi antiobesitas relatif tinggi*. Hal yang
menarik lainnya, daun kelor masuk dalam daftar 50 bahan pangan masa depan karena daun kelor kaya akan potensi
bioaktivitas yang baik untuk kesehatan tubuh?®.

Senyawa fitokimia yang berfungsi sebaga anti lipase pada tanaman yang dapat di temukan di Indonesia
dalam studi ini antara lain fenolik, flavonoid, polifenol, dan niazirin. Hasil meta-analisis subkelompok pada
Gambar 2 menunjukkan bahwa senyawa fitokimia yang berfungsi sebagai antiobesitas dengan mekanisme inhibisi
lipase terbaik adalah fenolik, flavonoid, dan niazirin. Nilai rata-rata sebesar 3.6 [1.7, 5.5] sedangkan fenolik dan
flavonoid sebesar 13.86 [5.86, 21.86] dan niazirin sebesar 3.610 [-0.1, 26.9]. Niazirin adalah senyawa bioaktif
yang ditemukan pada kelor, merupakan golongan senyawa fenolik glikosida®. Niazirin berperan mengurangi
akumulasi lipid, meningkatkan oksidasi lipid, penurunan glukoneogenesis®.

Selain niazirin, ada empat kelas utama senyawa fitokomia yang berfungsi sebagai antiobesitas, yaitu
alkaloid, fitosterol, polifenol, dan terpenoid’. Rajan et al. (2020)® menyebutkan ada 5 senyawa bioaktif yang
berfungsi sebagai inhibitor lipase, yaitu fenolik, flavonoid, saponin, alkaloid, dan terpenoid. Senyawa fitokimia
yang memiliki 1C50 inhibisi lipase yang rendah adalah flavonoid, sedangkan beberapa jenis senyawa fitokimia
dalam sebuah tanaman yang dapat menghasilkan data pengujian IC50 inhibisi lipase yang tinggi, antara lain:
saponin, terpenoid, dan flavonoid. Flavonoid berperan sebagai antiobesitas yakni melalui mekanisme penurunan
akumulasi lipid, penurunan total kolesterol dan inhibisi lipase pankreas®?. Sedangkan, Saponin berperan sebagai
antiobesitas melalui mekanisme regulasi termogenesis, lipogenesis dan lipolisis'®.
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Gambar 2 Forest plot analisis subkelompok yang melihat pengaruh perbedaan senyawa fitokimia terhadap
aktivitas inhibisi lipase pankreas

Pelarut yang digunakan dalam mengekstrak senyawa fitokimia antiobesitas bermacam-macam. Hasil
meta-analisis pada Gambar 3 menunjukkan bahwa metanol merupakan pelarut terbaik dalam mengekstrak
fitokimia antiobesitas pada tanaman obat yang dapat ditemukan di Indonesia dengan nilai SMD sebesar 4.18 [-
5.3, 13.7]. Beberapa penelitian menggunakan pengekstrak air, metanol, dan etanol untuk mengekstrak senyawa
fitokimia yang berfungsi sebagai inhibitor lipase. Pelarut dengan kemampuan inhibisi lipase dari yang terbesar ke
yang terkecil adalah etanol> metanol> air!>%3,
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Gambar 3 Forest plot analisis subkelompok yang melihat pengaruh perbedaan jenis pelarut untuk ekstraksi
senyawa fitokimia terhadap aktivitas inhibisi lipase pankreas

Data antiobesitas tanaman obat Indonesia yang berhasil dikumpulkan tidak semuanya memiliki data
lengkap berupa IC50, nilai rata-rata, standar deviasi baik untuk tanaman obat maupun kontrol orlistat. Sehingga
kami melakukan rekap terhadap data lainnya sebagaimana tercantum Tabel 1 berikut. Suatu ekstrak tanaman
dikatakan memiliki aktivitas antilipase tinggi dan berpotensi sebagai kandidat obat antiobesitas jika kemampuan
inhibisi lipasenya 75%-100%. Aktivitas antilipase suatu tanaman obat dapat dikategorikan sebagai sedang,
rendah, dan tidak memiliki aktivitas antilipase jika kemampuan inhibisi lipasenya berturut turut sebesar 50-70%,
25-50%, dan < 25%*. Berdasarkan data tersebut, maka tanaman dengan kemampuan inhibisi tinggi adalah
kemuning, meniran, daun kumis kucing, serai wangi, kayu secang, daun murbei, jahe, daun alpukat, daun jambu
biji, dan daun jambu air.



Tabel 1 Ketersediaan data mengenai tanaman obat Indonesia yang berfungsi sebagai antiobesitas

No.

=

CONOOR~WN

11.
12.
13.

14.

15.

16.
17.
18.
19.
20.
21,
22,
23.
24,
25.
26.
27.
28.
29.
30.
31.
32.
33.
34.
35.

Tanaman Obat 1Cs0 Kontrol % Inhibisi n Konsentrasi
Orlistat % lipase (mg/mL)
Angkak?®® 612 =+ - - 3 -
5.1
Kunci Pepet?® - 10.6 5.8 3 0.10
Daun Asam Jawa'® - 10.6 10.8 3 0.10
Asam Gelugur®’ - 10.6 41.3 3 0.10
Lengkuas'’ - 10.6 28.2 3 0.10
Kencur®’ - 10.6 25.5 3 0.10
Bangle?® - 17.53 21.47 3 0.10
Jati Belanda®® - 17.53 10.70 3 0.10
Kemuning [36] 55.18 17.53 25.66 3 0.10
(ICs  Orlistat:  1.71  pg/ml 99.6+0.3 75.6+ 5.4
pg/mi)*e
Pegagan®® - 21.0£0.4* 253+04* 3 0.25
Mengkudu?1® - 21.0£0.4* 258+£0.1* 3 0.25
Pare® - 21.0+£0.4* 21.0£13* 3 0.25
Meniran 27.65 99.6£0.3 76.7£04 3 0.50
(ICsp  Orlistat:  1.71  pg/ml
pg/ml)8
Daun Blimbing wuluh®® 41.45 99.6£0.3 739+£20 3 0.50
png/ml
Daun Kumis Kucing'® 34.74 99.6£0.3 95.3+£20 3 0.50
png/ml
Sambiloto®® - 99.6£0.3 0 3 0.50
Daun salam?*® - 99.6+0.3 382+65 3 0.50
Temu Ireng®® - 99.6 £0.3 382+65 3 0.50
Daun Temulawak?® - - 16.9 3 100
Kunyit!* - - 70.4+34 3 0.25
Kayu Secang?! - Cetilistat: 55 90 3 0.50
Serai wangi?* - Cetilistat: 55 91+15 3 1.0
Daun Murbei® - Cetilistat: 55 90 + 20.6 3 1.0
Kayu Manis?? - 46.79 16.23 - 10
Teh Hijau?? - 46.79 47.82 - 10
Jahe® - 68.90 87.30 3 0.1
Daun alpukat® - - 92.8 3 -
Sirih® - - 9.9 3 -
Lada putih?® - - 24.1 3 -
Daun jambu biji?° - - 99.0 3 -
Daun jambu air® - - 85.6 3 -
Buah asam jawa® - - 68.0 3 -
Daun katuk® - - 9.9 3 -
Jeruk purut?* - 100 58.0 3 0.01
Jintan hitam? - - 37.1 3 -

n= jumlah ulangan

inhibisi lipase pankreas adalah 12,75 [10,144, 15,362] dengan 1°= 89.83% dan P<0.001.

Berdasarkan hasil meta-analisis dan tambahan data yang berasal dari literatur dalam negeri maka dapat
disimpulkan bahwa terdapat 10 kandidat tanaman obat yang berpotensi sebagai inhibitor lipase pankreas. Kandidat
tanaman anti-obesitas tersebut meliputi kelor, kemangi, daun asam jawa, asam gelugur, lengkuas, kencur, daun
kumis kucing, daun jambu biji, serai wangi, dan kayu secang.

Berdasarkan studi meta analisis dan sistematik review tanaman obat antiobesitas global, maka diperoleh
8 tanaman obat yang berpotensi sebagai antiobesitas melalui mekanisme penghambatan lipase pankreas, antara
lain: Solenostemma argel, Garcinia vilersiana, Phyllanthus chamaepeuce, Cassia auriculata, Moringa oleifera,
Ficus carica, Ocimum gratissimum, dan Adiantum capillus-veneris. Forest plot pada Gambar 4 menunjukkan
bahwa nilai SMD dan CI 95% tanaman obat terpilih yang berfungsi sebagai antiobesitas melalui mekanisme



Gambar 5 menunjukkan bahwa kombinasi flavonoid alkaloid memberikan nilai SMD sebesar 0,102 [-
1,031, 1,234], niazirin sebesar 3,610 [1,703, 5,517], mallic acid sebesar 6,178 [2,645, 9,711], flavonoid sebesar
6,316 [0,507, 12, 126], 5-Methoxy-7hidroxy-9,10hydro-1,4phenanthrenequinone sebesar 7,727 [3,071, 12,382],
kombinasi tannin, phenolic dan flavonoid sebesar 7,977 [-2,379, 18,333], dan ferulic acid sebesar 10,422 [4,312,
16, 533]. Niazirin merupakan senyawa bioaktif golongan phenolic glycoside®. Berdasarkan data olahan forest plot
ini dapat dikatakan bahwa tanaman herbal yang mengandung flavonoid dan alkaloid memiliki kemampuan lipase
pankreas yang lebih tinggi dari pada tanaman yang hanya mengandung flavonoid atau fenolik saja. Kemampuan
inhibisi lipase pankreas tanaman yang mengandung bioaktif flavonoid dan alkaloid adalah sekitar 60 kali lebih
tinggi dari tanaman yang hanya mengandung senyawa bioaktif flavonoid saja.
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Overall (1"2=89.83 % , P=0.000) 12,753 {10.144, 15.362)
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Gambar 4 Hasil analisis subkelompok yang melihat pengaruh perbedaan jenis tanaman obat antiobesitas global
(dari berbagai belahan dunia) terhadap aktivitas inhibisi lipase pankreas
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Gambar 5 Hasil analisis subkelompok yang melihat pengaruh perbedaan jenis komponen bioaktif dalam
tanaman obat antiobesitas global terhadap aktivitas inhibisi lipase pankreas

Urutan jenis pelarut (dari yang paling baik) untuk mengekstrak senyawa adalah 70% etanol_secara
ultrasonikasi, 90% etanol secara ultrasonikasi, metanol secara ultrasonikasi, 50% etanol secara ultrasonikasi,
metanol, air, dan etil asetat. Berdasarkan forest plot diperoleh bahwa ekstraksi tanaman obat dengan bantuan
ultrasonikasi semakin meningkatkan kemampuan inhibisi lipase pankreas dibandingkan proses ekstraksi metode
maserasi biasa, serta jauh lebih baik potensi inhibisi lipase pankreasnya dibandingkan proses ekstraksi diikuti
fraksinasi baik melalui fraksinasi dengan gradien kromatografi dan separatory funnel. Perlakuan ekstraksi secara
ultrasonik dapat meningkatkan efisiensi dan selektivitas ekstraksi senyawa bioaktif, proses ekstraksi yang lebih
cepat, dan menghasilkan ekstrak yang lebih banyak?®, sehingga proses ekstraksi secara ultrasonik merupakan
ekstraksi yang efektif untuk mengekstrak bioaktif tanaman obat?®,

Forest plot pada Gambar 6 menunjukkan bahwa pelarut yang efektif digunakan untuk mengekstrak
senyawa bioaktif inhibitor lipase adalah etanol 70%. Lebih lanjut, kemampuan pelarut etanol dengan bantuan
ultrasonikasi dalam mengekstrak senyawa bioaktif antiobesitas inhibisi lipase pankreas hampir 8 kali lebih baik
dari pada pelarut etanol dengan tahapan maserasi. Sementara kemampuan pelarut etanol dalam mengesktrak
senyawa bioaktif yang berkontribusi sebagai antiobesitas inhibisi lipase pankreas sekitar 2,5 kali lebih tinggi dari
pada pelarut metanol. Pelarut yang digunakan untuk mengekstraksi senyawa bioaktif dipilih berdasarkan
kepolarannya, pelarut polar akan efektif menarik dan melarutkan senyawa bioaktif yang polar atau cenderung
polar, begitupun sebaliknya?’. Polaritas pelarut yang umum digunakan dalam proses ekstraksi dari yang tidak
polar sampai paling polar adalah Heksana < kloroform < etilasetat < aseton < etanol < metanol < air #’. Etanol
diketahui sebagai pelarut terbaik untuk mengekstraksi senyawa polifenol termasuk flavonoid serta hasilnya lebih
aman untuk dikonsumsi manusia, metanol pada umumnya lebih efisien untuk mengekstrak senyawa polifenol
yang memiliki berat molekul yang lebih kecil sementara pelarut aseton lebih baik untuk mengekstrak polifenol
seperti flavonols yang memiliki berat molekul yang lebih besar?. Senyawa bioaktif alkaloid lebih efektif
terekekstrak pada pelarut etanol dibandingkan metanol dan air'’.
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&7 7.830 {3.120, 12z.540) W
Subgroup 50% Ethanol (Utrasonic) (12=NA , P=NA) 7.830 (3.120, 12.540)

Gambar 6 Hasil analisis subkelompok yang melihat pengaruh perbedaan jenis pelarut ekstraksi tanaman obat
antiobesitas global terhadap aktivitas inhibisi lipase pankreas

Berdasarkan studi meta-analisis yang dilakukan untuk melihat pengaruh berbagai parameter yang terkait
dengan tanaman anti-obesitas (data global), maka didapatkan 8 tanaman obat terbaik yang berpotensi sebagai



inhibisi lipase pankreas adalah Solenostemma argel, Garcinia vilersiana, Phyllanthus chamaepeuce, Cassia
auriculata, Moringa oleifera, Ficus carica, Ocimum gratissimum, dan Adiantum capillus-veneris.

Studi metaanalisis terhadap angkak dari 6 scientific database tersebut tidak dapat dilakukan karena tidak
ditemukan studi yang relevan dengan kriteria seleksi dan memenuhi persyaratan kelengkapan data yakni memiliki
data IC50 lipase pankreas, jumlah ulangan sampel, standar deviasi baik sampel tanaman obat serta orlistat. Satu
artikel terkait potensi lipase pankreas pada turunan pigmen Monascus yang mengandung asam L-, D-amino.
Diperoleh aktivitas penghambatan lipase pakreas turunan L-Trp dan D-Tyr pigmen monascus memiliki nilai IC50
masing-masing 61,2 dan 103 uM. Turunan L-Leu-OEt dan L-Tyr-OEt yang dibuat melalui modifikasi struktur
lebih lanjut menunjukkan aktivitas penghambatan lipase tinggi dengan nilai IC50 masing-masing 12,2 dan 13,8
UM, Sehingga, data tersebut menunjukkan akan adanya potensi inhibisi lipase pankreas walaupun tidak terlalu
tinggi yang dimiliki oleh angkak. Penelitian sebelumnya terkait angkak yang telah peneliti lakukan menunjukkan
potensi angkak sebagai obat hiperkolesterolimia, hiperglikemik dan antikanker. Adapun hiperkolesterolimia dan
hiperglikemik berasosiasi dengan obesitas?®. Potensi inhibisi lipase pankreas dipengaruhi oleh senyawa bioaktif
yang dikandung masing-masing sampel®*®. Dengan demikian, apabila angkak diformulasikan dengan beberapa
tanaman obat antiobesitas terbaik berdasarkan hasil meta analisis di atas maka dapat diperoleh formula terbaik
sebagai kandidat obat dan pangan fungsional antiobesitas.

2. Hasil Kajian Etnobotani Sepuluh Tanaman asal Indonesia yang Berpotensi sebagai Antiobesitas

Sebagaimana tertera dalam proposal penelitian, pendekatan etnofarmakologis dan/atau etnobotani
dilakukan terhadap 10 jenis tanaman lokal yang berpotensi sebagai antiobesitas. Sepuluh jenis tanaman yang
dikaji dalam pendekatan etnofarmakologis ini didasarkan atas hasil studi meta-analisis di tahap 1seh Oleh karena
itu, pada beberapa bagian dicantumkan juga hasil penelitian yang mencantumkan kandungan senyawa bioaktif
pada berbagai tanaman tersebut sebagai data pendukung, baik yang tercantum jelas nilainya (kuantitatif) maupun
yang hanya diuji ada atau tidaknya senyawa tersebut (kualitatif). Hasil kajian etnobotani tersebut dapat dilihat
pada Tabel 2.



Tabel 2 Hasil kajian etnobotani 10 tanaman terpilih asal Indonesia sebagai agen antiobesitas

Tanaman Asal daerah Spesifikasi Pemanfaatan Tradisional Sumber
Kelor (Moringa oleifera) Desa Kedungbulus, Gembong, Obat kolesterol, asam urat, kencing manis, Dani et al.**
g Pati darah tinggi, kanker.
Makassar, Sulawesi Selatan Menurunkan berat badan: memberikan efek Isnan®2

Bumiayu, Bojonegoro

Kota Baubau Sulawesi
Tenggara

Kotamadya Batu; Kabupaten
Malang

Cikarawang, Bogor

Bantaeng, Bulukumba
(Sulawesi Selatan); Kendari,
Konawe (Sulawesi Tenggara),
Nanggung (Jawa Barat); Blora
(Jawa tengah); Kupang, Sumba
Timur (NTT)

Jakarta, Jawa Barat, Banten,
Jawa Tengah, Yogyakarta,
Jawa Timur, Madura dst, Bali,
NTB, NTT

Kec. Banyuasin 11, Kab.
Banyuasin, Sumatera Selatan
Pamekasan, Madura

Lampung
Sumbercandik, Jember
Tidak disebutkan

Akar dan daun

kepada tubuh agar merangsang dan
melancarkan metabolisme sehingga dapat
membakar kalori lebih cepat

Menurunkan kolesterol
Menurunkan kolesterol

Menurunkan kolesterol

Sumber gizi (pangan)
Obat secara umum (tidak dijelaskan lebih
lanjut)

Diabetes

Sakit kuning

Katarak

memperlancar dan menambah ASI
Menghilangkan lemak, menurunkan kolesterol

Hasanah dan Daesusi®®
Slamet dan Andarias®*

https://www.trubus-
online.co.id/kelor-sejuta-
khasiat/

Desiawati®®

Roshetko et al.3®

Riastiwi et al.3”

Awaliyah®

Zaman®
Winarno et al.*°
Putra®!

https://www.jawapos.com
/kesehatan/04/12/2019/re
busan-daun-kelor-bisa-




Tanaman Asal daerah Spesifikasi Pemanfaatan Tradisional Sumber
turunkan-berat-badan-
dan-kendalikan-gula-
darah/

Tidak disebutkan menurunkan berat badan https://www.republika.co.

Daun jambu biji (Psidium
guajava)

Desa Toyareja, kec.
Purbalingga, kab. Purbalingga

Tidak disebutkan asalnya, tapi
penelitian dilakukan di jakarta
Kota Makassar

Wini Kefamenanu kabupaten
TTU, NTT

Brazil

Horticulture Research Institute,
Periyakulam Tamilnadu, and
Agricultural University, India
Tidak disebutkan

Eks-Karesidenan Surakarta
yang terditi dari Kota
Surakarta, Kabupaten Boyolali,
Kabupaten Sukoharjo,
Kabupaten Wonogiri,
Kabupaten Sragen, Kabupaten
Klaten

Kec. Banyuasin 11, Kab.
Banyuasin, Sumatera Selatan
Bumiayu, Bojonegoro

Daun segar hijau
tanpa bercak kuning,
dipetik pagi hari,

umur 2 bulan
Mature

Antiobesitas dan aktivitas hipelipidemik
Daun Antioksidan

Diare

Isotoma lingiflora Diare

id/berita/pyzplo328/daun-
kelor-untuk-bantu-
turunkan-berat-badan
Nurulita et al.*2

Susanty et al.*

Maryam et al.*

Yuliani dan Dienina“®

Teixeira et al.*®
Sreelatha dan Padma*’

Bais et al.*8

Dewantari et al.*®

Awaliyah®

Hasanah dan Daesusi®®




Tanaman

Asal daerah

Spesifikasi

Pemanfaatan Tradisional

Sumber

Kemangi (Ocimum
basillicum)

Sulawesi Barat

Menyuke, Kab. Landak,
KALBAR

Sumbercandik, Jember

Desa Wonoharjo, Kabupaten
Pangandaran, Jawa Barat

Kota Baubau Sulawesi
Tenggara

Pamekasan, Madura
Manoko, Kec. Lembang Kab.
Bandung Barat

Kenten, Kecamatan Talang
Kelapa, Kabupaten Banyuasin,
Sumatera Selatan

3.78-5.27 pg/ml

Tidak disebutkan

Tidak disebutkan

Banyuasin

Desa Wonoharjo, Kabupaten
Pangandaran, Jawa Barat

Kota Baubau Sulawesi
Tenggara
Pamekasan, Madura

Tidak disebutkan

Psidium guajava L
Daun

Ocimum
citriodorum/Kemangi
kecil

Psidium guajava L./
daun muda

Psidium guajava L
berdaging buah putih

Psidium guajava L

Psidium guajava L
Daging Merah
Daging Putih

Ocimum
citriodorum/Kemangi
kecil

Ocimum sanctum

Daun

Diare
Diare

Diare

Mencret, batuk, sakit kepala, menyembuhkan
kesemutan

masuk angin

Pelancar ASlI, jamu hamil

Penghilang bau badan

Luka dalam

batuk, asma

Pelancar ASI, antiseptik, sariawan, demam
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3. Persiapan Ekstrak Tanaman Obat Terpilih untuk Penapisan Aktivitas Inhibisi Lipase di
Laboratorium

Sebelum melakukan pengujian aktivitas antiobesitas tanaman obat lokal pada kultur sel adiposit di tahun
ke-2, penapisan aktivitas inhibisi enzim lipase pankreas tahap awal dilakukan dalam rangka memverifikasi hasil
studi meta-analisis pada tahap penelitian ke-1. Kandidat tanaman anti-obesitas yang akan diverifikasi aktivitasnya
dalam inhibisi enzim lipase, antara lain: kelor, kemangi, daun asam jawa, asam gelugur, lengkuas, kencur, daun
kumis kucing, daun jambu biji, serai wangi, dan kayu secang. Persiapan ekstrak tanaman obat diawali dengan
persiapan sampel kering untuk ekstraksi. Adapun per 19 November 2021, baru dua jenis sampel yang telah
dipreparasi, yaitu daun kelor dan daun jambu biji.

Pengukuran kadar air sampel segar

Pengeringan sampel menggunakan fluidized
bed drier (T=60 °c)

Penghalusan sampel menggunakan waring

blender
( Pengayakan sampel menggunakan saringan )
L 35 mesh )

Gambar 7 Diagram alir persiapan sampel kering untuk ekstraksi

Secara garis besar, tahap persiapan sampel dijelaskan pada Gambar 7 di atas. Kadar air diukur dengan
menimbang + 1 gram sampel pada cawan alumunium sebanyak dua kali (duplo). Selanjutnya dilakukan
pengeringan menggunakan FBD pada suhu 60 °C. Pemilihan suhu tersebut dilakukan untuk menghindari rusaknya
senyawa bioaktif akibat suhu yang terlalu tinggi®®. Adapun waktu pengeringan dapat disesuaikan dengan
kebutuhan masing-masing sampel. Misalnya daun jambu biji memerlukan waktu pengeringan yang lebih lama
dibandingkan daun kelor karena karakteristik daun yang lebih tebal dan lebar. Pengeringan juga dapat
dioptimalkan dengan memantau penurunan berat sampel. Proses pengeringan dapat dihentikan apabila dirasa
sudah tidak ada penurunan berat yang signifikan. Sampel yang telah kering kemudian dihaluskan dengan
menggunakan waring blender. Sebenarnya sampel juga bisa dihaluskan menggunakan blender biasa, namun
hasilnya tidak akan sehalus penggunaan waring blender. Setelah itu, sampel disaring lagi menggunakan penyaring
35 mesh agar ukuran partikel lebih seragam dan memudahkan proses ekstraksi.

3.1 Contoh persiapan sampel tanaman lokal (daun kelor)

Daun kelor diperoleh dari Balai Penelitian Tanaman Rempah dan Obat (BALITTRO), Bogor. Sebelum
dilakukan proses pengeringan, daun kelor dipisahkan terlebih dahulu dari batangnya dan dipilih daun segar
berwarna hijau tanpa bercak seperti tampak pada Gambar 8. Hasil pengukuran menunjukkan bahwa daun kelor
memiliki kadar air rata-rata sebesar 58.42%. Daun kelor segar yang sudah dipilih, kemudian dikeringkan secara
bertahap menggunakan fluidized bed dryer seperti yang terlihat pada Gambar 9. Kapasitas alat pengering yang
terbatas membuat pengeringan dilakukan per-batch agar proses dapat terjadi secara merata. Waktu pengeringan
yang dibutuhkan antara 1-2 jam untuk memperoleh daun kelor kering yang bobotnya konstan, sehingga dapat
dianggap bahwa jumlah kadar air yang tersisa sudah tidak signifikan lagi. Sisa daun segar yang belum dikeringkan
disimpan di dalam chiller untuk mencegah kerusakan. Adapun daun kelor yang telah dikeringkan disimpan dalam
plastik klip sebelum dihaluskan. Proses persiapan sampel dilanjutkan dengan menghaluskan daun kelor kering
menggunakan waring blender. Bubuk yang dihasilkan ditunjukkan pada Gambar 10 (a), yang selanjutnya disaring
menggunakan penyaring 35 mesh menghasilkan bubuk yang lebih seragam dan halus seperti pada Gambar 10 (b).
Bubuk daun kelor kemudian dimasukkan ke dalam plastik klip dan disimpan dalam chiller untuk menjaga
kualitasnya, sampai digunakan pada proses ekstraksi selanjutnya.



©

Gambar 10 Penampakan bubuk daun kelor setelah dihaluskan menggunakan waring blender (a),
pengayakan dengan saringan 35 mesh (b), dan residu bubuk yang tidak lolos ayakan (c)



Sebanyak 1088 gram daun kelor segar digunakan pada penelitian ini. Setelah melalui beberapa proses,
diperoleh sebanyak 301 gram bubuk halus, artinya sebesar 27.66% rendemen. Selain hilangnya kandungan air
pada daun, beberapa faktor yang mempengaruhi berkurangnya jumlah rendemen adalah (1) tercecernya sampel
pada saat pengeringan akibat sudah ada daun yang rapuh saat proses pengangkatan atau pemindahan, (2)
menempelnya bubuk pada blender atau ada bubuk yang lolos dari sela-sela tutup pada saat penghalusan, karena
adanya keterbatasan alat, dan (3) masih terdapat bubuk yang tidak lolos ayakan.

3.2 Contoh persiapan sampel tanaman lokal (daun jambu biji)

Daun jambu biji pada penelitian ini juga diperoleh dari Balai Penelitian Tanaman Rempah dan Obat
(BALITTRO), Bogor. Prosedur persiapan sampel juga dimulai dengan menyortir daun jambu biji yang akan
digunakan. Berbeda dengan daun kelor yang masih menempel pada batangnya, daun jambu biji yang diperoleh
sudah terpisah dari batang, sehingga yang perlu dilakukan adalah memilih daun yang masih segar dan memiliki
permukaan yang bersih seperti pada Gambar 11. Hindari penggunaan daun jambu biji yang permukaannya sudah
ditempeli dengan jaring-jaring kecil berwarna putih, karena jaring ini bersifat lengket dan dapat berpengaruh
terhadap analisis yang akan dilakukan. Sebelum dilakukan proses pengeringan, daun jambu biji dipisahkan
terlebih dahulu dari batangnya dan dipilih daun segar berwarna hijau tanpa bercak.
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Gambar 11 Penampakan daun jambu biji segar ‘

Kadar air rata-rata daun jambu biji yaitu 57.14%. Proses pengeringan sama dengan pengeringan yang
dilakukan pada daun kelor, namun waktu yang diperlukan lebih lama karena morfologi daun jambu biji lebih tebal
dan lebih lebar dibandingkan dengan daun kelor. Untuk mempercepat proses pengeringan, dilakukan pemotongan
terlebih dahulu terhadap daun jambu biji agar panas dari pengering dapat lebih menyeluruh. Waktu pengeringan
antara 2.5-3.5 jam sampai bobotnya cenderung konstan. Sisa daun segar yang belum dikeringkan di simpan di
dalam chiller untuk mencegah kerusakan. Sampel daun jambu biji segar yang digunakan sebanyak 718.88 gram
dan menghasilkan 419.65 gram daun jambu kering, yaitu 58.38% dari bobot awal. Proses persiapan sampel daun
jambu biji baru dilakukan sampai tahap ini, dan akan dilanjutkan kemudian. Adapun daun jambu biji yang telah
kering dimasukkan ke dalam plastik klip yang tertutup rapat dan disimpan dalam chiller agar tidak rusak.

3.3 Contoh tahapan ekstraksi sampel

Ekstraksi sampel dilakukan menggunakan metode El-shiekh et al. (2019) dengan sedikit modifikasi.
Jumlah sampel yang akan diekstraksi dapat menyesuaikan kebutuhan. Pada tahap pertama penelitian ini, sebanyak
10.4527 gram bubuk daun kelor ditimbang di dalam beaker glass. Setelah itu, ditambahkan ethanol 70% dengan
jumlah minimal 6x lipat sampel, dalam perlakuan ini dibulatkan ke atas menjadi 70 mL. Gambar 9 menunjukkan
larutan berwarna hijau keruh sebelum proses ekstraksi. Proses ekstraksi dimulai dengan perlakuan sonikasi selama
30 menit, yang dilanjutkan dengan maserasi selama 30 menit.



Penimbangan + 10 gram
sampel

Penambahan ethanol 70% sebanyak 6x volume
sampel (El Shiekh et al 2019, dengan modifikasi)

Ekstraksi pertama selama 30 menit dengan sonikasi

Proses maserasi selama 30 menit

Fraksi ethanol

[ Penambahan aquades dan hexana pada fraksi etanol ]

dengan perbandingan 1:1:1

Gambar 12 Tahap ekstraksi sampel

Gambar 13 Campuran daun kelor dan etanol sebelum ekstraksi

Setelah ekstraksi, terlihat adanya pemisahan larutan menjadi dua fase. Fase yang larut dalam etanol (fraksi
etanol) berada pada bagian atas, ditandai dengan larutan berwarna hijau pekat. Adapun fase yang tidak larut etanol
mengendap dan menjadi residu pada bagian bawah larutan. Fraksi etanol kemudian dipisahkan dari residu secara
manual menggunakan pipet mohr. Proses ini perlu dilakukan secara hati-hati untuk meminimalisir terambilnya

residu pada bagian bawah. Fraksi etanol ini dibagi dua menjadi crude extract yang tidak mengalami perlakuan
lanjutan dan sebagian lainnya diambil untuk proses fraksinasi selanjutnya.



Gambar 14 Penampakan larutan setelah ekstraksi dengan etanol 70%

Sebanyak 25 ml fraksi etanol ditambah aquades dan heksana dengan volume yang sama. Penambahan
aquades berfungsi untuk mempermudah pemisahan yang akan terjadi dengan adanya fase aqueous. Proses
ekstraksi dilakukan dengan metode maserasi selama 30 menit. Hasilnya dapat dilihat pada Gambar 15, yaitu
munculnya fase yang berwarna lebih jernih pada bagian atas. Fase inilah yang merupakan fraksi heksana dan
dapat diambil untuk analisis serta ekstraksi selanjutnya.

Gambar 15 Penampakan larutan setelah proses fraksi lebih lanjut dengan heksana

Tahapan persiapan sampel kering dan ekstraksi sampel masih dilakukan hingga saat ini. Prosedur
pengeringan, penggilingan, hingga ekstraksi sampel yang diilustrasikan dalam laporan akhir ini akan diaplikasikan
pada tanaman lokal terpilih sebagaimana dijelaskan pada sesi sebelumnya. Ekstrak kasar sampel (ekstrak etanol
70%) yang didapatkan dari 10 sampel tanaman berbeda akan dilihat aktivitas penghambatan enzim lipase
pankreasnya secara in vitro. Kontrol positif yang akan digunakan berupa orlistat. Selain itu, aktivitas antioksidan
(metode DPPH) dan total fenol dari 10 ekstrak akan diujikan. Semua kegiatan tersebut akan berlangsung hingga
akhir tahun ini. Selanjutnya akan dipilih tiga sampel pilihan yang akan diamati lebih lanjut komponen bioaktifnya
berdasarkan pendekatan metabolomik (fraksinasi metode LLE, analisis HPLC, LC-MS/MS, dan uji bioaktivitas).
Fraksi paling aktif akan dipilih untuk diujikan lebih lanjut potensi antiobesitasnya pada kultur sel adiposit 3T3-
L1 dan hewan percobaan di tahun ke-2 penelitian. Di tahun ke-3, formulasi produk pangan fungsional dan
nutraseutikal antiobesitas akan dilakukan dengan mengacu pada hasil-hasil yang didapat dari tahun ke-1 dan ke-
2 penelitian.

D. STATUS LUARAN: Tuliskan jenis, identitas dan status ketercapaian setiap luaran wajib dan luaran
tambahan (jika ada) yang dijanjikan. Jenis luaran dapat berupa publikasi, perolehan kekayaan intelektual,
hasil pengujian atau luaran lainnya yang telah dijanjikan pada proposal. Uraian status luaran harus didukung
dengan bukti kemajuan ketercapaian luaran sesuai dengan luaran yang dijanjikan. Lengkapi isian jenis
luaran yang dijanjikan serta mengunggah bukti dokumen ketercapaian luaran wajib dan luaran tambahan




melalui Simlitabmas.

Luaran dari kegiatan penelitian pada tahun pertama yakni 1 jurnal ilmiah internasional bereputasi.
Adapun sejauh ini, telah dihasilkan dua naskah untuk publikasi internasional. Jurnal pertama berstatus “Under
review” di Internasional Journal of Food Science and Technology, yang merupakan jurnal bereputasi Q1 Scopus.
Jurnal tersebut berjudul “Systematic Review and Meta-analysis of All Antiobesity Traditional Medicinal Herbs
Based on Inhibition Lipase Pancreas Activity”. Selanjutnya, jurnal kedua berstatus submitted ke jurnal Food
Research, yang merupakan jurnal bereputasi Q3 Scopus. Jurnal kedua berjudul “Evaluation of Indonesian Anti-
obesity Traditional Medicinal Plants: A Systematic Review and Meta-analysis on Pancreatic Lipase Inhibition
Activity”.

E. PERAN MITRA: Tuliskan realisasi kerjasama dan kontribusi Mitra baik in-kind maupun in-cash (untuk
Penelitian Terapan, Penelitian Pengembangan, PTUPT, PPUPT serta KRUPT). Bukti pendukung realisasi
kerjasama dan realisasi kontribusi mitra dilaporkan sesuai dengan kondisi yang sebenarnya. Bukti dokumen
realisasi kerjasama dengan Mitra diunggah melalui Simlitabmas.

Penelitian ini tidak melibatkan mitra
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Luaran dan Indikator capaian:

= Penelitian 1: Telah diperoleh database 10 tanaman obat lokal terbaik sebagai antiobesitas untuk digunakan pada

tahap in vitro dan in vivo dan identifikasi senyawa bioaktifnya.

Indikator capaian: Publikasi ilmiah di jurnal Internasional bereputasi.

= Penelitain 2: Diperoleh data senyawa bioaktif dari 10 tanaman obat lokal terbaik sebagai antiobesitas, diperoleh
data konsentrasi ekstrak tanaman obat lokal yang dapat menghambat 50% kerja enzim lipase pankreas (1Cso)

Indikator capaian: Publikasi ilmiah di jurnal Internasional bereputasi

= Penelitian 3: Diperoleh data konsentrasi ekstrak tanaman obat lokal yang memiliki aktivitas sebagai antiobesitas

melalui uji diferensiasi sel 3T3-L1 melalui PCR.
Indikator capaian: Publikasi ilmiah di jurnal Internasional bereputasi

= Penelitian 4: Diperoleh data konsentrasi ekstrak tanaman obat lokal yang memiliki aktivitas sebagai antiobesitas
melalui pengukuran glukosa darah, total gliserida, total kolesterol, HDL, LDL, AST, ALT dan Histopatologi hati

hewan coba

Indikator capaian: Publikasi ilmiah di jurnal Internasional bereputasi
= Penelitian 5: Diperoleh formulasi terbaik supplemen dan pangan fungsional antiobesitas

Indikator capaian:Hak paten terhadap supplemen dan pangan fungsional antiobesitas, Publikasi ilmiah di jurnal

Internasional bereputasi

Gambar 16 Diagram alur penelitian beserta penjelasan tiap tahapnya



Adapun rencana jadwal tahap berikutnya dapat dilihat pada tabel-tabel berikut:

Tahun ke-1
No Nama Kegiatan Bulan
112|3|/4|5]6]7[8[9]10] 11]12
Tahun ke-1
1 Melakukan pengujian in vitro menggunakan enzim
" | lipase
Mengidentifikasi komponen bioaktif angkak dan
2. | tanaman lokal terpilih sebagai antiobesitas dengan
menggunakan HPLC dan LC MS
3. | Pembuatan laporan akhir
Tahun ke-2
No Nama Kegiatan
1 Melakukan ekstraksi dan fraksinasi angkak dan 10
tanaman lokal
5 Melakukan pengujian aktivitas antiobesitas secara in
vitro menggunakan sel 3T3-L1
3 Melakukan pengujian aktivitas antiobesitas secara in
vivo menggunakan hewan percobaan
4 | Pembuatan laporan akhir
Tahun ke-3
No Nama Kegiatan
1 | Formulasi pembuatan suplemen antiobesitas
5 Melakukan pengujian aktivitas antiobesitas terhadap
suplemen secara in vitro
3 Formulasi  pembuatan  minuman  fungsional
antiobesitas
4 Melakukan pengujian aktivitas antiobesitas terhadap
minuman fungsional secara in vitro
5 | Pembuatan laporan akhir
H.DAFTAR PUSTAKA: Penyusunan Daftar Pustaka berdasarkan sistem nomor sesuai dengan urutan
pengutipan. Hanya pustaka yang disitasi pada laporan kemajuan yang dicantumkan dalam Daftar Pustaka.

~No
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