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ABSTRACT

Background: Curcuma xanthorrhiza Roxb. has bioactive compounds that are beneficial as anti-inflammatory. To get these
compounds need to be extracted. Ethanol 70% can increase the solubility of both polar and non-polar compounds. RAW 264.7
cells with LPS induction cause an inflammatory state due to the active pro-inflammatory cytokines. To suppress the
development of inflammation, a cytotoxicity test can be carried out to see the toxic nature of the extract against inflamed cells.
Goals: To determine the cytotoxicity effect of 70% ethanol extract of C. xanthorrhiza on LPS-induced RAW 264.7 cells.
Methods: In vitro laboratory experimental research. Preparation of extracts of C. xanthorrhiza Roxb. carried out with 70%
ethanol then made concentrations of 200, 100, 50, 25, 12.5, 6.25, and 3.125 g/mL. Cytotoxicity was tested using the MTS.
Untreated culture medium was used as a negative control and a positive control of diclofenac sodium. Then it was incubated
for 24 hours at 370C. After 24 hours of incubation, MTS was added to the plate and incubated again for 3 hours. The results
were read using spectrophotometry. The resulting absorption is equivalent to living cells. The research data were analyzed
using one-way ANOVA and Dunnet T3 tests. Results: Extracts of C. xanthorrhiza with concentrations of 200 and 100 g/mL
were weakly cytotoxic and at concentrations of 50, 25, 12.5, 6.25, and 3.125 g/mL showed non-toxic effects on LPS-induced
RAW 264.7 cells. Based on the IC50, C. xanthorrhiza Roxb. extract had a strong cytotoxic effect on LPS-induced RAW 264.7

cells. Conclusion: C. xanthorrhiza extract was toxic to LPS-induced RAW 264 cells.

Keywords: C. xanthorrhiza Roxb., RAW 264.7 cells, LPS, 70% ethanol, cytotoxicity.

PENDAHULUAN
Indonesia merupakan salah satu negara dengan
keanekaragaman  hayati melimpah yang dapat

dimanfaatkan sebagai bahan pengobatan suatu penyakit.1
Penggunaan tanaman sebagai bahan obat telah banyak
dilakukan karena efek sampingnya yang lebih sedikit
dibandingkan dengan obat sintetis sehingga lebih aman
untuk digunakan dalam jangka waktu yang lama.2 Di
Indonesia terdapat 7000 dari sekitar 30.000 jenis tanaman
dilaporkan memiliki khasiat sebagai bahan untuk
pengobatan.3 Salah satu tanaman yang memiliki potensi
tinggi sebagai bahan obat ialah temulawak yang memiliki
nama ilmiah Curcuma xanthorrhiza Roxb.4

Curcuma xanthorrhiza Roxb. merupakan jenis tanaman
asli Indonesia dari golongan Zingiberaceae yang telah
diidentifikasi sebagai salah satu tanaman obat unggulan
hingga saat ini oleh Departemen Kesehatan Indonesia.5,6
Aktivitas farmakologis yang dimilikinya ialah antikanker,
antibakteri, antiinflamasi, antioksidan, antihiperglikemik,
dan antihipertensi.7 Sifat farmakologis C. xanthorrhiza
disebabkan oleh kandungan fitokimianya seperti alkaloid,
fenol, triterpenoid, terpenoid dan flavonoid yang
terkandung di dalamnya.2 Kandungan senyawa kimia
lainnya pada C. xanthorrhiza yang aktif secara fisiologis
seperti kurkuminoid dan minyak atsiri dilaporkan
memiliki aktivitas antiinflamasi.8

Inflamasi  terjadi  sebagai bentuk mekanisme

pertahanan tubuh manusia terhadap rangsangan bahaya,
seperti: adanya patogen, senyawa toksik, atau kerusakan
sel. Inflamasi yang terjadi terus-menerus dan tidak
terkontrol dapat berubah menjadi keadaan kronis serta
merusak jaringan tubuh sehingga mengakibatkan

timbulnya penyakit kronis.9,10 Golongan non-steroidal
anti-inflammatory  drugs (NSAIDs) menjadi obat
antiinflamasi yang paling sering digunakan. Penggunaan
NSAIDs jangka panjang dapat menyebabkan beberapa
efek samping yang merugikan diantaranya stroke,
hipertensi, perdarahan pada saluran gastrointestinal,
hingga toksisitas ginjal.11 Untuk meminimalkan efek
samping yang timbul akibat penggunaan NSAIDs jangka
panjang, maka dibutuhkan eksplorasi agen antiinflamasi
baru dengan toksisitas yang lebih rendah. Tumbuhan dan
fitokonstituennya dapat menjadi salah satu sumber
antiinflamasi baru yang menjanjikan dan menarik.12

Salah satu model yang tepat untuk mengevaluasi dan
menyaring agen antiinflamasi dari suatu ekstrak tumbuhan
adalah sel RAW 264.7 yang diinduksi lipopolisakarida
(LPS).13 Sel RAW 264.7 merupakan cell line yang
berasal dari makrofag mencit Balb/c yang diinduksi virus
leukemia murine Abelson dan banyak digunakan sebagai
model penelitian untuk mempelajari respon imun tubuh
khususnya respon imun non spesifik.14 Terdapat banyak
sel yang terlibat pada respon inflamasi, salah satunya
makrofag.15 Makrofag berperan penting dalam proses
inflamasi karena merupakan pertahanan pertama terhadap
mikroorganisme dan mengontrol infeksi bakteri pada
sitem imun non spesifik.16 Induksi LPS dapat
meningkatkan ekspresi mRNA dari mediator dan sitokin
inflamasi yang dapat merangsang respon imunitas bawaan
tubuh.15

Sebelum digunakan sebagai bahan obat, tanaman perlu
dilakukan uji sitotoksisitas untuk mengetahui tingkat
keamanan suatu zat.17 Uji sitotoksisitas merupakan suatu
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uji yang memberikan informasi mengenai konsentrasi
senyawa yang masih memungkinkan untuk suatu sel
bertahan hidup (viabilitas).18 Salah satu metode yang
dapat dilakukan untuk uji sitotoksisitas adalah MTS (3-
(4,5-dimethylthiazol-2-yl)-5-(3-carboxymethoxyphenyl)-
2-(4-sulfophenyl)-2H-tetrazolium). Uji MTS adalah salah
satu uji yang mengukur viabilitas sel dengan melihat
aktivitas metabolisme sel.19 Uji MTS dipilih karena
langkahnya lebih sederhana, indikasinya lebih cepat,
karena MTS dapat langsung dikonversi menjadi produk
formazan yang langsung larut dalam media kultur.20

Dalam pemanfaatan C. xanthorrhiza sebagai bahan
obat hal pertama yang perlu dilakukan ialah mendapatkan
ekstraknya melalui proses ekstraksi. Salah satu metode
ekstraksi yang dapat dilakukan ialah maserasi karena
metode ini menghindari kerusakan senyawa termolabil.21
Pelarut yang dapat digunakan dalam ekstraksi maserasi
salah satunya adalah etanol. Etanol adalah pelarut semi-
polar yang sering digunakan karena kemampuannya
melarutkan senyawa yang bersifat polar maupun non
polar.22 Perbedaan konsentrasi pelarut etanol sangat
mempengaruhi kepolaran pelarut. Senyawa atau bahan
alam yang dilarutkan dalam etanol 70% kelarutannya
lebih meningkat, sedangkan dalam konsentrasi etanol
diatas 70% kelarutannya akan mengalami penurunan.23

Pada penelitian sebelumnya dikatakan bahwa ekstrak
C. xanthorrhiza dengan konsentrasi 2,5%, 5%, 7%, dan
10% dapat meningkatkan viabilitas sel normal neutrofil
yang dipapar dengan Streptococcus mutans dengan
konsentrasi paling efektifnya ialah 5%.24 Penelitian lain
juga menyebutkan bahwa efek ekstrak etanol C.
xanthorrhiza terhadap viabilitas sel tergantung pada
konsentrasi serta lamanya waktu pemberian ekstrak.
Dalam penelitian tersebut dikatakan bahwa peningkatan
konsentrasi serta waktu perlakuan ekstrak C. xanthorrhiza
dilaporkan mampu menurunkan viabilitas pada cell line
HONE-1.25 Berdasarkan uraian diatas peneliti tertarik
untuk melakukan uji sitotoksisitas ekstrak etanol 70% C.
xanthorrhiza yang diekstraksi menggunakan metode
maserasi pada sel RAW 264.7 yang diinduksi
lipopolisakarida ~ untuk  melihat ~ kemampuannya
meningkatkan viabilitas sel untuk kemudian menjadi
acuan pengembangan obat antiinflamasi alternatif
menggunakan bahan alam.

METODOLOGI

Jenis penelitian ini adalah eksperimental laboratorium
(in vitro) dengan rancangan paska perlakuan. Kelompok
penelitian ini akan dibagi menjadi dua belas kelompok,
kelompok pertama adalah kontrol negatif yaitu kelompok
tanpa perlakuan (sel RAW 264.7 tanpa induksi LPS),
kelompok kedua adalah kontrol positif yaitu sel RAW
264.7 dengan induksi LPS. Kelompok ketiga merupakan
kontrol pelarut, digunakan DMSO 10%. Kelompok
perlakuan berupa ekstrak etanol 70% Curcuma
xanthorrhiza Roxb. dengan konsentrasi sebesar 200
pg/mL, 100 pg/mL, 50 pg/mL, 25 pg/mL, 12.5 pg/mL,
6.25 pg/mL, dan 3.125 pg/mL. Serta digunakan kelompok
pembanding berupa natrium diklofenak  dengan
konsentrasi 6.25 pg/mL, dan 3.125 pg/mL. Penelitian ini
menggunakan uji MTS untuk mengukur kemampuan sel
bertahan hidup setelah pemberian ekstrak. Viabilitas sel
diukur dengan melihat konversi tetrazolium (kuning)
menjadi kristal formazan (ungu). Kemudian absorbansi
diukur menggunakan spektrofotometri dengan panjang
gelombang 490 nm. Hasil pengukuran akan dimasukkan
kedalam analisis probit untuk menentukan nilai IC50.

Analisis data akan dilakukan menggunakan uji ANOVA
yang kemudian dilanjutkan dengan uji Dunnet T3.

HASIL

Penelitian ini diawali dengan mengidentifikasi zat-zat
aktif yang terkandung didalam ekstrak etanol 70% C.
xanthorrhiza Roxb. yang diperoleh dari PT. Aretha
Medika Utama, Bandung, Jawa Barat. Berdasarkan hasil
uji fitokimia didapatkan bahwa ekstrak etanol 70% C.
xanthorrhiza Roxb. pada penelitian ini mengandung
senyawa flavonoid, fenol, triterpenoid, dan alkaloid.25
Penelitian ini bertujuan untuk melihat efek sitotoksisitas
ekstrak C. xanthorrhiza Roxb. terhadap sel RAW 264.7
yang diinduksi LPS, serta digunakan natrium diklofenak
sebagai pembanding. Sitotoksisitas setiap kelompok
perlakuan diukur menggunakan spektrofotometer dengan
panjang gelombang 490 nm.

Tabel 1. Hasil uji sitotoksisitas ekstrak etanol 70% C.
xanthorrhiza pada sel RAW yang diinduksi LPS.

Notasi Perlakuan Viabilitas Inhibisi
Sel (%) Sel (%)

Ctrl_Neg Kontrol 100.00 0.00 £
Negatif 1.63cdef 1.63bcde

Ctrl_Pos Kontrol 80.06 + 19.94 +
Positif 2.67]abed 2.61defg

Ctrl_DMSO Kontrol 78.88 £ 21.12
DMSO 1.26abc 1.26¢f

ECX1 Ekstrak C. 64.53 3547 ¢
xanthorrhiza | 5.022bc 5.02¢fe
1 (200
pg/ml)

ECX2 Ekstrak C. 76.73 23.27 £
xanthorrhiza | 2.41abc 2.41¢fe
2 (100
pg/mL)

ECX3 Ekstrak C. 86.91 + 13.09 +
xanthorrhiza | 3.95abcdef 3.95bcdefg
3 (50 pg/mL)

ECX4 Ekstrak C. 93.54 6.46
xanthorrhiza | 0.75bcdef 0.75bcdef
4 (25 pg/mL)

ECX5 Ekstrak C. 96.00 £ 4.00 £
xanthorrhiza | 0.91cdef 0.91bcde
5(12.5
pg/mL)

ECX6 Ekstrak C. 101.95 -1.95+
xanthorrhiza | 2.74cdef 2.74bcde
6 (6.25
pg/mL)

ECX7 Ekstrak C. 116.32 -16.32 £
xanthorrhiza | 1.55% 1.552b
7(3.125
pg/mL)

ND1 Natrium 107.98 + -7.13 £
diklofenak 13.43cdefg 13.43abcde
6.25 pg/mL

ND2 Natrium 111.15+ -11.15+
diklofenak 10.71cdefg 10.712bcde
3.125 pg/mL

Diketahui bahwa dosis ekstrak C. xanthorrhiza (ECX)
meningkatkan viabilitas dan menurunkan inhibisi sel
RAW 264.7 yang diinduksi LPS berdasarkan penurunan
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konsentrasi. Pada konsentrasi ECX1 yaitu 200 pg/mL
menunjukkan persen viabilitas terkecil dengan inhibisi
terbesar dan pada konsentrasi terendah yaitu ECX7 3.125
pg/mL menunjukkan persen viabilitas terbesar dengan
inhibisi terkecil yang tidak terlalu berbeda signifikan
dengan kontrol pembandingnya yaitu obat natrium
diklofenak pada konsentrasi 6.25 ug/mL dan 3.125
ug/mL.
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Gambar 1. Grafik viabilitas sel RAW 264.7 yang diinduksi LPS
terhadap ekstrak C. xanthorrhiza dan natrium diklofenak.
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Gambar 2. Grafik inhibisi sel RAW 264.7 yang diinduksi LPS
terhadap ekstrak C. xanthorrhiza dan natrium diklofenak.
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Pada Gambar 1 dan 2, terlihat bahwa nilai viabilitas sel
dari penelitian ini berbanding terbalik dengan nilai
persentase inhibisi. Semakin tinggi dosis ECX maka
viabilitas sel semakin rendah tetapi persentase inhibisi
semakin tinggi, namun sebaliknya, semakin rendah dosis
ECX maka viabilitas sel semakin tinggi serta persentase
inhibisinya semakin rendah. Ekstrak C. xanthorrhiza
dengan konsentrasi 50; 25; 12.5; 6.25; 3.125 pg/mL pada
sel RAW 264.7 yang diinduksi LPS dianggap aman atau
tidak toksik karena memiliki nilai viabilitas diatas 80%
dengan inhibisi yang rendah yaitu dibawah 20%,
sedangkan ekstrak C. xanthorrhiza pada konsentrasi 200
pg/mL dan 100 pg/mL dianggap toksik terhadap sel RAW
264.7 yang diinduksi LPS karena memiliki nilai viabilitas
dibawah 80% dengan nilai inhbisi diatas 20%. Ekstrak C.
xanthorrhiza dengan konsentrasi 200 pg/mL memiliki
toksisitas tertinggi karena nilai inhibisi mencapai lebih
dari 30% dengan viabilitas terendah yaitu 64.53%. Pada
pembandingnya yaitu natrium diklofenak dengan
konsentrasi terendah 6.25 dan 3.125 ng/mL, menunjukkan
peningkatan persentase viabilitas berdasarkan penurunan
konsentrasi. Persen viabilitas pada perlakuan natrium
diklofenak dengan konsentrasi terendahnya 3.125 pg/mL,
memiliki nilai viabilitas > 100%.

Berdasarkan hasil uji normalitas dengan metode
Shapiro-Wilk yang dapat dilihat pada Tabel 2, diketahui
bahwa data konsentrasi ekstrak etanol 70% C.
xanthorrhiza terdistribusi normal p > 0.05 maka uji
dilanjutkan dengan uji one-way ANOVA.

Tabel 2. Hasil uji normalitas Shapiro-Wilk

Shapiro-Wilk
Treatment Statistic df Sig.
Viability Negative 979 3 724
control
Positive .943 3 .540
control
DMSO .925 3 470
control
EKT1 944 3 544
EKT2 .995 3 .862
EKT3 .859 3 .264
EKT4 .959 3 612
EKT5 .821 3 .166
EKT6 .995 3 .860
EKT7 .891 3 .359
ND1 914 3 432
ND2 972 3 677
Inhibisi Negative .979 3 724
control
Positive .943 3 .540
control
DMSO .925 3 470
control
EKT1 944 3 544
EKT2 .995 3 .862
EKT3 .859 3 .264
EKT4 959 3 612
EKT5 .821 3 .166
EKT6 .995 3 .860
EKT7 .891 3 .359
ND1 914 3 432
ND2 972 3 677

Berdasarkan hasil uji one-way ANOVA pada Tabel 3.
Menunjukkan terdapat perbedaan yang signifikan p < 0.05
dengan hasil sig. 0.000.

Tabel 3. Hasil uji one-way ANOVA pada data viabilitas dan
inhibisi sel RAW 264.7 yang diinduksi LPS setelah perlakuan

kontrol
Sum of Mean
Squares df Square F Sig.
Viability | Between 8144427 | 11 740.402 24 416 .000
Groups
Within T27.787 | 24 30.324
Groups
Total 8872214 | 35
Inhibisi | Between 8144427 | 11 | 740402 | 24416 | 000
Groups
Within T27.787 | 24 30.324
Groups
Total 8872214 | 35

Hasil uji one-way ANOVA dilanjutkan dengan uji Dunnet
T3 karena terdapat perbedaan yang signifikan p < 0.05.
Hasil uji Dunnet T3 pada Tabel 4 dan 5 terlihat perbedaan
signifikan pada seluruh kontrol sebesar 0.05.
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Tabel 4. Nilai signifikansi hasil Dunnet T3 pada viabilitas sel
RAW 264.7 yang diinduksi LPS setelah perlakuan kontrol

Subset alpha = 0.05

T N
1 2 3 4 5 3 7
EKT1 3 | 6453 | 6453 | 64.53
EKT2 3| 7673|7673 7673
DMSO
confrol 3| 7888 | 7888 | 78.88
Positive
confrol 3 | 80,06 | 80.06 | 80.06 | 80.06
EKT3 38691 | 8691 | 8691 | 8691 | 8691 | 8691
EKT4 3 9354 | 9354 | 9354 | 9354 | 9354
EKTS 3 96.00 | 9600 | 9500 | 9600
MNegative
control 3 100.00 | 100.00 | 100.00 | 100.00
EKTE 3 101.95 | 101.95 | 101.95 | 101.95
ND1 3 107.98 | 107.98 | 107.98 | 107.98 | 107.98
ND2 3 111,15 | 111.15 | 11115 | 111.15 | 111.15
EKT7 3 116.32 | 116.32

Tabel 5. Nilai signifikansi hasil Dunnet T3 pada inhibisi sel
RAW 264.7 yang diinduksi LPS setelah perlakuan kontrol

Subset alpha = 0.05
T N
1 2 3 4 5 & 7
EKTY 3| 1632 | 16.32
ND2 31115 1115 -11.15 | -11.15 [ -11.15
NOH 3| -798 | -798 -7.98 -7.98 -7.98
EKTE 3 -1.95 -1.95 -1.95 -1.95
Negalive
control 3 0.00 0.00 0.00 0.00
EKTS 3 4.00 4.00 400 4.00
EKT4 3 6.46 6.46 6.46 646 6.46
EKT3 3 13.09 13.09 13.09 13.09 13.09 13.08
Positive
control 3 19.94 15.94 19.94 19.94
DMSO
control 3 21.12 21.12 21.12
EKT2 3 2327 2327 23.27
EKT1 3 35.47 35.47 35.47
DISKUSI

Sifat farmakologis tanaman Curcuma xanthorrhiza
Roxb. yang dapat dimanfaatkan sebagai salah satu
alternatif pengobatan inflamasi diduga berasal dari
kandungan senyawa bioaktifnya. Komponen senyawa
bioaktif yang dipergunakan dalam penelitian ini diperoleh
dari proses ekstraksi dari tanaman C. xanthorrhiza Roxb
dengan menggunakan etanol 70% sebagai pelarut.
Pemilihan etanol 70% sebagai pelarut dikarenakan
berbagai keunggulan yang dimilikinya dibandingkan
dengan pelarut lain, karena tergolong pelarut yang baik
untuk ekstraksi polifenol dan aman untuk dikonsumsi
manusia atau tidak toksik serta dapat melarutkan baik
molekul polar maupun molekul non polar.26 Jenis pelarut
merupakan salah satu faktor yang dapat mempengaruhi
hasil ekstraksi senyawa bioaktif pada suatu tanaman.

Hasil uji fitokimia ekstrak etanol 70% C. xanthorrhiza
Roxb. menunjukkan adanya kandungan flavonoid, fenol,
triterpenoid, terpenoid, dan alkaloid.25 Pada penelitian
Marliani et al., menghasilkan hasil yang berbeda yaitu
terdapat senyawa steroid/triterpenoid, flavonoid dan
polifenol.27 Hal ini mungkin terjadi karena pelarut yang
berbeda menghasilkan hasil ekstraksi yang berbeda pula,
hal ini dapat terjadi karena perbedaan polaritas pelarut
ekstraksi dapat menyebabkan variasi yang luas dalam
tingkat senyawa bioaktif dalam suatu ekstrak tanaman.28

Pada hasil uji fitokimia ekstrak etanol 70% C.
xanthorrhiza Roxb, senyawa yang terkandung sangat
tinggi ialah terpenoid, triterpenoid, serta alkaloid.
Sedangkan kandungan flavonoid dan fenol pada ekstrak
ini tergolong sedang. Terpenoid telah dibuktikan memiliki
sifat antiinflamasi yang kuat serta sifat imunomodulator
dalam beberapa gangguan inflamasi.29 Triterpenoid dan
flavonoid memiliki potensi sebagai antiinflamasi karena

kemampuannya dalam menstabilkan membran sel darah
yang akan menganggu proses awal fase inflamasi.30
Alkaloid dilaporkan memiliki aktivitas antibakteri yang
tinggi.31

Dalam pencarian tanaman obat untuk menghambat
perkembangan  inflamasi, dapat dilakukan  uji
sitotoksisitas untuk mengetahui nilai IC50 senyawa
tersebut. IC50 menunjukkan nilai konsentrasi yang
mengakibatkan 50% penghambatan proliferasi sel. Hal ini
dapat menunjukkan potensi toksisitas senyawa terhadap
sel, semakin kecil nilai IC50 maka semakin toksik
senyawa tersebut.32 Menurut penelitian Salleh et al.,
ekstrak C. xanthorrhiza dengan pelarut etanol
menunjukkan penghambatan yang lebih tinggi dengan
nilai IC50 22,76 g/mL dibandingkan dengan ekstrak air C.
xanthorrhiza dengan nilai IC50 110,71 g/mL. Hal ini
kemungkinan terjadi karena kandungan konstituen yang
lebih tinggi seperti fenol, flavonoid, terpenoid, saponin
dan glikosida pada ekstrak etanol C. xanthorrhiza
dibandingkan dengan ekstraksi menggunakan pelarut
air.33 Kandungan fenolik yang tinggi akan menghasilkan
IC50 yang rendah.34

Pada penelitian ini dilaporkan nilai IC50 dari ekstrak
etanol 70% C. xanthorrhiza sebesar 11.683 ug/mL. Hasil
tersebut lebih kecil dari 50 pg/mL yang artinya terdapat
salah satu atau lebih komponen ekstrak etanol 70% dari C.
xanthorrhiza Roxb. memiliki aktivitas sitotoksik kuat
terhadap sel RAW 264.7 yang diinduksi LPS. Hasil ini
juga membuktikan bahwa ekstrak etanol 70% C.
xanthorrhiza tergolong senyawa antioksidan sangat
kuat.35 Hal ini dikarenakan, semakin kecil nilai IC50
maka semakin tinggi aktivitas antioksidannya.36
Antioksidan memiliki kaitan yang erat dengan aktivitas
antiinflamasi. Antioksidan bekerja sebagai penghambat
stress oksidatif yang dapat terjadi karena adanya kadar
radikal bebas berlebihan yang kemudian memicu
kerusakan membran sel, sedangkan senyawa antiinflamasi
dapat berfungsi untuk menstabilkan membran sel. Jika
membran sel dapat distabilkan, proses awal terjadinya
inflamasi seperti pelepasan fosfolipase A2 dapat dicegah
karena proses ini akan mengakibatkan terbentuknya
prostaglandin yang merupakan salah satu mediator
penyebab inflamasi terjadi.37

Hasil uji  sitotoksisitas menunjukkan bahwa
konsentrasi tertinggi yaitu ekstrak C. xanthorrhiza 1
(ECX1) dengan konsentrasi 200 pg/mL menunjukkan
persen viabilitas terkecil, sedangkan konsentrasi terendah
yaitu ECX7 dengan konsentrasi 3.125 pg/mL
menunjukkan persen viabilitas tertinggi. Hasil dari
penelitian ini sesuai dengan penelitian yang dilakukan
oleh Setiawan et al., yang menunjukan bahwa semakin
tinggi dosis ekstrak C. xanthorrhiza yang diberikan maka
viabilitas sel semakin menurun, hal ini dikarenakan dosis
tinggi dapat menyebabkan efek toksik pada sel RAW
264.7.38

Sel RAW 264.7 pada penelitian ini menunjukkan
adanya penurunan viabilitas 20% setelah pemberian LPS.
Hasil ini sesuai dengan penelitian Park et al., yang
menunjukkan bahwa pengobatan menggunakan sel RAW
264.7 dengan induksi LPS secara signifikan menurunkan
viabilitas sel dibandingkan dengan sel RAW 264.7 tanpa
induksi LPS.39 Nilai viabilitas sel RAW 264.7 yang
diinduksi LPS merupakan nilai yang menunjukan
kemampuan bertahan sel RAW 264.7 yang diinduksi LPS
terhadap paparan suatu zat asing yang kemungkinan
bersifat toksik, sedangkan nilai inhibisi menunjukan
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kemampuan ekstrak C. xanthorrhiza dalam menghambat
proliferasi sel RAW 264.7 yang diinduksi LPS.

Kontrol positifnya yaitu natrium diklofenak dengan
konsentrasi 6.25 dan 3.125 pg/mL menunjukkan viabilitas
yang tinggi dan inhibisi yang sangat rendah dibawah 0%.
Menurut penelitian Akmalia et al, natrium diklofenak
konsentrasi 100 pg/mL memiliki nilai inhibisi yang baik
sebesar  76.08% terhadap hemolisis yang dapat
menyebabkan inflamasi.40 Pada penelitian Kurnia et al.
yang dilakukan pada human red blood cells (HRBC),
natrium diklofenak konsentrasi 20 ppm memiliki nilai
inhibisi 26,685% sedangkan pada konsentrasi 100 ppm
nilai inhibisinya mencapai 71,268%.41 Hal ini
menunjukkan konsentrasi rendah natrium diklofenak
kurang efektif dalam menghambat keadaan inflamasi
dibandingkan dengan konsentrasi tinggi natrium
diklofenak.

KESIMPULAN DAN SARAN

Hasil dari penelitian ini dapat disimpulkan bahwa
ekstrak etanol 70% C. xanthorrhiza Roxb. pada rentang
konsentrasi 50; 25; 12.5; 6.25; 3.125 pg/mL tidak toksik
karena memiliki nilai viabilitas diatas 80% sedangkan
pada rentang konsentrasi 200; 100 pg/mL toksik terhadap
sel RAW 264.7 yang diinduksi LPS karena memiliki nilai
viabilitas dibawah 80%. Perlakuan ekstrak C. xantorrhiza
dapat meningkatkan viabilitas dan menurunkan inhibisi
sel RAW 264.7 yang diinduksi LPS berdasarkan
penurunan konsentrasi. Selain itu, dosis natrium
diklofenak 6.25; 3.125 pg/mL sebagai pembandingnya
menunjukkan persen viabilitas yang tinggi dengan nilai
viabilitas diatas 100%.

Dibutuhkan penelitian lebih lanjut untuk mengetahui
senyawa atau mediator inflamasi yang berhasil dihambat
oleh ekstrak etanol 70% C. xanthorrhiza Roxb. untuk
pengembangan obat antiinflamasi berbahan dasar alam.
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ABSTRACT

Background: Curcuma xanthorrhiza Roxb. has bioactive compounds that are beneficial as anti-inflammatory. To get these
compounds need to be extracted. Ethanol 70% can increase the solubility of both polar and non-polar compounds. RAW 264.7
cells with LPS induction cause an inflammatory state due to the active pro-inflammatory cyvtokines. To suppress the
del‘e."nfmf of inflammation, a cytotexicity test can be carried out to see the toxic natire of tract against inflamed cells.
Goals: To determine the cytotoxicity effect of 70% ethanol extractfEIC. xanthorrhiza on LPS-induced RAW 264.7 cells.
Methods: In vitre lmwory experimental research. Preparation of extracts of C. xanthorrhiza Roxb . carried out with 70%
ethanol then made concentrati of 200, 100, 50, 25, 125, 6 25, and 3.125 gimL. Cytotoxicity was le.rlecmng the MTS.
Untreated culture medium was used as a negative cont a positive control of diclofenac sodium. Then it was incubated
for 24 hours at 370C. After 24 hours of incubation, MTS was added to the plate and incubated again for §8urs. The results
were read using spectrophotometry. The resulting absorption is equivalent to ﬁvr’lm;ﬁ* Is. The research data were analyzed
using one-way ANOVA and Imer T3 tests. Results: Extracts of C. xanthorrhiza with concentrations of Zled 100 gimL
were weakly cytotoxic and at concentrations of 50, 25, 125, 625, and 3.125 gimL showed MH—E‘ effects on LPS-induced
RAW 264.7 cells. Based on the IC50, C. xanthorrhiza im extract had a strong cyvtotoxic effect on LPS-induced RAW 264.7

cells. Conelusion: C. xanthorrhiza extract was toxic to LPS-induced RAW 264 cells.

Keywords: C. xanthorrhiza Roxb., RAW 264.7 cells, LPS, 70% ethanol, cytotoxicity .

33
ENDAHULUAN

Indonesia merupakan salah satu negara dengan
keanekaragaman  hayati melimpah  yang  dapat
dimanfaatkan sebagai bahan pengobatan suatu penyakit.l
Penggunaaanaman sebagai bahan obat telah banyak
dilakukan karena efek sampingnya yang l@ sedikit
dibandingkan dengan obat sintetis sehingga lebih aman
untuk digunakan dalam jangka waktu yang lama2 Di
Indonesia terdapat 7000 dari sekitar 30,000 jenis tanaman
dilaporkan iliki khasiat sebagai bahan untuk
pengobatan.3 Salah satu tanaman yang memiliki potensi
tinggi sebagai bahan obat ialah lemulawak yang memiliki

iah Curcuma xanthorrhiza Roxb.4

Curcuma xanthorrhiza Roxb. merupakan jenis tanaman
asli Indonesia dari golongan Zingiberaceae yang telah
diidentifikasi sebagai salah satu tanaman obat unggulan
hingga saat ini oleh Departemen Kesehatan Indonesia.5.6

Aktivitas farmakologis yang dimilikinya ialah antik anker,

antibakter, antiinflamasi, antioksidan, antihiperglikemik,
dan antihipertensi.7 Sifat farmakologis C. xanthorrhiza
disebabkan oleh kandungan fitokimianya seperti alkaloid,
fenol, triterpenoid, terpenoid dan flavonoid yang
terkandung di dalamnya.2 Kandungan senyawa kimia
lainnya pada C. xanthorrhiza yang aktif secara fisiologis
seperti  kurkuminoid dan minyak atsiri dilaporkan
memiliki aktivitas antiinflamasi .8

Inflamasi  terjadi  sebagai benwk mekanisme
pertahanan tubuh manusia terhadap rangsangan bahaya,
seperti: adanya patogen, senyawa toksik, atau kerusakan
sel. Inflamasi yang terjadi terus-menerus dan tidak
terkontrol dapat berubah menjadi keadaan kronis serta
merusak jaringan tubuh sehingga mengakibatkan
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timbulnya penyakit kronis.9,10 G-almgan non-steroidal
anti-inflammatory drugs (NSAIDs) menjadi  obat
antiinfla yang paling sering digunakan. Penggunaan
NSAIDs jangka panjang dapat menyebabkan beberapa
efek samping yang merugikan diantaranya stroke,
hipertensi, perdarahan pada saluran gastrointestinal,
hingga toksisitas ginjal.11 Untuk meminimalkan efek
samping yang timbul akibat penggunaan NSAIDs jangka
panjang, maka dibutuhkan eksplorasi agen antiinflamasi
baru dengan toksisitas yang lebih rendah. Tumbuhan dan
fitokonstiuennya dapat menjadi  salah  satu  sumber
antiinflamasi baru yang menjanjikan dan menarik.12

Salah satu model yang tepat untuk mengevaluasi dan
meny aring agen antiinflamasi dari suatu ekstrak tumbuhan
adalah sel RAW 264.7 yang diinduksi lipopolisak{Ea
(LPS).13 Sel RAW 264.7 merupakan cell line yang
berasal dari makrofag mencit Balb/c yang diinduksi virus
leukemia murine Abelson dan banyak digunakan sebagai
madel penelitian untuk mempelajar respon imun wbuh
khususnya respon imun non spesifik.14 Terdapat banyak
sel yang terlibat pada respon inflamasi, salah samnya
makrofag.15 Makrofag berperan penting dalam proses
inflamasi karena merupakan pertahanan pertama terhadap
mikroorganisme dan mengontrol infeksi bakteri pada
sitem imun non spesifik.16 Induksi LPS dapat
meningkatkan ekspresi mRNA dari mediator dan sitokin
inflamasi yang dapat merangsang respon imunitas bawaan
tubuh.15

Sebelum digunakan sebagai bahan obat, tanaman perlu
dilakukan uji sitotoksisitas untuk meffERahui tingkat
keamanan suatu zat.17 Uji sitotoksisitas merupakan suatu
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uji yang memberikan informasi mengenai konsentrasi
senyawa yang masih memun an untuk svatu sel
bertahan hidup (viabilitas).18 Salah satu mel@ yang
dapat dilakukan untuk uji sitotoksisitas adalah MTS (3-
(4 5-dimethylthiazol-2-y1)-5-(3-carboxymethoxyphenyl)-
2-(4-sulfophenyl)-2H-tetrazolium). Uji MTS adalah salah
satu uji yang mengukur viabilitas sel dengan melihat
aktivitas metabolisme sel.19 Uji MTS dipilih karena
langkahnya lebih sederhana, indikasinya lebih cepat,
karena MTS dapat langsung dikonversi menjadi produk
formazan yang langsung larut dalam media kulwr.20

Dalam pemanfaatan C. xanthorrhiza sebagai bahan
obat hal pertama yang perlu dilakukanff§lh mendapatkan
ekstraknya melalui proses ekstraksi. Salah satu metode
ekstraksi yang dapat dilakukan ialah maserasi karena
metode ini menghindari kerusakan senyawa termolabil 21
Pelarut yang dapat digunakan dalam ekstraksi maserasi
salah satunya adalah etanol. Etanol adalah pelarut semi-

yang sering digunakan karena kemampuannya

melarutkan senyawa yang bersifat polar maupun non
polar22 Perbedaan konsentrasi pelarut etanol sangat
mempengaruhi kepolaran pelarut. Senyawa atau bahan
alam yang dilarutkan dalam etanol 70% kelarutannya
lebih meningkat, sedangkan dalam konsentrasi etanol
diatas 70% kelarutannya akan mengalami penurunan.23

Pada neliljsebe!umnya dikatakan bahwa ekstrak
C. x4 rhiza dengan konsentrasi 2.5%, 5%. 7%, dan
10% dapat meningkatkan viabilitas sel normal neutrofil
yang dipapar dengan Streptococcus mutans dengan
konsentrasi paling efektifnya ialah 5% .24 Penelitian lain
juga menyebutkan bahwa efek ekstrak etanol C.
xanthorrhiza terhadap viabilitas sel tergantung pada
konsentrasi serta lamanya waki pemberian ekstrak.
Dalam penelitian tersebut dikatakan bahwa peningkatan
konsentrasi serta waktu perlakuan ekstrak C. xanthorrhiza
dilaporkan u menurunkan viabilitas pada cell line
HONE-1.25 Berdasarkan umian diatas peneliti tertarik
untuk melakukan uji sitotoksisitas ekstrak etanol 70% C.
mnlhor;himiang diekstraksi menggunakan metode
maserasi pada sel RAW 2647 yang diinduksi
lipopolisakarida  untuk  melihat  kemampuannya
meningkatkan viabilitas sel untuk kemudian menjadi
acuan pengembangan obat antiinflamasi  alternatif
menggunakan bahan alam.

MIBRODOLOGI

is penelitian ini adalah ekspenimental laboratorium
(in vitro) dengan rancangan paska perlakuan. Kelompok
penelitian ini akan dibagi menjadi dua belas kelompok,
kelompok pertama adalah kontrol negatif yaitu kelompok
tanpa perlakuan (sel RAW 264.7 tanpa induksi LPS),
kelompok kedua adalah kontrol positif yaim sel RAW
264.7 dengan induksi LPS. Kelompok ketiga menupakan
kontrol pelarut, digunakan DMSO 10%. Kelompok
perlakuan  berupa  ekstrak etanol  70% Curcuma
xanlhuraza Roxb. dengan konsentrasi sebesar 200
pgimL, 100 pg/mL, 50 pg/mL. 25 pg/mL, 125 pg/mL,
6.25 pg/mL, dan 3.125 pg/mL. Serta digunakan kelompok
pembandinﬁ)empﬂ natrium  diklofenak  dengan
konsentrasi 6.25 pg/mL, dan 3.125 pg/mL. Penelitian ini
menggunakan uji MTS untuk mengukur kemampuan sel
bertahan hidup setelah pemberian ekstrak. Viabilitas sel
divukur dengan melihat konversi |etrazuliu@uning)
menjadi kristal formazan (ungu). Kemudian absorbansi
diukur menggunakan spektrofotometri dengan panjang
gelombang 490 nm, Hasil pengukuran akan dimasukkan
kedalam analisis probit untuk menentukan nilai 1C50.

Analisis data akan dilakukan menggunakan uji ANOVA
yang ke mudian dilanjutkan dengan uji Dunnet T3.

HASIL

Penelitian ini diawali dengan mengidentifikasi zat-zat
aktif yang terkandung didalam ekstrak etanol 70% C.
xanthorrhiza Roxb. yang diperoleh dari PT. Aretha
Medika Utama, Bandung, Jawa Barat. Berdasarkan hasil
uji fitokimia didapatkan bahwa ekstrak etanol 70% C.
xanthorrhiza Roxb. pada penelitian ini mengandung
senyawa flavonoid, fenol, triterpenoid. dan alkaloid 25
Penelitian ini bertujuan untuk melihat efek sitotoksisitas
ekstrak C. xanthorrhiza Roxb. terhadap sel RAW 264.7
yang diinduksi LPS, serta digunakan natrium diklofenak
sebagai @mnding. Sitotoksisitas setiap kelompok
perlakuan diukur menggunakan spektrofotometer dengan
panjang gelombang 490 nm.

Tabel 1. Hasil uji sitotoksisitas ekstrak etanol 70% C.
xanthorthiza pada sel RAW yang diinduksi LPS.

Notasi Perlakuan Viabilitas Inhibisi
Sel (%) Sel [%)

Ctrl_Neg Kontrol 100.00 0.00 +
Negatif 1.63cdet 1.63bede

Ctrl_Pos Kontrol 80.06 + 19.94 +
Positif 2.613bed 2.61d%efe

Ctrl_DMSO Kantrol 7888+ 21.12 ¢
DMSO 1.26°%¢ 1.26°%

ECX1 Ekstrak C. 64.53 £ 35.47
xanthorrhiza | 5.02%b¢ 5.02¢0f
1(200
pg/mL)

ECX2 Ekstrak C. 76.73 ¢ 23.27 ¢
xanthorrhiza | 2.413bc 2.41=t
2(100
ug/mL)

ECX3 Ekstrak C. 8691+ 13.09
xanthorrhiza | 3.95% 3.95bedele
3 (50 pg/mL)

ECX4 Ekstrak C. 9354+ 6.46 ¢
xanthorrhiza | 0.75bedet 0.750cdet
4(25 pg/mL)

ECX5 Ekstrak C. 96.00 + 4.00+
xanthorrhiza | 0.91cde! 0.91bede
5(12.5
ug/mL)

ECX6 Ekstrak C. 10195+ -1.95%
xanthorrhiza | 2.74%=f 2.74bcde
6(6.25
ug/mL)

ECX7 Ekstrak C. 116.32 + -16.32 +
xanthorrhiza | 1.55% 1.553
7(3.125
vg/mL)

ND1 Natrium 107.98 ¢ -7.13 %
diklofenak 13.43cdeofs 13.43abede
6.25 pg/mL

ND2 Natrium 11115+ -11.15+
diklofenak 10.71¢defe 10.713bcde
3.125 pg/mL

Diketahui bahwa dosis ekstrak C. xanthorrhiza (ECX)
meningkatkan viabilitas dan menurunkan inhibisi sel
RAW 264.7 yang diinduksi LPS berdasarkan penurunan
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konsentrasi. Pada konsentrasi ECX1 yaitu 200 pg/mL
menunjukkan persen viabilitas terkecil dengan inhibisi
terbesar dan pada konsentrasi terendah yaim ECX7 3.125
prg/mL menunjukkan persen viabilitas terbesar dengan
inhibisi terkecil yvang tidak terlalu berbeda signifikan
dengan kontrol pembandinglﬂ yaitu obat natrium
diklofenak pada konsentrasi 625 pg/mL dan 3.125

pig/mL.
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Gambar 1. Grafik viabilitas sel RAW 264.7 yang diinduksi LPS
terhadap ekstrak C. xanthorrhiza dan natrium diklofenak .
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Gambar 2. Grafik inhibisi sel RAW 2647 yang diinduksi LPS
terhadap ekstrak C. xanthorrhiza dan natrium diklofenak .

Pada Gambar | dan 2, terlihat bahwa nilai viabilitas sel
dari penelitian ini berbanding terbalik dengan nilai
persentase inhibisi. Semakin tinggi dosis ECX maka
viabilitas sel semakin rendah tetapi persentase inhibisi
semakin tinggi, namun sebaliknya, semakin rendah dosis
ECX maka viabilitas sel semakin tinggi serta persentase
inhibisinya semakin rendah. Ekstrak C. xanthorthiza
dengan konsentrasi 50; 25; 12.5; 6.25; 3.125 prg/mL pada
sel RAW 264.7 yang diinduksi LPS dianggap aman atau
tidak toksik karena memiliki nilai viabilitas diatas 80%
dengan inhibisi yang rendah yaitu dibawah 20%,
Emgknn ekstrak C. xanthorrhiza pada konsentrasi 200
pe/mL dan 100 pg/mL dianggap toksik terhadap sel RAW
264.7 yang diinduksi LPS karena memiliki nilai viabilitas
dibawah 80% dengan nilai inhbisi diatas 20%. Ekstrak C.
xanthorrhiza dengan konsentrasi 200 pg/mL memiliki
toksisitas tertinggi karena nilai inhibisi mencapai lebih
dari 30% dengan viabilitas terendah yaitu 64.53%. Pada
pembandingnya vaitu nawrium  diklofenak dengan
konsentrasi terendah 6,25 dan 3.125 pg/mL, menunjukkan
peningkatan persentase viabilitas berdasarkan penurunan
konsentrasi. Persen viabilitas pada perlakuan natrium
diklofenak dengan konsentrasi terendahnya 3.125 pg/mlL,
meffB ki nilai viabilitas > 100%.

Berdasarka@Zhasil uji normalitas dengan metode

Shapiro-Wilk yang dapat dilihat pada Tabel 2, diketahui
bahwa data konsentrasifffAkstrak  etanol 70% C.
xanthorrhiza terdistribusi normal p > 005 maka uji
dilanjutkan dengan uji one-way ANOVA.

Tabel 2. Hasil uji normalitas Shapiro-Wilk

Shapiro-Wilk
Treatment Statistic df Sig.
Viability | Negative 979 3 724
control
Positive 943 3 .540
control
DMSO 925 3 470
control
EKT1 944 3 544
EKT2 995 3 .862
EKT3 .B59 3 .264
EKT4 959 3 612
EKTs 821 3 .166
EKT6 .995 3 .860
EKT7 .891 3 .359
ND1 914 3 .432
ND2 972 3 677
Inhibisi Negative 879 3 724
control
Positive 943 3 540
control
DMSO 925 3 470
control
EKT1 944 3 544
EKT2 .995 3 .862
EKT3 .B59 3 .264
EKT4 .959 3 612
EKT5 .B21 3 .166
EKT6 .995 3 .860
EKT7 B9 3 .359
ND1 914 3 .432
ND2 a72 3 677

Berdasarkan uji one-way ANOVA pada Tabel 3.
Menunjukkan terdapat perbedaan yang signifikanp <005
dengan hasil sig. 0.000.

1 3. Hasil uji one-way ANOVA pada data viabilitas dan
inhibisi sel RAW 2647 yang diinduksi LPS setelah perdakuan
kontrol

Sum of Mean
Squares | df | Square F Sig_|
Viability | Between B144.427 1 740,402 | 24416 | 000
Groups
Within 727.787 | 24 30.324
Groups
Total 8872214 | 35
Inhibisi | Between B144.427 | 11 | 740402 | 24416 | 000
Groups
Within 727.787 | 24 30.324
Groups
Total 8872214 | 35

46

Hasil uji armay ANOVA dilanjutkan dengan uji Dunnet
T3 karena terdapat perbedaan yang signifikan p < 0.05.
Hasil uji Dunnet T3 pada Tabel 4 dan 5 terlihat perbedaan
signifikan pada seluruh kontrol sebesar 0.05.
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Tabel 4. Nilai signifikansi hasil Dunnet T3 pada viabilitas sel
RAW 264.7 yang diinduksi LPS setelah pedakuan kontrol

Treaiment | M SEiae =005

1 2 3 4 5 6 7
EKT1 36453 | 6453 | 6453
EKT2 3| 7s73| 7873 | 76T
DMSG
% 3| 7858 ] TREE| THES
control 3| 8006 | 6006 | 8006 | 8OO

| 85.06 |

EKT3 3591|8691 | 8691 | 8691 ) 8691 | 869
EKT4 3 9354 | 9354 | 9354 ] 9354 [ 9354
EKTS 3 96.00 | 9600 9500 | 96.00
MNegatve
control 3 100,00 | 10000 | 100.00 | 100.00
EKTE 3 10195 | 10195 | 10195 | 10196
ND1 3 107.98 | 107.98 | 107.98 | 107.98 | 10798
NO2 3 11195 | 11115 | 19115 | 14145 | 11115
EKTT 3 163 | 11632

Tabel 5. Nilai signifikansi hasil Dunnet T3 pada inhibisi sel
RAW 264.7 yang diinduksi LPS setelah perakuan kontrol

N Subsel aipha = 0.05
1 2 3 4 5 6 T

EKTT 31632 ) 1632

NO2 31115 ) 1118 ] 1198 ] 1118 | -11.18

ND1 3| -798) -798) -T98 198 | -798

EKTE 3 -1.95 -195 495 | 195

control 3 0.00 000 0.08 .00

EKTS 3 4.00 400 400 400

EKT4 3 646 646 645 646 646

EKT3 3 1309 | 1308 1308 | 1309 | 1309 )| 1309

Positive

control 3 1954 | 1954 | 1954 | 1954

DMSO

control 3 2112 | 2112 | 2112

EKT2 3 2327 | 2327 | 2397

EKT1 3 3547 | X547 | 3547

DISKUSI

Sifat farmakologis tanaman Curcuma xanthorrhiza
Roxb. yang dapat dimanfaatkan sebagai salah sam
alternatif pengobatan inflamasi diduga berasal dari
kandungan senyawa bioaktifnya. Komponen senyawa
bioaktif yang dipergunakan dalam penelitian ini diperoleh
dari proses ekstraksi dari tanaman C. xanthorrhiza Roxb
dengan menggunakan etanol 70% sebagai pelarut.
Pemilihan etanol 70% sebagai pelarut dikarenakan
berbagai keunggulan yang djmilik'ua dibandingkan
dengan pelarut lain, karena tergolong pelarut yang baik
untuk ekstraksi polifenol dan aman untuk dikonsumsi
manusia atau tidak toksik serta dapat melarutk S8 aik
molekul polar maupun molekul non polar.26 Jenis t
merupakan salah saw faktor yang dapat mempengaruhi
h traksi senyawa bioaktif pada suatu tanaman.

Hasil uji fitokimia ekstrak etanol 70% C. xanthorrhiza
Roxb. menunjukkan adanya kandungan flavonoid, fenol,
triterpenoid, terpenoid, dan alkaloid.25 Pada penelitian
Marliani et al., menghasilkan hasil yang berbeda yait
terdapat senyawa  steroid/triterpenoid, ﬂ:amid dan
polifenol 27 Hal ini mungkin terjadi karena pelarut yang
berbeda menghasilkan hasil ekstraksi yang berbeda pula,
hal ini dapat terjadi karena perbedaan polaritas pelarut
ekstraksi dapat menyebabkan variasi yang luas dalam
tingkat senyawa bioak tif dalam suatu ekstrak tanaman .28

Pada hasil uji fitokimia ekstrak etanol 70% C.
xanthorrhiza Roxb, senyawa yang terkandung sangat
tinggi ialah terpenoid, triterpenoid. serta alkaloid.
Sedangkan kandungan flavonoid dan fenol pada ekstrak
ini tergolong sedang. Terpenoid telah dibuktikan memiliki
sifat antiinflamasi yang kuat serta sifat imunomodulator
dalam beberapa gangguan inflamasi.29 Triterpenoid dan
flavonoid memiliki potensi sebagai antiinflamasi karena

kemampuannya dalam menstabilkan membran sel darah
yang akan menganggu proses awal fase inflamasi.30
Alkaloid dilaporkan memiliki aktivitas antibakteri yang
tinggi 31

Dalam pencarian tanaman obat untuk menghambat
perkembangan  inflamasi,  dapat  dilakukan  uji
sitotoksisitas  untuk mengetahui nilai 1C50 senyawa
tersebut. IC50 menunjukkan nilai Konsentrasi yang
mengakibatkan 50% penghambatan proliferasi sel. Hal ini
dapat menunjukkan potensi toksisitas senyawa terhadap
sel, semakin kecil nilai IC50 maka semakin toksik
senyawa tersebut.32 Menurut penelitian Salleh et al.,
ekstrak  C. xanthorhiza dengff) pelarut  etanol
menunjukkan penghambatan yang lebih tinggi dengan
nilai IC50 22,76 ¢/mL dibandingkan dengan ekstrak air C.
xanthorrhiza dengan nilai IC50 110,71 g/mL. Hal ini
kemungkinan terjadi karena kandungan konstituen yang
lebih tinggi seperti fenol, flavonoid, terpenoid, saponin
dan glikosida pada ekstrak etanol C. xanthomhiza
dibandingkan dengan ekstraksi menggunakan pelarut
air,33 Kandungan fenolik yang tinggi akan menghasilkan
IC50 yang rendah 34

Pada penelitian ini dilaporkan nilai IC50 dari ekstrak
etanol 70% C. xanthorrhiza sebesar 11.683 pg/mL. Hasil
tersebut lebih kecil dari 50 pgm yang artinya terdapat
salah satu atau lebih komponen ekstrak etanol 70% dari C.
xanthorrhiza Roxb. memiliki aktivitas sitotoksik kuat
terhadap sel RAW 264.7 yang diinduksi LPS. Hasil ini
juga membuktikan bahwa ekstrak etanol 70% C.
xanthorrhiza  tergolong sen)na antioksidan sangat
kuat.35 Hal ini dikarenakan, semakin kecil nilai IC50
maka semakin tinggi aktivitas antioksidannya.36
Antioksidan memiliki kaitan yang erat dengan aktivitas
antiinflamasi. Antioksidan bekerja sebagai penghambat
stress oksidatif yang dapat terjadi karena adanya kadar
radikal bebas berlebihan yang kemudian memicu
kerusakan membran sel, sedangkan senyawa antiinflamasi
dapat berfungsi untwk menstabilkan membran sel. Jika
membran sel dapat distabilkan, proses awal terjadinya
inflamasi seperti pelepasan fosfolipase A2 dapat dicegah
karena proses ini akan mengakibatkan terbentuknya
prostaglandin  yang merupakan salah satu mediator
penyebab inflamasi terjadi.37

Hasil uji  sitotoksisitas  menunjukkan  bahwa
konsentrasi tertinggi vaitu ekstrak C. xanthormhiza 1
(ECX1) dengan konsentrasi 200 pg/mL menunjukkan
persen viabilitas terkecil, sedangkan konsenirasi terendah
yaitu ECX7 dengan konsentrasi 3.t@pg}mL
menunjukkan persen viabilitas tertinggi. Hasil dan
penelitian ini sesuai dengan penelitian yang
oleh Setiawan et al., yang menunjukan bahwa semakin
tinggi dosis ekstrak C. xanthorrhiza yang diberikan maka
viabilitas sel semakin menurun, hal ini dikarenakan dosis
tinggi dapat menyebabkan efek toksik pada sel RAW
264.7.38

Sel RAW 264.7 pada penelitian ini menunjukkan
m]ya penurunan viabilitas 20% setelah pemberian LPS.
Hasil ini sesuai dengan penelitian Park et al., yang
menunjukkan bahwa pengobatan menggunakan sel RAW
264.7 dengan induksi LPS secara signifikan menurunkan
viabilitas sel dibandingkan clc-:ngaérlI RAW 264.7 tanpa
induksi LPS.39 Nilai viabilitas sel RAW 264.7 yang
diinduksi LPS mmaakan nilai yang menunjukan
kemampuan bertahan sel RAW 264.7 yang diinduksi LPS
terhadap paparan suatw zat asing yang kemungkinan
bersifat ksik, sedangkan nilai inhibisi menunjukan
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kemampuan ekstrak C. xanthorrhiza dalam menghambat
proliferasi sel RAW 264.7 yvang diinduksi LPS.

Kontrol positifnya yaitu natriom diklofenak dengan
konsentrasi 6.25 dan 3.125 pg/mL menunjukkan viabilitas
yang tinggi dan inhibisi yang sangat rendah dibawah 0%.
Menurut penelitian Akmalia et al, natrium diklofenak
konsentrasi 100 pg/mL memiliki nilai inhibisi yang baik
sebesar  76.08% terhadap hemolisis yang dapat
menyebabkan inflamasi 40 Pada penelitian Kumia et al.
yang dilakukan pada human red blood cells (HRBC),
natrium diklofenak konsentrasi 20 ppm memiliki nilai
inhibisi 26,685% sedangkan pada konsentrasi 100 ppm
nilai  inhibisinya mencapai  71.268%41 Hal ini
menunjukkan Konsentrasi rendah narium diklofenak
kurang efekuf dalam menghambat keadaan inflamasi

dibandingkan dengan konsentrasi tinggi natrum
diklofenak.
KESIMPULAN DAN SARAN

Hasil dar penelitian ini dapat disimpulkan bahwa
ekstrak etanol 70% C. xanthorrhiza Roxb. pada rentang
konsentrasi 50; 25; 12.5; 6.25; 3.125 pg/mL tidak toksik
karena memiliki nilai viabilitas diatas 80% sedangkan
pada rentang konsentrasi 200; 100 pg/mL wksik terhadap
sel RAW 264.7 yang diinduksi LPS karena memiliki nilai
viabilitas dibawah 80%. Perlakuan ekstrak C. xantorrhiza
dapat meningkatkan viabilitas dan menurunkan inhibisi
sel RAW 2647 yang diinduksi LPS berdasarkan
penurunan  konsentrasi.  Selain  itu, dosis natrium
diklofenak 6.25: 3.125 pg/mL sebagai pembandingnya
menunjukkan persen viabilitas yang tinggi dengan nilai
viabilitas diatas 100%.

Dibutuhkan penelitian lebih lanjut untuk mengetahui
senyawa atau mediator inflamasi yang berhasil dihambat
oleh ekstrak etanol 70% C. xanthorrhiza Roxb. untuk
pengembangan obat antiinflamasi berbahan dasar alam.
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