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Abstrak

Avicennia alba merupakan salah satu spesies mangrove yang biasanya tumbuh di
zona paling dekat dengan laut atau di sepanjang muara sungai dan memiliki
toleransi tinggi terhadap kondisi hipersalin (kadar garam tinggi). Ekstrak daun A.
alba mengandung alkaloid dan glikosida yaitu senyawa bioaktif yang memiliki
aktivitas antitumor. Senyawa tersebut diduga juga dapat dihasilkan oleh fungi
endofitnya karena mikroba endofit mampu memproduksi senyawa bioaktif yang
mirip dengan senyawa yang diproduksi oleh tanaman inangnya. Studi awal
eksperimental tumor dan kanker berupa uji sitotoksik dapat dilakukan terhadap sel
khamir Saccharomyces cerevisiae melalui induksi apoptosis. Penelitian ini
bertujuan untuk mengetahui kelompok fungi endofit asal daun A. alba yang
memiliki laju pertumbuhan tertinggi, serta efek sitotoksik ekstrak fungi endofit
pada konsentrasi yang bervariasi terhadap sel khamir S. cerevisiae. Tahapan
penelitian ini meliputi _isolasi, purifikasi serta karakterisasi fungi endofit daun A.
alba, fermentasi fungi endofit serta ekstraksi senyawa metabolit sekunder yang
dihasilkannya, dan induksi sitotoksik ekstraknya pada sel khamir. Hasil penelitian
menunjukkan bahwa terdapat empat isolat fungi endofit daun A. alba yaitu DAA-
01, DAA-02, DAA-3 dan DAA-04. Isolat DAA-02 dan DAA-03 memiliki laju
pertumbuhan tertinggi dengan laju pertumbuhan masing-masing sebesar 0,42
cm/hari dan 0,39 cm/hari. Ekstrak fungi endofit DAA-02 dan DAA-03 juga
memiliki efek sitotoksik yang ditunjukkan dengan terbentuknya sel petit pada sel
khamir S. cerevisiae. Konsentrasi ekstrak 30% menghasilkan efek sitotoksik
tertinggi terhadap sel S. cerevisiae masing-masing sebesar 81% dan 83% sel
petite.

Kata kunci : ‘Avicennia alba, fungi' endofit, uji sitotoksik
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BAB |
PENDAHULUAN

A. Latar Belakang

Ekosistem mangrove merupakan daerah pertemuan antara
ekosistem laut dan ekosistem daratan yang mempunyai sifat fisika kimia
yang bervariasi, sehingga tanaman mangrove memiliki karakteristik
morfologi dan mekanisme fisiologi yang unik dan khas (Samiyarsih dkk,
2016). Tumbuhan mangrove mampu beradaptasi terhadap kondisi
lingkungan tempat tumbuhnya yang memiliki kondisi substrat cenderung
berlumpur dan salinitas yang tinggi. (Idrus dkk, 2014).

Respon morfologi yang ditunjukkan tumbuhan mangrove, terhadap
kondisi habitatnya, antara lain berupa pembentukan sistem perakaran yang
khas seperti bentuk akar yang melengkung dan mencuat ke permukaan,
serta bentuk akar yang mirip lutut (Ghufranet et al., 2012). Sistem
perakaran tersebut sebagai bentuk adaptasi tumbuhan mangrove terhadap
kondisi tanah yang sedikit mengandung oksigen dan harus memperoleh
hampir seluruh oksigen untuk akar-akarnya dari-atmosfer. Sebagai contoh
yaitu spesies tumbuhan Rhizophora memiliki bentuk akar tunjang yang
mencuat hingga satu meter atau lebih di atas permukaan tanah untuk
memenuhi kebutuhan oksigennya (Ghufranet et al.,, 2012). Selain itu
beberapa tumbuhan mangrove seperti Rhizophora memiliki biji yang
berkecambah secara vivipar yaitu biji mengalami perkecambahan dimana

embrio berkembang keluar dari pericarp pada waktu buah masih



menempel di pohon induknya. Mekanisme adaptasi tersebut bertujuan
untuk mempercepat perakaran, pengaturan kadar garam, keseimbangan
ion, bertahan dalam lingkungan yang dipengaruhi pasang air laut dan

untuk memperpanjang waktu memperoleh nutrisi dari tanaman induk
(Kazali dkk., 2012). Respon fisiologi ditandai dengan terbentuknya

struktur anatomi yang khas pada daun mangrove, misalnya adanya
kelenjar garam yang berperan untuk menghilangkan kelebihan garam
(Ramayani dkk, 2012). Setiap jenis tumbuhan mangrove memiliki
kemampuan adaptasi yang berbeda-beda terhadap kondisi lingkungan
tempat hidupnya (Sulistiyowati, 2009).

Mangrove dalam bidang farmasi diketahui memiliki peranan
penting karena mangrove dapat menghasilkan berbagai jenis bahan obat.
Pemanfaatan tumbuhan mangrove untuk pengobatan tradisional terhadap
berbagai penyakit telah dilakukan oleh masyarakat di daerah pesisir sejak
dahulu secara turun- temurun (Purwanti, 2016). Berbagai bagian tanaman
mangrove “seperti-buah, “daun, batang, ' kulit-batang dan akar telah
dimanfaatkan dalam bidang medis “untuk ‘mengobati asma, diabetes,
rematik, hepatitis, penyakit'kulit, penangkal racun ular, leukemia, kanker,
penyakit mata, tumor, kolera, malaria, disentri, demam, analgesik,
antiseptik dan sebagai antibiotik (Abubakar dkk, 2019). Beberapa contoh
pemanfaatan bagian tanaman mangrove sebagai bahan obat antara lain
kulit batang Rhizphora apiculata, R. stylosa dan Sonneratia alba untuk

mengatasi nyeri otot, sakit pinggang, sakit tulang, rematik, meningkatkan



nafsu makan, mengatasi malaria, serta memulihkan stamina. Hasil rebusan
kulit batang dan daun Rhzophora apiculata dan R. stylosa dapat digunakan
untuk mengatasi sakit gigi. Akar Sonneratia alba bermanfaat untuk
mengatasi penyakit usus buntu. Buah dari Bruguiera gymnorrzhiza biasa
dimanfaatkan sebagai bahan untuk mengatasi penyakit jamur di lidah pada
anak-anak balita (Abubakar, 2019).

Aplikasi tanaman mangrove sebagai bahan terapi dalam bidang
kesehatan tersebut diduga tidak terlepas dari kandungan senyawa-senyawa
bioaktifnya. Beberapa penelitian mengungkapkan bahwa tumbuhan
mangrove merupakan tumbuhan yang kaya akan senyawa bioaktif yang
berpotensi sebagai bahan obat-obatan, diantaranya alkaloid, saponin,
flavonoid, triterpenoid dan steroid (Kasi dkk., 2015). Menurut Darminto
dkk. (2009), potensi tumbuhan sebagai bahan obat-obatan tidak hanya dari
senyawa metabolit sekunder yang dihasilkannya saja, namun dapat juga
berasal dari mikroba endofit yang hidup di dalam jaringan tumbuhan
tersebut karena beberapa senyawa bioaktif yang dihasilkan oleh tumbuhan
tertentu merupakan hasil kolaborasi antara tumbuhan ‘dengan mikroba
endofitnya. Hal ini diperkuat dengan hasil penelitian Murdiyah (2017),
yang menyatakan bahwa mikroba endofit diketahui berpotensi untuk
menghasilkan satu atau lebih senyawa bioaktif yang sama atau mirip

dengan senyawa aktif yang dihasilkan oleh tanaman inangnya.



Mikroba endofit merupakan mikroba yang hidup di dalam jaringan
tumbuhan tanpa memberikan efek negatif pada inangnya (Kasi dkk.,
2015). Mikroba endofit tersebut dapat berupa bakteri atau fungi.

Fungi endofit telah diketahui dapat memproduksi berbagai macam
metabolit sekunder dengan beragam aktivitas biologi termasuk
antimikroba, antikanker, antioksidan, antiviral, antituberkulosa, antiparasit,
immunomodulator, juga sebagai insektisida (Kaul et al.., 2012).
Tumbuhan mangrove dilaporkan sebagai sumber yang kaya akan fungi
endofit. Namun demikian, penelitian terkait fungi endofit dari tumbuhan
mangrove dan potensinya dalam menghasilkan senyawa bioaktif masih
terbatas, termasuk penelitian terkait potensi fungi endofit daun Avicennia
alba, di Hutan Mangrove Wana Tirta Jangkaran Kulonprogo pun juga
masih terbatas.

Di wilayah Kabupaten Kulonprogo, sebagian besar spesies
mangrove terdapat di Desa Jangkaran, Kecamatan Temon. Menurut
Sawitri (2012), terdapat tujuh jenis mangrove yang terdapat di kawasan
ini, yaitu Avicennia marina, A. alba, Rhizophora mucronata, Sonneratia
caseolaris, Acanthus ilicifolius, Acrostecum aureum, dan Nypa Fruticans.

A. alba merupakan salah satu spesies mangrove yang tersebar luas
di Indonesia. Penelitian sebelumnya mengungkapkan bahwa ekstrak daun
A. alba mengandung senyawa bioaktif diantaranya adalah alkaloid, steroid,
flavonoid, saponin, dan tannin (Rahman et al.., 2011) serta glikosida dan

antrokuinon (Nagababu & Rao, 2012). Alkaloid dan glikosida merupakan



kelompok kimia yang memiliki aktivitas antitumor. Dilaporkan bahwa A.
alba mengandung 15 senyawa naptokuinon yang memiliki aktivitas
antiproliferatif yang kuat terhadap L-929 fibroblas tikus (Jun et al.., 2008).
Fibroblas merupakan salah satu tipe sel yang digunakan untuk uji
toksisitas dan jenis sel fibroblas yang biasanya digunakan untuk pengujian
adalah sel L-929 yang berasal dari fibroblas paru-paru tikus (Freshney,
2011).

Senyawa antikanker yang dihasilkan oleh A. alba diduga juga
dapat dihasilkan oleh mikroba endofitnya karena fungi endofit mampu
memproduksi senyawa bioaktif yang mirip dengan senyawa Yyang
diproduki oleh tanaman inangnya. Hal ini dapat dilihat dari penelitian Zhu
et al.. (2009) yang menyatakan bahwa fungi endofit yang diisolasi dari
tanaman mangrove Avicennia marina dapat menghasilkan senyawa
bioaktif yang sama dengan inangnya yaitu xyloallenoide, aromatic allenic
esters dan beberapa glikosida. Dengan demikian potensi fungi endofit
daun“A. alba sebagai penghasil senyawa antikanker diharapkan dapat
dikembangkan sehingga bisa menjadi solusi-alternatif dalam produksi
senyawa bioaktif pencegah kanker<ini.

Proses produksi bahan aktif oleh agensia mikroba berlangsung
melalui proses fermentasi. Salah satu faktor pendukung keberhasilan
proses fermentasi adalah laju pertumbuhan inokulum mikroba. Semakin

cepat pertumbuhan mikroba, maka proses fermentasi semakin cepat pula.



Oleh karena itu diperlukan agensia yang memiliki laju pertumbuhan yang
tinggi dalam proses fermentasi.

Uji sitotoksik merupakan salah satu pengembangan metode untuk
memprediksi keberadaan senyawa yang bersifat toksik pada sel
(Kurnijasanti et al.., 2008). Studi eksperimental kanker dapat dilakukan
terhadap sel khamir melalui induksi apoptosis sehingga akan memberikan
informasi yang berkaitan efek modulator apoptosis tersebut terhadap sel
(Sukardiman et al.., 2006). Apoptosis merupakan mekanisme regulasi
jumlah sel dan mekanisme pertahanan untuk membuang sel yang
berpotensi menimbulkan bahaya dan sel yang tidak diinginkan. Apoptosis
dapat terjadi misalnya ketika sel mengalami kerusakan yang sudah tidak
dapat diperbaiki lagi. Salah satu fungsi apoptosis adalah mencegah kanker
dengan cara mengeliminasi sel-sel preneoplastik (kumpulan sel yang
terbentuk dari sel-sel yang sering membelah) dan neoplastik (pertambahan
baru yang tidak normal) (Lusiana, 2010).

Mikroorganisme yang bisa digunakan ‘sebagai model apoptosis
dalam uji sitotoksik adalah sel khamir seperti-Saccharomyces cerevisiae
(Granot et al.. 2003). S. cerevisiae adalah mikroorganisme uniseluler
eukariot yang secara luas telah digunakan sebagai model organisme untuk
mempelajari fisiologi sel manusia dan penyakit manusia. Beberapa contoh
penyakit yang kondisi serta prosesnya relevan dengan kesehatan manusia
dan dapat dipelajari pada khamir, diantaranya adalah kanker, metabolisme

DNA, apoptosis, penyakit jantung, kolesterol, diabetes, penyakit yang



terkait dengan kerusakan mitokondria, infeksi retroviral dan penyakit
prion, serta penyakit neurodegeneratif seperti Parkinson dan Alzheimer
(Petranovic dan Nielsen, 2008). Penelitian terbaru telah mengembangkan
khamir sebagai model untuk mempelajari mekanisme regulasi apoptosis
(Mazzoni et al.. 2005).

Terjadinya apoptosis dapat dipicu dan dikontrol oleh serangkaian
sinyal sel yang dapat berasal dari luar maupun dalam sel (Granot et al..,
2003). Pada apoptosis terjadi serangkaian transduksi sinyal akibat dari
serangkaian reaksi biokimiawi yang dapat menyebabkan perubahan ciri
morfologis dari sel khamir yaitu pengkerutan sel yang membuat ukuran sel
menjadi lebih kecil (petite), fragmentasi inti sel, kerusakan membran dan
pecahnya sel menjadi beberapa vesikel yang disebut badan apoptosis
(Algiansyah, 2009).

Penelitian terkait potensi mangrove sebagai penghasil senyawa
obat telah banyak dilakukan, namun penelitian mengenai potensi fungi
endofit dari tumbuhan ‘mangrove sendiri- masih terbatas, sedangkan
biodiversitasnya-sangat melimpah-dan belum terdokumentasikan dengan
baik."Oleh karena_itu perlu dilakukan penelitian untuk menggali lebih
banyak potensi dari fungi endofit tersebut mengingat potensinya yang
lebih besar dalam menghasilkan senyawa metabolit yang dapat
dimanfaatkan di berbagai bidang, salah satunya farmakologi. Berdasarkan

hal tersebut maka dilakukan penelitian ini untuk mengetahui potensi fungi



endofit dari daun A. alba dalam menghasilkan senyawa sitotoksik terhadap

sel model S. cerevisiae.

. Rumusan Masalah

1. Isolat fungi endofit asal daun A. alba apa saja yang memiliki laju
pertumbuhan tertinggi ?

2. Bagaimana efek sitotoksik ekstrak fungi endofit asal daun A. alba
terhadap sel khamir S. cerevisiae ?

3. Bagaimana efek sitotoksik dari variasi konsentrasi ekstrak fungi
endofit asal daun A. alba terhadap sel khamir S. cerevisiae ?

. Tujuan

1. Mengetahui isolat fungi endofit asal daun A. alba apa saja yang
memiliki laju pertumbuhan tertinggi.

2. Mengetahui bagaimana efek sitotoksik ekstrak fungi endofit asal daun
A. alba terhadap sel khamir S. cerevisiae.

3. Mengetahui efek sitotoksik dari variasi konsentrrasi ekstrak fungi
endofit daun A'alba terhadap sel khamir S. cerevisiae.

. Manfaat

Hasil  penelitian’ diharapkan dapat membantu mengoptimalkan

potensi fungi endofit daun Avicennia alba dalam bidang farmakologi,

karena senyawa bioaktif yang memiliki efek sitotoksik terhadap sel

eukariot potensial untuk dikembangkan dalam produksi senyawa

antikanker.



BAB V
KESIMPULAN DAN SARAN

A. Kesimpulan

1.

Terdapat 2 isolat fungi endofit dari daun A. alba yang memiliki laju
pertumbuhan tertinggi yaitu DAA-02 dan DAA-03 dengan laju
pertumbuhan masing-masing sebesar 0,42 cm/hari dan 0,39 cm/hari.
Ekstrak fungi endofit daun A. alba dari isolat DAA-02 dan DAA-03
memiliki efek sitotoksik terhadap sel khamir berupa sel yang mengerut
atau yang disebut dengan sel petite yang diperkirakan terjadi akibat
mekanisme apoptosis sel sehingga mitokondria rusak dan sel kehilangan
kemampuan untuk berespirasi sehingga laju pertumbuhan menjadi lebih
lambat.

Ekstrak fungi endofit DAA-02 dan DAA-03 pada konsentrasi 30%
menghasilkan efek sitotoksik tertinggi terhadap sel S. cerevisiae masing-

masing sebesar 81% dan 83% sel petite.

B. Saran

Perlu dilakukanpenetitian lebihilanjutterkait :

1.

Identifikasi lebih lanjut terhadap isolate-isolat fungi endofit A.alba yang

menghasilkan ekstrak dengan efek sitotoksik terhadap S. cerevisiae.

2. Jenis metabolit sekunder yang terkandung dalam ekstrak fungi endofit

daun A. alba, sehingga dapat diketahui dengan pasti jenis senyawa aktif
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yang dapat memberikan efek sitotoksik pada sel khamir Saccharomyces

cerevisiae.

STATE ISLAMIC UNIVERSITY

SUNAN KALIJAGA
YOGYAKARTA
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