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RINGKASAN 

 

Kajian Aktivitas Antikanker Ekstrak Teripang (Bohadschia argus) Pada Cell Line 

Kanker Payudara T47D 

 

Jantje Wiliem Souhaly, Widodo, Sri Rahayu 

Program Magister Biologi, Jurusan Biologi, 

 Fakultas Matematikan dan Ilmu Pengetahuan Alam, Universitas Brawijaya, Malang 

2018 

 

Kanker merupakan suatu keadaan yang ditandai dengan pertumbuhan sel atau jaringan 

yang tidak terkontrol akibatnya sel tidak dapat melakukan fungsinya dengan baik. Hal ini 

mempengaruhi beberapa hal seperti proliferasi sel, siklus sel, apoptosis sel, diferensiasi sel dan 

metastasis. Sel kanker dapat menekan apoptosis dengan mengekspresi protein Antiapoptosis 

seperti Bcl-2 maupun dengan menurunkan regulasi atau mutasi protein Proapoptosis Bcl-2 

seperti BAX. Salah satu alternatif pengobatan kanker yaitu dengan memanfaatkan biota laut 

seperti teripang. Teripang jenis Bohadshia argus memiliki nilai ekonomi yang tinggi dan juga 

memiliki kandungan bioaktif seperti Tryterpene Glycoside, Glikosaminoglikan maupun 

Glikoprotein yang berpotensi sebagai antikanker dengan menghambat perkembangan siklus 

sel, proliferasi sel dan menginduksi terjadinya apoptosis baik secara in vitro maupun in vivo.  

Tujuan penelitian ini adalah untuk mengetahui aktivitas antikanker ekstrak teripang B. 

argus pada cell line kanker payudara T47D. Teripang yang digunakan dalam penelitian ini 

diperoleh dari perairan Desa Kamal Kabupaten Seram Bagian Barat Provinsi Maluku. 

Ekstraksi teripang menggunakan dua jenis ekstraksi yaitu air dan metanol. Komponen Kimia 

ekstrak air dianalisis B. argus menggunakan LC-MS dan SDS-PAGE, sedangkan ekstrak 

metanol B.argus dianalisis menggunakan GC-MS dan SDS-PAGE. Nilai IC50 ekstrak air dan 

metanol teripang  pada cell line Kanker Payudara T47D dilakukan dengan dosis 0, 50, 100, 

250 dan 500 µg/mL. Analisis sitotosik sel dilakukan menggunakan WST-1 assay. IC50 yang 

didapatkan untuk ekstrak air adalah 480 µg/mL, sedangkan IC50 untuk ekstrak metanol adalah 

146 µg/mL. IC50 yang diperoleh digunakan untuk penelitian tahap berikutnya. Uji aktivitas 

antikanker ekstrak teripang pada cell line kanker payudara T47D dilakukan dengan perlakuan 

kontrol  (tanpa perlakuan ekstrak), cisplatin (obat anti kanker), kelompok perlakuan ekstrak air 

dosis 480 µg/mL dan ekstrak metanol dosis 146 µg/mL. Semua kelompok perlakuan dikultur 

pada media RPMI, suhu 37ºC, kadar CO2 5%, diinkubasi selama 24 jam dan 48 jam.  

Pengamatan Jumlah apoptosis sel, siklus Sel, proliferasi sel dan ekspresi Bcl-2 dilakuan 

dengan menggunakan flow citometry.  

Hasil penelitian menunjukan bahwa protein dominan yang ditemukan pada Ekstrak 

Metanol adalah protein dengan berat molekul 55 kDa, sedangkan protein dominan yang 

ditemukan  pada Ekstrak air adalah protein dengan berat molekul 55 kDa, 70 kDa, dan 80 

kDa. Berdasarkan hasil LC-MS dan GC-MS ekstrak teripang jenis B. argus memiliki senyawa 

Tryterpene Glycoside dan Ethyl Acetate. Ekstrak air teripang dengan dosis 480 µg/mL dan 

ekstrak metanol teripang dengan dosis 146 µg/mL mampu menginduksi apoptosis, 

menghambat fase transisi G1 ke fase S, menghambat proliferasi dan menurunkan ekspresi 

protein Bcl-2 pada cell line kanker payudara T47D. Dari hasil penelitian ini dapat disimpulkan 
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bahwa ekstrak teripang B. argus memilki aktivitas antikanker pada cell line kanker payudara 

T47D.  
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



x 
 

SUMMARY 
 

The Anticancer Activity Study of Sea Cucumber (Bohadschia argus) on The Breast 

Cancer Cell Line T47D 

 

Jantje Wiliem Souhaly, Widodo, Sri Rahayu 

Departement of Biology, Faculty of Mathematics and Natural Sciences, University of 

Brawijaya,Malang 

 2018. 

 

Cancer is abnormal condition growth of cells or tissue controll. This affects several 

things such as cell proliferation, cell cycle, apoptotic cell, differentiation of cell and 

metastasis. Cancer cells may suppress Apoptosis by exposing antiapoptotic proteins such as 

Bcl-2 or by decreasing the regulation or mutation of the Bcl-2 Proapoptosis protein such as 

BAX. The one of alternative treatment of cancer is by utilizing Marine Organism such as sea 

cucumbers. Sea cucumber Bohadshia argus has a high economic value and also has 

potentially anti-cancer bioactive content such as Tryterpene Glycoside, Glikosaminoglikan or 

Glikoprotein by inhibiting the development of cell cycle, cell proliferation and inducing 

apoptotic both in vitro and in vivo.  

The purpose of this study was to determine the anticancer activity of B. argus sea 

cucumber extract on Breast Cancer cell line T47D. Sea cucumbers used in this study were 

obtained from the sea of Kamal Village, West Seram Maluku. The Extraction of sea 

cucumbers uses two types of extraction water and methanol. The Chemical compound of B. 

argus water extracts were analyzed by LC-MS and SDS-PAGE, while for B. argus methanol 

extract was analyzed using GC-MS and SDS-PAGE for water and methanol extract. WST-1 

assay was performed with dose of 0, 50, 100, 250 and 500 μg / mL to determine IC50 in T47D 

cells. The IC50 was obtained for the water extract was 480 μg / mL, whereas the IC50 for 

Methanol Extract was 146 μg / mL. The obtained IC50 is used for subsequent research. 

Anticancer activity test of Sea Cucumber Extract against T47D breast cancer cells was done 

by control treatment (without extract treatment), cisplatin (anti-cancer drug), 480 μg / mL 

water extract and methanol extract dose 146 μg / mL. All treatment groups were cultured on 

RPMI media, 37ºC, 5% CO2, incubated for 24 hours and 48 hours. Observation of the number 

of apoptotic, cell cycle, cell proliferation and Bcl-2 expression was performed using flow 

cytometry. 

The results of this study indicate that the protein found in methanol extract is a protein 

with a molecular weight of 55 kDa, while the protein found in water extract is a protein with a 

molecular weight of 55 kDa, 70 kDa, and 80 kDa. Based on the results of LC-MS and GC-MS 

extract of sea cucumber B. argus has anticancer compounds such as Tryterpene Glycoside and 

Ethyl Acetate. Water extract of sea cucumber with dose 480 μg / mL and methanol extract sea 

cucumber with dose 146 μg / mL induced apoptotic, prevent in transition phase G1 to phase S, 

inhibit proliferation and induce proapoptotic protein Bcl-2 against cancer cell T47D. From the 

results of this study can be concluded that the extract of sea cucumber function as anticancer 

on breast cancer cell line T47D. 
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BAB I 

PENDAHULUAN 

 

1.1 Latar Belakang 

Seiring berkembangnya pembangunan diberbagai sektor kehidupan, maka terjadi pula 

pencemaran zat yang bersifat mutagen dan karsinogen pada lingkungan hidup manusia. 

Pencemaran tersebut telah melewati ambang batas pencemaran dan berdampak dengan 

timbulnya berbagai macam penyakit seperti kanker. Diperkirakan sebagian besar penyebab 

kanker adalah faktor lingkungan terutama polusi lingkungan maupun radiasi matahari, selain 

itu kebiasaan hidup yang tidak baik seperti merokok dan mengkonsumsi alkohol yang 

berlebihan juga menjadi pemicu terjadinya kanker (Fucito dkk., 2016).  

Kanker merupakan suatu keadaan yang ditandai dengan pertumbuhan sel atau jaringan 

yang tidak terkontrol akibatnya sel tidak dapat melakukan fungsinya dengan baik. Hal ini 

diakibatkan karena adanya mutasi dari kelompok gen yang  diketahui berperan penting untuk 

pengembangan kanker seperti Rb, p53, maupun PI3K (Leiserson dkk., 2013). Sel kanker 

mempengaruhi beberapa hal seperti proliferasi sel, siklus sel, apoptosis sel, diferensiasi sel, 

angiogenesis dan metastasis (Ramasamy, 2008). Perubahan sel menjadi abnormal, 

mengakibatkan kemampuan proliferasi dan diferensiasi sel menjadi sangat tinggi. Peningkatan 

proliferasi pada sel kanker yang mengalami mutasi p53 ditandai juga dengan peningkatan 

COX-2 yang memiliki peran dalam memodulasi proliferasi sel (Ikawati dkk., 2018). Sel 

kanker seperti sel kanker payudara (T47D) dapat menekan apoptosis dan resisten terhadap 

agen apoptosis, misalnya dengan mengekspresi protein antiapoptosis seperti Bcl-2 maupun 

dengan menurunkan regulasi protein proapoptosis Bcl-2 seperti BAX (Hassan dkk., 2014). 

Selain itu juga kanker dapat mempengaruhi transisi fase G1-S pada siklus sel yang 

menginduksi ekspresi p21 yang merupakan penghambat siklin kinase dan penghambat siklin 

A, siklin E dan ekspresi siklin B (Fan dkk., 2017).  

Kanker menjadi salah satu penyakit yang paling ditakuti hal ini disebabkan karena 

sebagian besar penderitanya berujung pada kematian. Kasus kematian diseluruh dunia akibat 

kanker dari tahun ke tahun terus meningkat, diperkirakan akan mencapai 13.1 juta jumlah 

kematian pada tahun 2030 (Ferlay dkk., 2015). Di Indonesia, setiap tahun terdapat 39.831 

kasus baru kanker payudara. Laporan dari Sistem Informasi Rumah Sakit (SIRS) pada tahun 
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2007 menunjukkan angka kejadian 26 kasus per 100.000 wanita. Pada tahun 2009 

menunjukkan bahwa kanker payudara merupakan penyebab terbanyak kematian akibat 

penyakit kanker pada wanita yang dirawat di rumah sakit (Anonim, 2010) sehingga perlu 

adannya pengobatan untuk mencegah terjadinya hal ini. Pada umumnya pengobatan kanker 

menggunakan kemoterapi dan sejauh penggunaannya sampai saat ini telah berhasil dalam 

menekan pertumbuhan sel kanker namun pengobatan menggunakan kemoterapi relatif mahal 

dan juga memiliki efek samping yang besar salah satunya dapat merusak sel-sel normal (Citra, 

2013) sehingga masyarakat banyak berpaling pada pengobatan tradisional yang relatif murah. 

Penelitian tentang khasiat obat untuk membantu penyembuhan kanker telah lama 

dilakukan dan sampai sekarang masih terus dilakukan oleh para peneliti. Salah satu alternatif 

pengobatan kanker yaitu dengan memanfaatkan biota laut, hal ini dikarenakan letak geografis 

Indonesia yang sebagian besar memiliki perairan pantai yang cukup luas sehingga memiliki 

potensi kekayaan alam khususnya biota laut yang mengandung berbagai macam kegunaan dan 

manfaat. Salah satu biota laut yang memiliki nilai ekonomi yang tinggi adalah teripang 

(Holothuria sp). Nilai ekonomi pada teripang berasal dari tingginya kandungan senyawa 

bioaktif maupun nutrisi yang terdapat pada teripang (Elfidasari dkk., 2012). Hewan ini sering 

disebut timun laut karena bentuk tubuhnya seperti ketimun, hewan yang tergolong filum 

Echinodermata ini merupakan hewan invertebrata yang hidup di daerah lamun dan terumbu 

karang (Bechtel dkk., 2013). Kandungan bioaktif yang terdapat pada teripang antara lain 

glikosida triterpen (saponin), glikosaminoglikan (GAG), polisakarida sulfat, glikoprotein, 

glycosphingolipids (Bordbar dkk., 2011). Kandungan saponin pada teripang diduga 

merupakan pertahanan diri dari lingkungannnya, selain itu kandungan ini diyakini bersifat 

sitotoksik, anti-inflamasi, antibakteri, serta antitumor (Osbourn dkk., 2011). Glikosida 

triterpen menunjukkan aktivitas antikanker dengan menghambat perkembangan siklus sel dan 

mendorong terjadinya apoptosis (Zhao dkk., 2012). Isolasi triterpen glikosida dari teripang 

menunjukkan sitotoksisitas yang signifikan terhadap sel tumor (Han dkk., 2009). Kandungan 

Frondosida A pada teripang berpotensi menghambat proliferasi sel kanker dan menginduksi 

apoptosis baik secara in vitro maupun in vivo (Al Shemaili dkk., 2014). Berdasarkan hal ini 

maka perlu dilakukan penelitian tentang potensi teripang sebagai anti kanker. 
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1.2 Rumusan Masalah 

 Permasalahan dalam penelitian ini adalah Apakah ekstrak teripang (Bohadschia argus) 

memiliki aktivitas anti kanker terhadap apoptosis sel, siklus sel, proliferasi sel dan Bcl-2 pada 

cell line kanker payudara T47D ? 

  

1.3 Tujuan 

Tujuan dalam penelitian ini adalah Apakah aktivitas antikanker ekstrak teripang (B. 

argus) dapat mempengaruhi apoptosis sel, siklus sel, proliferasi sel, dan Bcl-2 pada cell line 

kanker payudara T47D. 

 

1.4 Manfaat 

 Manfaat penelitian ini yaitu : 

1) Memberikan informasi ilmiah tentang potensi teripang (B. argus)  sebagai Antikanker 

2) Memberikan informasi kepada Masyarakat tentang potensi Teripang (B. argus) sebagai 

alternatif  bahan pengobatan. 

 3) Penelitian ini diharapkan dapat berguna menjadi bahan acuan untuk penelitian lebih 

lanjut. 
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BAB II 

TINJAUAN PUSTAKA 

 

2.1 Deskripsi dan Klasifikasi Teripang (Bohadschia argus) 

Teripang merupakan Biota Laut yang memiliki bentuk tubuh selinder yang menyerupai 

timun, sehingga sering juga disebut timun laut. Merupakan hewan tidak bertulang belakang 

yang termasuk dalam filum Echinodermata dan memilki tubuh yang lunak. memanjang dan 

memiliki kulit yang kasar (Tuwo, 2004). Beberapa negara di asia termasuk Indonesia 

menjadikan teripang sebagai sumber makanan dan sering dijual secara komersial dikarenakan 

potensi ekonomi yang tinggi pada teripang (Gambar 1).  

 

 

Gambar 1. Teripang jenis Bohadschia argus (Conand, 2013) 

 

Klasifikasi teripang (Conand, 2013)  adalah sebagai berikut : 

Filum : Echinodermata 

Kelas: Holothuroidea 

Ordo : Aspidochirotida 

Famili   : Holothuriidae 
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 Teripang dewasa umumnya memiliki kulit yang kasar dengan panjang tubuh antara 

150-400 mm dengan berat 500-2000 gr, Teripang dapat dikenali karena warnanya. Bagian 

dorsal teripang berwarna abu-abu kehitaman dengan garis-garis dan terdapat bintil-bintil 

halus, tubuh berlendir serta memiliki kulit yang tebal. Mulut berbentuk oval dikelilingi oleh 

tentakel yang berfungsi untuk mengambil makanan disekitarnya (Dewi, 2008).   

 Teripang dapat ditemukan diseluruh daerah perairan yang dangkal sampai perairan 

yang dalam. Di Indonesia teripang dapat dijumpai pada semua perairan pantai, daerah 

penyebarannya antara lain meliputi perairan Jawa Timur, Sulawesi Selatan, Nusa Tenggara 

Timur, Nusa Tenggara Barat dan Maluku. Teripang biasanya hidup di daerah yang airnya 

jernih dan relatif tenang, berada di dasar berpasir halus, terletak di antara terumbu karang, dan 

dipengaruhi oleh pasang surut air laut (Uni dkk.,2016).  

 

2.2 Kandungan Bioaktif Teripang 

 Biota Laut memiliki sumber Senyawa Aktif berlimpah seperti Antioksidan, Asam 

Lemak tidak terlarut, Alkaloid dan Senyawa lainnya (Ottinger dkk., 2012). Teripang  

mengandung beberapa Senyawa Antikanker dan anti inflamasi diantaranya Monosulfated, 

Triterpenoid Glycoside, Frondoside A, Frondoside B, Frondoside C, dan Asam 12- 

Methyltetradecanoic (Janakiram dkk., 2015). Triterpene Glycoside dihasilkan oleh teripang 

sebagai bentuk mekanisme pertahanan diri secara kimiawi dari predator (Kim dkk., 2012). 

Senyawa Triterpene Glycoside diyakini memiliki efek biologis diantaranya sebagai anti jamur, 

sitotoksik melawan sel tumor, aktivitas kekebalan tubuh dan anti proliferasi pada sel kanker 

(Han dkk., 2010).   

 Frondanol A5 efektif dalam menghambat proliferasi sel dan siklus sel pada fase G2/M 

dengan mengurangi ekspresi Cdc25c, cyclin A, cyclin B dan meningkatkan p21 sehingga 

terjadi apoptosis pada sel kanker (Roginsky, 2010). Beberapa penelitian menunjukan bahwa 

Frondoside A memiliki potensi yang baik dalam pengobatan kanker payudara (Park dkk., 

2012). Studi in vitro menunjukan bahwa frondoside A menyebabkan viabilitas sel berkurang 

dan terjadi peningkatan apoptosis pada sel kanker melalui jalur caspase-3 yang tergantung dari 

peningkatan p53 (Al Marzouqi dkk., 2011). 
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2.3 Kanker 

 Kanker adalah suatu penyakit yang ditandai dengan adanya pertumbuhan sel yang 

tidak terkendali. Pertumbuhan sel yang tidak terkendali ini salah satu penyebabnya kerena 

gen-gen pada sel normal mengalami mutasi. Mutasi pada DNA dapat terjadi karena berbagai 

sebab seperti faktor lingkungan maupun kebiasaan hidup yang tidak sehat seperti 

mengkonsusmi alkohol maupun merokok sehingga hormon dan faktor pertumbuhan sel tidak 

berkerja dengan baik (Hashibe dkk., 2007). Hormon dan faktor pertumbuhan berperan dalam 

pertumbuhan sel kanker hal ini disebabkan karena kerja keduanya diawali dan dipicu melalui 

ikatan dengan reseptornya apabila terjadi gangguan pada keduanya maka akan terjadi 

abnormal sel.  

Berbagai jenis kanker yang sering terjadi dan diketahui menyebabkan kematian yang 

tinggi antara lain kanker payudara, kanker serviks dan juga kanker prostat. Kanker payudara 

merupakan kanker yang menyebabkan kematian tertinggi pada wanita dengan 1,3 juta kasus 

dan 450 ribu kematian pertahunnya di seluruh dunia (Jemal dkk., 2011). Terdapat beberapa 

model sel kanker payudara yang digunakan dalam penelitian diantaranya yaitu sel kanker 

T47D. Sel kanker T47D pada stadium awal (“T-47D ATCC ® HTB-133TM) mengekspresikan 

protein p53 yang termutasi sehingga p53 tidak memiliki kemampuan untuk meregulasi siklus 

sel.  

Pada sel kanker payudara, Estrogen atau 17β-estradiol dan hormon steroid, memainkan 

peran penting dalam pengembangan sel. Reseptor estrogen-α (ERα) bertindak sebagai faktor 

transkripsi dan  transduser sinyal. ERα adalah faktor transkripsi yang bergantung pada ligan 

yang mengatur gen yang terlibat dalam proliferasi sel, diferensiasi, dan migrasi (Nilsson dkk., 

2001). Perkembangan sel kanker payudara dikaitkan dengan regulasi pensinyalan ERα 

(Barnes, Vadlamudi, & Kumar, 2004). Estrogen akan berikatan dengan reseptor estrogen (ER) 

yang akan mengaktivasi reseptor tirosin kinase (RTK), selanjutnya RTK ini akan memberikan 

pensinyalan untuk proliferasi dan Apoptosis jika proses sinyal pensinyalan terganggu akibat 

kanker maka sel akan menjadi abnormal (Manavathi dkk., 2013).   

 

2.4 Viabilitas Sel 

 Viabilitas Sel adalah kemampuan dari suatu sel untuk mempertahankan dirinya dalam 

kondisi normal dan mampu menjalankan aktivitas fisiologi secara baik. Analisis viabilitas 
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sering digunakan dalam menentukan sitotoksisitas dan efisiensi dari suatu obat, (Stoddart, 

2011). Salah satu metode yang dapat digunakan untuk analisis viabilitas yaitu kalorimetri. 

Metode kalorimetri yang biasanya digunakan seperti MTT dan WST-1 (Ngamwongsatit, 

2008). WST-1 merupakan senyawa yang dapat larut dalam air.  

WST-assay memiliki kelebihan untuk mengukur sampel dalam jumlah kecil dan hasil 

dari WST dapat digunakan untuk memprediksi sifat sitotoksik dari suatu sampel. WST 

diabsorbsi kedalam sel melalui reaksi reduksi oleh enzim reduktase menjadi formazan, 

Konsentrasi formazan dapat ditentukan secara spektrofotometri dimana semakin besar 

absorbansi menunjukan semakin besar jumlah sel yang hidup (Berridge dkk., 2005). 

Pada sel kultur seperti sel kanker T47D sering digunakan uji viabilitas sel untuk 

melihat tingkat ketoksikan suatu senyawa terhadap sel kanker. Parameter yang sering 

digunakan yaitu dengan melihat nilai IC50. semakin besar nilai IC50  maka senyawa tesebut 

semakin tidak toksik (Haryoto dkk., 2013). 

 

2.5  Siklus Sel  

Siklus sel adalah suatu proses pertumbuhan dan perkembangan dari suatu sel dalam 

rangka mempertahankan hidupnya. Tahapan siklus sel yaitu fase Gap 1 (G1), fase sintesis (S), 

fase Gap 2 (G2), dan fase Mitosis (M). Fase G merupakan fase antara fase S dan fase M yang 

berfungsi untuk sel memonitor keadaan internal maupun eksternal yang memungkinkan untuk 

pembelahan pada fase S dan M (Gambar 2). Jika kondisi ekstraseluler tidak menguntungkan, 

maka sel akan memasuki fase G0 dimana sel berhenti berkembang. Namun sebaliknya, jika 

kondisi lingkungan mendukung dan terdapat sinyal pertumbuhan maka sel akan memasuki 

fase G1, perkembangan siklus sel dikendalikan melalui perubahan kadar dan aktivitas suatu 

kelompok protein yang disebut Cyclin (Lodish, 2008). Pada tahapan siklus sel tertentu, cyclin 

meningkat kemudian didegradasi dengan cepat. Cyclin menjalankan fungsi regulasinya 

melalui pembentukan komplek dengan suatu protein yang disintesis secara konstitusif yaitu 

Cyclin Dependent Kinase (Cdk) (Shackelford dkk., 1999). 

Pada saat fase transisi G1 ke fase S, Cdk2 menjadi aktif sehingga mengikat CycE. 

Kompleks Cdk2 dengan cycE selanjutnya masuk dalam proses fosforilasi memindahkan fosfat 

ke substrat, pRb dibantu dengan enzim kelompok kinase (Vermeulen dkk., 2003). Hal tersebut 

terjadi agar proses transkripsi yang dipacu E2F tetap aktif dan restriction point (R point) yang 
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ada pada batas fase G1/S dapat terlampaui. Syarat agar restriction point (R point) terlampui 

yaitu jumlah cyclin, tidak adanya DNA damage, ukuran sel (sel akan membelah jika 

memenuhi ukuran tertentu) dan terpenuhinya cukupan energi (Satyanarayana., 2009).  

Pada Sel Kanker, restriction point (R point) sudah tak ada artinya lagi, akibatnya sel 

akan melewati fase-fase dalam siklus sel secara keseluruhan kemudian membelah. selain itu 

kinerja dari pRb dapat dinonaktifkan sehingga mempengaruhi kinerja dari cyclin yang 

bertanggung jawab dalam memulai fosforilasi. Adanya gangguan ini mengakibatkan aktivitas 

cyclin yang berlebihan dan inaktiviasi yang tidak tepat dari pRb. Analisis siklus sel dapat 

dilakukan dengan pewarnaan PI. Prophidium Iodide (PI) merupakan senyawa yang akan 

mengikat dan mewarnai DNA sel, pada analisis siklus sel akan terlihat banyaknya sel yang 

berada pada fase DNA yaitu, fase G, M1, dan M2 (Parish dkk.,2009). 

 

 

  Gambar 2. Ilustrasi siklus sel (Lodish, 2008) 

 

2.6 Proliferasi Sel 

Proliferasi merupakan bagian penting dari perkembangan sel dan berhubungan erat 

dengan dengan siklus sel, sehingga apabila siklus sel terganggu maka proliferasi sel juga akan 

terganggu. Pada sel kanker proliferasi meningkat dengan sangat tinggi hal ini dikarenakan 

pembelahan sel yang sudah tidak terkontrol. Peningkatan  Jalur transduksi sinyal yang 

terganggu juga merangsang pertumbuhan sel dan pengembangan kelangsungan hidup sel 

kanker (Feitelson dkk., 2015).  
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Pelabelan sel untuk analisis proliferasi dapat menggunakan menggunakan CFSE 

(Carboxyfluorescein succinimidyl ester). Pewarnaan CFSE merupakan cara yang efektif dan 

sering digunakan dalam melihat pembelahan sel karena ikatan kovalen CFSE mampu melabeli 

molekul intraseluler (Banks dkk., 2011). Penggunaan flowcytometer dapat digunakan untuk 

mengukur intensitas fluorescent, karena ketika sel membelah, turunan sel yang telah terlabel 

CFSE memiliki setengah jumlah molekul Carboxyfluorescein-tagged sehingga setiap 

pembelahan sel dapat dinilai dengan mengukur penurunan nilai fluoresensi sel (Quah dkk., 

2007).  

 

2.7 Apoptosis Sel 

 Apoptosis adalah mekanisme kematian sel yang terprogram terjadi dalam proses yang 

diatur sedemikian rupa yang secara umum memainkan peran penting dalam pengembangan 

organisme dan mengontrol homeostasis dari jaringan seperti keseimbangan Proliferasi dan 

Apoptosis  (Du Toit, 2013). Pada tahap apoptosis terjadi translokasi phosphatidylserine (PS) 

yang berada dibagian dalam membran plasma menjadi berada dibagian luar membran plasma 

sehingga menutupi bagian permukaan sel. Pada penelitian yang berhubungan dengan analisis 

Apoptosis sering digunakan pewarnaan dengan Annexin V yang biasanya digunakan 

bersamaan dengan pewarnaan Propodium Iodida (PI) yang dapat mewarnai sel dengan cara 

berinteraksi dengan DNA. Sel normal mempunyai membran yang utuh sehingga PI tidak dapat 

menembus membran dan berinteraksi dengan DNA, sehingga dapat digunakan untuk 

mengidentifikasi sel yang mengalami Apoptosis awal atau akhir (Karam, 2009).   

 Aktivasi enzim caspase dapat mengakibatkan terjadinya apoptosis sebab enzim ini 

dapat mengaktivasi nuklease sehingga terjadi degradasi DNA. Aktivasi enzim ini dipengaruhi 

oleh keseimbangan pada jalur molekuler pro dan anti Apoptosis (Karam, 2009). Apoptosis 

dapat melalui jalur ekstrinsik maupun intrinsik (Krenso, 2011). Apoptosis pada jalur ekstrinsik 

melibatkan interaksi yang dimediasi oleh reseptor transmembran seperti kelompok reseptor 

TNF. Jalur intrinsik melibatkan sejumlah stimulus yang tidak dimediasi oleh reseptor yang 

menghasilkan sinyal intraseluler yang langsung beraksi dengan sasaran intrasel dan berkaitan 

erat dengan mitokondria 
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Gambar 3. Jalur Apoptosis (Zaman dkk., 2014) 

 

Apoptosis memiliki peranan penting dalam fenomena biologis, proses apoptosis yang 

tidak sempurna dapat menyebabkan timbulnya berbagai macam penyakit seperti kanker. Pada 

sel kanker, sinyal apoptosis diatur secara de-regulasi, terutama pengaktifan sistem anti-

apoptosis akibatnya apoptosis menurun dengan sangat drastis yang memungkinkan sel kanker 

untuk melepaskan diri dari program ini dikarenakan hilangnya kemampuan DNA repair 

sehingga mengakibatkan proliferasi yang tidak terkontrol (Mohammad dkk., 2015). 

 

2.8  Bcl-2  

Bcl-2 (B-cell lymphoma -2) adalah protein yang terlibat dalam fase inisiasi jalur 

intrinsik Apoptosis  (Hatok dkk., 2016). Bcl-2 berada pada bagian membran mitokondria dan 

berperan dalam kelangsungan hidup sel dan menghambat protein proapoptosis. Protein 

proapoptosis seperti Bax dan Bak meningkatkan permeabilisasi membran mitokondria dan 

pelepasan sitokrom-c yang dapat mengaktifkan caspase sehingga terjadi apoptosis (Hardwick 

dkk., 2013).  

Bcl-2 terlibat dalam regulasi fusi dan fisi mitokondria, juga pada sel beta pankreas 

yang diketahui Bcl-2 terlibat dalam pengendalian aktivitas metabolik dan sekresi insulin, 

dengan penghambatan Bcl-2 menunjukan peningkatan aktivitas metabolik. Pada sel tumor, 
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mutasi dari gen Bcl-2 dapat menyebabkan peningkatan ekspresi protein Bcl-2 yang dapat 

menekan fungsi dari protein proapoptosis Bax dan Bak (Luciani dkk., 2013).  

 

2.9 Kerangka Konsep 

 

 

Gambar 4. Kerangka konsep 

 

Sel kanker T47D mengekspresikan protein p53 yang termutasi. Adanya mutasi gen p53 akan 

meningkatkan kadar protein Bcl-2 sehingga akan menekan proses apoptosis. Selain itu juga 

berpengaruh terhadap penurunan protein Bcl-2 Proapoptosis seperti BAX dan BAK yang    

berfungsi untuk melepaskan cytochrom-c yang diperlukan untuk mengaktivasi caspase-9         

sehingga caspase-3 akan menurun yang berdampak pada penurunan Apoptosis dan        

meningkatkan proliferasi (Fulda, 2009). Selain itu mutasi p53 akan meningkatakan COX-2 

sehingga terjadi peningkatan proliferasi. Adanya mutasi p53 menurunkan kinerja dari cyclin-A 

maupun cyclin-E yang akan menghambat siklus sel. Siklus Sel juga dipengaruhi oleh protein 
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Rb yang pada sel kanker jika mengalami peningkatan ekspresi akan meningkatkan kinerja 

reseptor tirosin kinase (RTK) sehingga terjadi peningkatan proliferasi. Pemberian ekstrak 

teripang mampu menekan ekspresi COX-2 karena memiliki kandungan bioaktif seperti  

Triterpene Glycoside (Han dkk., 2013) dan juga kandungan ethyl acetate yang mempunyai 

efek menekan protein bcl-2 yang nantinya meningkatkan aktifitas caspase-3 (Wang dkk., 

2017) 
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BAB III 

METODE PENELITIAN 

 

3.1 Waktu dan Tempat Penelitian 

 Penelitian ini dilaksanakan pada bulan Juni 2017 - Januari 2018. Analisis aktivitas 

ekstrak teripang sebagai anti kanker dilakukan secara in vitro pada Laboratorium Fisiologi dan 

Struktur Perkembahangan Hewan, Fakultas Matematika dan Ilmu Pengetahuan Alam, 

Universitas Brawijaya. 

 

3.2  Kerangka Operasional 

 

Gambar 5. Kerangka operasional penelitian 
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3.3  Rancangan Percobaan 

Penelitian ini merupakan penelitian eksperimen yang bertujuan untuk mengetahui 

aktivitas anti kanker dari ekstrak teripang B.argus terhadap sel kanker payudara T47D. Sel 

Kanker diinkubasi selama 24 jam dan 48 jam setelah diberi perlakuan. Penelitian ini 

menggunakan RAL (Rancangan acak lengkap) dengan 4 kelompok perlakuan yaitu: 

  

1) K(-)  : Kontrol yang tidak diberi ekstrak teripang  

2) Cis : Kontrol cisplatin tanpa perlakuan ekstrak teripang  

3) Air  : Perlakuan Ekstrak Air Teripang  

4) Met  : Perlakuan ekstrak metanol teripang  

 

3.4  Prosedur Penelitian    

3.4.1 Ekstraksi Teripang (B. argus) 

 Ekstraksi teripang dilakukan menggunakan dua jenis ekstraksi yaitu ekstraksi metanol 

dan ekstraksi air. Sampel teripang yang digunakan dalam penelitian ini adalah teripang jenis     

B. argus diambil dari perairan Desa Kamal Kabupaten Seram Bagian Barat Provinsi Maluku.  

 

3.4.1.1 Ekstraksi Menggunakan Metanol 

 Sampel teripang ditimbang sebanyak 25 gr kemudian digerus dan diletakan pada gelas 

beker. Selanjutnya dituangkan metanol ± 500 ml dan didiamkan ± 48 jam pada suhu ruang 

(sambil sesekali diaduk). Selanjutnya sampel disaring menggunakan kain saring dan kertas 

saring. Dievaporasi (Rotary evaporatore) T = 60ºC sehingga didapatkan hasil ekstraksi berupa 

bubuk dan disimpan pada suhu -20
0
C sampai digunanakan untuk analisis selanjutnya.  

 

3.4.1.2 Ekstraksi Menggunakan Air 

 Sampel teripang ditimbang sebanyak 25 gr kemudian digerus dan diletakan pada gelas 

beker. Selanjutnya dituangkan air panas ± 500 mL dan didiamkan ± 2 jam pada suhu 80ºC  

(sambil sesekali  diaduk). Selanjutnya sampel disaring menggunakan kain saring dan kertas 

saring. Sampel di freezdrying sehingga didapatkan hasil ekstraksi. 
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3.5  Analisis Komponen Kimia Ekstrak Teripang 

3.5.1 SDS PAGE  

Analisis profil protein ekstrak teripang dilakukan dengan menggunakan SDS PAGE 

dengan konsentrasi 10% untuk memisahkan protein yang bermuatan berdasarkan berat 

molekulnya, dibuat separating gel (H20 1900 µl, Tris dengan pH 8,8 1300 µl, 30% acryl-

bisacrylamide mix 1700 µl, 50 µl SDS 10%,APS 10% 50 µl, dan 2 µl TEMED). Setiap 

penambahan dilakukan pipetting agar larutan homogen. Separating gel dimasukkan dalam 

cetakan dan ditambahkan aquades pada bagian atas.  Setelah itu, ditunggu hingga mengeras 

dan setelah mengeras, akuades dibuang. Selanjutnya dibuat stacking gel (H20 1900 µl, Tris 

dengan pH 8,8 1300 µl, 30% acryl-bisacrylamide mix 1700 µl, 50 µl SDS 10%,APS 10% 50 

µl, dan 2 µl TEMED) dan dimasukkan ke dalam sumuran pada bagian atas separating gel dan 

pasang sisiran. Ditunggu hingga mengeras dan setelah mengeras, cetakan dibuka serta 

dipindahkan dalam chamber. Dimasukkan sampel ekstraksi kemudian dinyalakan power 

supply pada 200V. Setelah selesai, gel dibuka dan direndam dengan air selama 5 menit dan 

dilanjutkan dengan merendam pada coomassie dye selama 1 jam dan digoyang perlahan. 

Setelah itu, dipindahkan pada larutan destaining selama semalam kemudian diamati (Fanglian, 

2011). 

  . 

3.5.2  GC-MS dan LC-MS 

 Analisis komponen kimia ekstrak teripang menggunakan GC-MS dan LC-MS. Ekstrak 

dianalisis dengan menggunakan GC-MS, Sampel sebanyak 1 µl diinjeksikan ke GC-MS yang 

dioperasikan menggunakan kolom diameter 10 mL x 0,25 mml dengan temperatur oven 

diprogram antara 60-220ºC dengan laju kenaikan temperatur 6ºC /menit, gas pembawa Helium 

bertekanan 15 kPa, total laju 30 mL/menit. Sedangkan Ekstrak air dianalisis dengan 

menggunakan LC-MS, Sampel sebanyak 1 µl diinjeksikan ke LC-MS dioperasikan 

menggunakan kolom diameter  2 mm  x 150 mm dengan temperatur kolom 35ºC. Laju aliran 

0.5 mL/menit. 

 

3.6   Kultur Sel T47D  

 Sel T47D dikultur pada medium RPMI (ThermoFisher Cat. No. 1187503) komplit 

(nutrisi 10% fetal bovine serum (FBS) yang mengandung 1% antibiotik (Penisilin-
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Streptomisin). Sel diinkubasi pada suhu 37ºC kadar CO2 5%. Pertumbuhan sel diamati 24 jam 

sekali dan diikuti dengan pergantian media RPMI. Sel kultur yang telah diinkubasi dengan  

konfluensi sel 40% sampai 60% siap dipanen dengan cara tripsinasi untuk analisis selanjutnya. 

 

3.6.1 IC50 Ekstrak Teripang Pada Sel T47D  

 Langkah awal yang dilakukan untuk menentukan dosis ekstrak teripang yang akan 

digunakan dalam penelitian yaitu dengan mencari nilai IC50. Hal ini dilakukan dengan cara 

menanam sel T47D pada 96 well plate dimana setiap well ditanam 5000 sel pada medium 

kultur 100 µl  (Gambar 6). Plate yang telah berisi sel diinkubasi pada suhu 37ºC kadar CO2 

5% selama 24 jam. Setelah sel tumbuh konfluen sel kultur diberi perlakuan dengan dosis 

sebagai berikut : 

 K  : Kontrol tanpa perlakuan 

 WST  : Kontrol Medium WST 

 D1A : Perlakuan Ekstrak Air Teripang  50 µg/ml 

 D2A : Perlakuan Ekstrak Air Teripang  100 µg/ml 

 D3A : Perlakuan Ekstrak Air Teripang  250 µg/ml 

 D4A : Perlakuan Ekstrak Air Teripang  500 µg/ml 

 D1M : Perlakuan ekstrak metanol teripang 50 µg/ml 

 D2M : Perlakuan ekstrak metanol teripang 100 µg/ml 

 D3M : Perlakuan ekstrak metanol teripang 250 µg/ml 

 D4M : Perlakuan ekstrak metanol teripang 500 µg/ml 

 

Gambar 6. Gambaran 96 well plate  

K WST D1A D2A D3A D4A D1M D2M D3M D4M 
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Selanjutnya sel diinkubasi pada suhu 37ºC kadar CO2 5% selama 24 jam. Analisis viabilitas 

sel untuk menentukan IC50 dilakukan dengan cara medium kultur diganti dengan RPMI 

komplit sebanyak 100 µl kemudian ditambahkan 50 µl reagen WST-1 (Roche Cat. No. 

05015944001) dan diinkubasi selama 3 jam. Setelah diinkubasi dilakukan analisis 

spektofotometri dengan menggunakan alat elisa Reader ELX 808 pada panjang gelombang 

450 nm dan dianalisis menggunakan metode regresi linear.  Presentase viabilitas sel 

ditunjukan pada persamaan sebagai berikut : 

% Viabilitas   = 
                                   

                                    
 x 100 %   

 

3.7 Uji Aktivitas Antikanker Ekstrak Teripang 

 Pada tahapan uji aktivitas antikanker digunakan perlakuan ekstrak teripang untuk 

melihat Apoptosis, siklus sel,  proliferasi dan Bcl-2. Dengan perlakuan Kontrol, Cisplatin 

Ekstrak metanol dan ekstrak air. Perlakuan ekstrak teripang baik pada ekstrak metanol 

maupun ekstrak air digunakan dosis IC50 yang didapatkan dari uji viabilitas sel. 

1) K(-)  : Kontrol yang tidak diberi ekstrak teripang  

2) Cis : Kontrol cisplatin tanpa perlakuan ekstrak teripang  

3) Air  : Perlakuan Ekstrak Air Teripang dengan dosis IC50 

4) Met  : Perlakuan ekstrak metanol teripang dengan dosis IC50  

 

3.7.1 Analisis Apoptosis Sel 

 Analisis Apoptosis sel dilakukan dengan menggunakan pewarnaan Annexin V-PI 

(BioLegend Cat. No. 640906). Sel kultur T47D ditanam pada 24 well plate dan diinkubasi 

pada suhu 37ºC kadar CO2 5% kemudian diberi perlakuan ekstrak teripang. Setelah diberi 

perlakuan selama 24 jam dan 48 jam sel dipanen dan disentrifugasi 2500 rpm selama 5 menit 

suhu 10ºC. Kemudian supernatant dibuang dan pellet diresuspensi dengan Annexin V-PI dan 

diinkubasi pada pada kondisi gelap selama 20 menit. Setelah itu suspensi sel ditambahkan 500 

µl PBS dan dimasukan kedalam kuvet FCM untuk dapat dilakukan analisis dengan flow 

cytometry (BioLegend Protocol). 
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3.7.2 Analisis Siklus Sel 

 Analisis siklus sel dilakukan dengan menggunakan PI (BioLegend Cat. No. 421301) , 

sel kultur T47D ditanam pada 24 well plate dan ditreatment selama 24 jam dan 48 jam 

selanjutnya dipanen dengan cara tripsinasi. Sel disentrifugasi 2500 rpm selama 5 menit suhu 

10ºC. Selanjutnya sel difiksasi dengan 150 µl etanol dingin 70% selama 30 menit dalam 

kondisi gelap dan disentrifugasi kembali pada 2500 rpm selama 5 menit suhu 10ºC. Kemudian 

ditambahkan 500 µl reagen PI dan diinkubasi pada kondisi gelap selama 30 menit dan 

selanjutnya ditambahkan 500 µl PBS untuk dapat dilakukan analisis dengan flow cytometry 

(BioLegend Protocol) 

 

3.7.3 Analisis Proliferasi Sel 

 Analisis proliferasi sel dilakukan dengan cara menyiapkan sel yang telah dipanen 

dalam tabung propilen. Selanjutnya ditambahkan 500 µl PBS dan ditambahakan 5 µl CFSE 

(BioLegend Cat. No. 79898). Selanjutnya sel diinkubasi selama 20 menit dalam kondisi gelap, 

kemudian ditambahkan dengan 500 µl PBS dan disentrifugasi dengan kecepatan 2500 rpm 

pada suhu 10ºC selama 5 menit. Kemudian supernatan dibuang dan pellet diresuspensi dengan 

1200 µl medium komplit dan sel diberi perlakuan ekstrak teripang. Masing-masing media 

yang telah berisi sel berlabel CFSE dibagikan kedalam 24 well plate sebanyak 1 ml pada 

masing-masing well dan diinkubasi selama 24 jam dan 48 jam pada suhu 37ºC kadar CO2 5%. 

Selanjutnya sel dipanen dan ditambahkan dengan 400 µl PBS dan dilakukan analisis flow 

cytometry (BioLegend Protocol).   

  

3.7.4 Analisis Bcl-2 

 Analisis Bcl-2 dilakukan dengan menggunakan pewarnaan FITC_Bcl-2 (BioLegend 

Cat. No. 633503) Sel dipanen dan ditanam pada 24 well plate kemudian di treatment dengan 

dosis ekstrak teripang dan diinkubasi selama 24 jam dan 48 jam dengan suhu 37ºC kadar CO2 

5%. Selanjutnya sel kultur dipanen dengan cara tripsinasi dan disentrifugasi 2500 rpm selama 

5 menit suhu 10ºC. Kemudian supernatant dibuang dan pellet diresuspensi dengan   

FITC_Bcl-2 dan diinkubasi pada pada kondisi gelap selama 30 menit. Setelah itu suspensi sel 

ditambahkan 500 µl PBS dan dimasukan kedalam kuvet FCM untuk analisis dengan 

flowcytometry (BioLegend Protocol). 
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3.7.5 Analisis Data 

 Data yang diperoleh dianalisis menggunakan one way ANOVA dan dilanjutkan dengan 

uji Tukey apabila terjadi perbedaan yang nyata. 
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BAB IV 

HASIL DAN PEMBAHASAN 

 

4.1 Analisis Komponen Kimia Ekstrak Teripang  

 Pada penelitian ini  digunakan dua cara ekstraksi yaitu ekstraksi menggunakan pelarut 

metanol dan air. Masing-masing ekstrak dianalsis profil proteinnya menggunakan SDS-PAGE. 

Selain itu juga dianalisis komponen kimianya, Ekstrak Metanol Teripang di uji komponen 

kimianya menggunakan GC-MS sedangkan Ekstrak Air Teripang menggunakan LC-MS.     

 

4.1.1 Profil Protein Ekstrak Teripang Menggunakan SDS-PAGE 

Hasil analisis menggunakan SDS-PAGE menunjukkan bahwa pada ekstrak metanol 

teripang ditemukan satu pita protein dengan berat molekul 55 kDa sedangkan pada ekstrak air 

teripang terdapat tiga pita protein dengan berat molekul 55 kDa, 70 kDa, dan 80 kDa    

(Gambar 7). 

 

  

 

 

 

 

 

 

 

Gambar 7. Profil Protein Ekstrak Teripang. Keterangan, M : Marker, ME : Ekstrak metanol, 

AE : Ekstrak air 

 

Ekstrak teripang B. argus yang digunakan pada penelitian ini berasal dari keseluruhan 

tubuh teripang sehingga secara kasar mengandung campuran protein dan makromolekul lain 

yang kompleks. Glikoprotein merupakan protein yang memiliki bobot molekul antara 10 – 80 

kDa (Baumgartner, 2010). Glikoprotein berada pada lipid bilayer membran sel dan juga sering 
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merupakan protein membran yang penting karena  berperan dalam interaksi sel-sel (Rudd 

dkk., 2001). Selain itu juga glikoprotein telah lama diakui memainkan peran mendasar dalam 

banyak proses fisiologis dan patologis, terutama dalam kanker dan perkembangannya ( Li 

dkk.,  2012). 

 

4.1.2  Analisis Komponen Kimia Ekstrak Air Teripang B. argus  

 Hasil Analisis komponen kimia ekstrak air teripang B. argus menggunakan LC-MS 

disajikan pada gambar 8 dan  tabel 1. Hasil kromatogram menunjukan bahwa pada Ekstrak Air 

Teripang terdapat tiga puluh senyawa teridentifikasi. Komposisi senyawa tertinggi berada 

pada puncak no 9 yaitu jenis senyawa Chondroitin sulfate. Jenis-jenis senyawa yang 

berpotensi sebagai antikanker dapat dilihat pada tabel 1. 

 

 
Gambar 8. Hasil Analisis LC-MS Ekstrak Air Teripang B. argus. 

 

Berdasarkan tabel 1 dan hasil spektra pada gambar 8, ekstrak air teripang B. argus 

memiliki senyawa chondroitin sulfate sebanyak 7,74139 %. Senyawa ini berperan sebagai anti 

metastasis dengan menekan proliferasi sel kanker, menghambat adhesi, migrasi, dan invasi sel 

kanker (He dkk., 2014). Selain itu juga senyawa ini terkarakterisasi kedalam golongan 

senyawa glikosaminoglikan (Silver dkk., 2014). 
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Tabel 1. Komponen kimia ekstrak air teripang yang berpotensi sebagai anti kanker 

Puncak 

Senyawa 

Nama 

Senyawa 

Curve 

Area 

Komposisi 

   Senyawa 

       (%) 

Berat 

Molekul 

(m/z) 

Golongan 

Senyawa 

9 Chondroitin sulfate 298,92282 7,74139 463,3630 Glikosaminoglikan 

10 Leucospilotaside C 276,55935 7,16223 714,8640 Triterpen glycoside 

11 Scabraside 200,23484 5,18561 844,7720 Triterpen glycoside 

12 Holothurin B 265,29944 6,87063 861,0060 Triterpen glycoside 

20 Intercedenside A 56,92643 1,47426 1176,3045 Triterpen glycoside 

22 Holothurin A 297,06936 7,69339 1199,3150 Triterpen glycoside 

23 Echinoside A 112,41101 2,91118 1185,3320 Triterpen glycoside 

27 Frondoside A 119,09795 3,08435 1313,4590 Triterpen glycoside 

 

Glykosaminoglikan merupakan golongan senyawa  yang berasal dari ekstrak teripang 

yang berperan sebagai antitrombosis dan antikoagulasi yaitu keadaan dimana terhambatnya 

aliran darah dalam pembuluh darah akibat terjadi proses koagulasi (Mulloy dkk., 2016). 

Senyawa dengan puncak tertinggi lainnya yaitu puncak 10, puncak 12 dan puncak 22 masing-

masing teridentifikasi jenis senyawanya yaitu Leucospilotaside C, Holothurin A dan 

Holothurin B yang ketiganya terkarakterisasi kedalam golongan senyawa  triterpen glycoside. 

Triterpen Glycoside adalah jenis senyawa utama dan paling melimpah yang terdapat pada 

teripang (Li dkk., 2013). Triterpen Glycoside merupakan senyawa metabolit sekunder dari 

teripang yang sangat berperan dalam sel kanker karena dapat menginduksi apoptosis sel 

kanker melalui aktivasi caspase, anti proliferasi dan menahan siklus sel pada fase S atau G2/M 

(Aminin dkk., 2015). Selain ketiga senyawa tersebut terdapat senyawa lain yang digolongkan 

dalam triterpen glycoside yang berperan sebagai antikanker jenis senyawa tersebut yaitu 

Scabraside (Assawasuparerk dkk., 2016), Intercedenside A (Zou dkk., 2003), Echinoside A 

(Chen dkk.,2017) dan Frondoside A (Adrian dkk., 2018).  

 

4.1.3 Analisis Komponen Kimia Ekstrak Metanol Teripang B. argus.  

Hasil analisis GC-MS menunjukan bahwa sebanyak empat puluh lima senyawa 

teridentifikasi dengan lima puncak senyawa tertinggi yang terdapat pada ekstrak metanol B. 

argus (Gambar 9). Jenis-jenis senyawa tersebut dapat dilihat pada tabel 2.  
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Gambar 9. Hasil Analisis GC-MS Ekstrak Metanol Teripang B. argus. 

 

Tabel 2. Komponen Kimia Ekstrak Metanol Teripang 

Puncak 

Senyawa 

Nama 

Senyawa 

Curve 

Area 

Komposisi 

   Senyawa 

       (%) 

Berat 

Molekul 

(m/z) 

Golongan 

Senyawa 

2 2 Methyl furan 28,71732 4,14510 82,1020 Volatil 

3 Ethyl acetate 24,17628 3,48964 88,1060 Volatil  

15 Ethyl propionate 25,81992 3,72689 102,1330 Volatil 

20 Ethyl crotonate 24,18107 3,49033 114,1440 Volatil 

23 Ethyl isobutyrate 26,16288 3,77639 116,1600 Volatil 

 

Berdasarkan tabel 2 dan hasil spektra pada gambar 9, ekstrak metanol teripang B. 

argus memiliki senyawa 2 Methyl furan 4,14510%. Senyawa ini termasuk kedalam komponen 

senyawa volatil, senyawa volatil merupakan senyawa yang mudah menguap. Senyawa furan 

merupakan senyawa yang berperan dalam peroksidasi lipid (Zhang dkk., 2018).  

 Senyawa seperti ethyl crotonate yang berperan sebagai anti jamur, ethyl propionate 

berperan dalam menurunkan kolesterol (Bergman dkk., 1994). Senyawa yang memiliki 

kemampuan sebagai anti kanker dibandingkan dengan senyawa komponen tertinggi lainnya 

yaitu ethyl acetate merupakan. Ethyl acetate pada sel kultur kanker dapat menginduksi 

Apoptosis karena menekanan protein anti-Apoptosis Bcl-2 (Tripathy dkk., 2015).  

2 
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4.2 Uji IC50 Sel Kanker Payudara T47D 

 Uji IC50 Sel Kanker T47D sering digunakan untuk menentukan sitotoksisitas maupun 

efisiensi dari suatu bahan apakah bersifat toksik atau tidak. Sitotoksisitas ekstrak teripang      

B.argus terhadap Sel Kanker T47D dianalisis secara in vitro menggunakan WST-1 assay 

dengan melihat viabilitas sel. Nilai sitotoksik dapat dilihat dengan konsentrasi IC50 (Tabel 3).   

 

Tabel 3. Presentase viabilitas sel T47D setelah perlakuan 

Ekstrak 50 µg/mL 100 µg/mL 250 µg/mL 500 µg/mL IC50 

Air 80.60% 83.80% 72.44% 40.61% 480.4 µg/mL 

Metanol 79.34% 71.75% 13.15% 6.86% 146 µg/mL  

     

Berdasarkan hasil penelitian nilai IC50 Ekstrak Air yaitu 480.4 µg/mL sedangkan nilai 

IC50 untuk Ekstrak Metanol yaitu 146 µg/mL. Nilai IC50 yang diperoleh digunakan sebagai 

dosis optimal untuk pengujian. Nilai IC50 Ekstrak Air dan Metanol merupakan Senyawa yang 

mempunyai nilai sitotoksik rendah. Nilai aktivitas sitotoksik tinggi apabila  IC50  ≤ 50µg 

sedangkan nilai sitotoksik rendah IC50 51-100µg (Manosroi dkk., 2006).  

 

4.3 Uji Aktivitas Antikanker Teripang Terhadap Induksi Apoptosis Pada Sel Kanker 

T47D 

Pengaruh ekstrak teripang B. argus terhadap induksi apoptosis dianalisis menggunakan 

Flow cytometri dengan pewarnaan  Annexin V-PI.  Kedua pewarnaan ini sering digunakan 

untuk mengetahui apoptosis suatu sel karena  Annexin V merupakan molekul yang dapat 

berikatan dengan reseptor pada membran sel, sedangkan PI merupakan molekul yang dapat 

berikatan dengan inti sel. Pada tahap apoptosis terjadi perubahan pada permukaan sel sehingga 

dalam pewarnaan terbagi dalam dua bagian yaitu apoptosis awal dan apoptosis akhir. 

Apoptosis awal diketahui pada saat sel menerima signal maka phosphatidylserine (PS) yang 

berada dibagian dalam membran plasma menjadi berada dibagian luar membran plasma 

sehingga melingkupi seluruh bagian permukaan sel dan berikatan dengan Annexin V sehingga 

pada hasil flow cytometri, sel yang terwarnai akan memiliki Annexin V
+
/PI

-
 berada pada 

Apoptosis awal dan terletak pada kuadran R4. Sedangkan sel yang mengalami apoptosis akhir 

membran sel terdegradasi sehingga PI dapat langsung mewarnai inti sel sehingga sel yang 
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terwarnai akan memiliki Annexin V
+
/PI

+
 dan terletak pada kuadran R5. Berbeda dengan sel 

yang mengalami Apoptosis, nekrosis merupakan kematian sel yang tidak terprogram sehingga 

pada saat terjadinya nekrosis sel pecah sehingga Annexin V tidak berikatan dengan PS dan PI 

akan langsung berikatan dengan inti sel dan terletak pada kuadran R6 sehingga sel yang 

terwarnai akan memiliki Annexin V
-
/PI

+
. Pada kuadran LL merupakan sel normal, sel yang 

terwarnai akan memiliki Annexin V
-
/PI

- (Crowley., 2016)  

 

            24 Jam 
 

 

   

Gambar 10. Hasil Flow Cytometri Analisis Pengaruh Ekstrak Teripang B. argus Terhadap   

Induksi Apoptosis Pada Sel Kanker T47D 

 

Berdasarkan hasil analisis menggunakan Flow Cytometri dapat dilihat presentase sel 

yang mengalami apopotosis pada masing-masing perlakuan (Gambar 10) dan Tabel 4. 

Berdasarkan hasil analisis pengaruh ekstrak teripang B. argus terhadap induksi apoptosis sel 

kanker T47D, perlakuan dengan cisplatin menunjukan pengaruh yang lebih baik dalam 
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menginduksi apoptosis dengan presentase yang lebih besar dari kontrol maupun dengan 

ekstrak air dan metanol. Perlakuan menggunakan cisplatin pada inkubasi 24 jam menunjukan 

bahwa presentase pada apoptosis awal 1.28% sedangkan pada kontrol 0.18%, presentase pada 

apoptosis akhir 0.36% sedangkan kontrol 0.15%. Perlakuan menggunakan cisplatin pada 

inkubasi 48 jam menunjukan presentase apoptosis awal 0.72% sedangkan kontrol 0.01%, 

presentase pada apoptosis akhir 1.29% sedangkan kontrol 0.03%. 

 

Tabel 4. Presentase jumlah sel apoptosis pada sel kanker T47D setelah perlakuan. 

Perlakuan 

Presentase Sel (%) 

Lama inkubasi 
Sel Kanker 

(R3) 

Apoptosis 

Awal (R4) 

Apoptosis 

Akhir (R5) 

Nekrosis 

(R6) 

Kontrol  99.07% 0.18% 0.15% 0.60% 

Cisplatin 24 Jam 97.29 % 1.28% 0.36% 1.07% 

Metanol   95.95% 0.15% 0.13% 0.59% 

Air  98.96% 0.16% 0.23% 0.65% 

Kontrol  99.86% 0.01% 0.03% 0.10% 

Cisplatin 48 Jam 94.57% 0.72% 1.29% 3.42% 

Metanol   99.57% 0.04% 0.09% 0.29% 

Air  99.43% 0.20% 0.11% 0.26% 

  

 Pada inkubasi 24 jam presentase apoptosis awal pada ekstrak air 0.16% dan untuk 

ekstrak metanol 0.15% sedangkan presentase apoptosis akhir pada ekstrak air 0.23% dan 

ekstrak metanol 0.13%. Pada inkubasi 48 jam presentase apoptosis awal pada ekstrak air 

0.20% dan untuk ekstrak metanol 0.04% sedangkan  presentase apoptosis akhir pada ekstrak 

air 0.11% dan untuk ekstrak metanol 0.10%. 

 Ekstrak metanol teripang memiliki kandungan seperti ethyl acetate yang dapat 

menginduksi apoptosis (Tripathy dkk., 2015). Berdasarkan analisis menggunakan GC-MS 

menunjukan bahwa komposisi senyawa yang berperan sebagai antikanker pada ekstrak 

metanol tidak sebanyak senyawa pada ekstrak air. Berdasarkan hasil uji LC-MS, pada ekstrak 

air memiliki kandungan senyawa Triterpen glycoside yang merupakan jenis senyawa utama 

dan paling melimpah pada teripang (Li dkk., 2013). Jenis senyawa pada ekstrak air teripang 

seperti Scabraside,Echinoside A dan Frondoside A memiliki potensi sebagai anti kanker. 

Senyawa Scabraside dapat meregulasi gen caspase-3 dan menurunkan regulasi gen 
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antiapoptosis seperti Bcl-2 (Assawasuparerk dkk., 2016), Echinoside A mampu menginduksi 

apoptosis dengan menghambat pengikatan topoisomerase 2α ke DNA (Li dkk., 2010) dan 

Frondoside A mampu menginduksi apoptosis sehingga dapat menghambat pertumbuhan sel 

kanker (Adrian dkk., 2018). Dari hasil penelitian menunjukan bahwa ekstrak teripang 

berpotensi untuk menginduksi apoptosis namun secara keseluruhan presentase sel yang 

mengalami apoptosis sangat sedikit sehingga perlu dilakukan analisis lebih lanjut.   

 

4.4 Uji Aktivitas Antikanker Teripang Terhadap Siklus Sel Kanker T47D 

Berdasarkan hasil analisis menggunakan Flow cytometri dapat dilihat pengaruh ekstrak 

teripang terhadap siklus sel kanker T47D pada gambar 11 dan tabel 5. Berdasarkan hasil 

pengaruh Ekstrak Teripang B. argus terhadap Siklus Sel Kanker T47D dapat dilihat Pada 

inkubasi 24 jam ekstrak  metanol, presentase sel pada tahap G0/G1 yaitu 86.31% sedangkan 

ekstrak air memiliki presentase sel 83.84%. Pada inkubasi 48 jam ekstrak metanol memiliki 

presentase sel 66.88% dan ekstrak air memiliki presentase sel 84.51%.  Pada tahap G0/G1 

memiliki presentase yang besar dikarenakan pada tahap ini merupakan pertumbuhan awal sel. 

Pada tahap ini disintesis berbagai enzim yang nantinya diperlukan pada tahap berikutnya 

untuk sintesis DNA (Mader.,2011).  

Kandungan bioaktif pada teripang diduga dapat menghambat cyclin. Penghambatan 

cyclin dapat mengakibatkan transisi pada fase G1 menuju fase S akan terhambat sehingga 

proses fosforilasi Protein Retinoblastoma (pRb) akan terhenti yang mengakibatkan proses 

transkripsi yang dipacu oleh E2F tidak aktif dan Restriction point (R) yang berada pada batas 

checkpoint fase G1/S tidak terlampaui (Satyanayara.,2009). Senyawa pada ekstrak teripang 

seperti Echinoside A mampu menahan Siklus Sel pada tahap G0/G1 sehingga sangat berguna 

untuk menekan pertumbuhan sel kanker dikarenakan memiliki kemampuan untuk 

meningkatkan gen p21, menurunkan cyclin D dan juga menurunkan ekspresi Bcl-2 sehingga 

dapat meningkatkan cytochrome c dan mengaktifkan caspase-3 untuk apoptosis sel (Zhao 

dkk., 2012). Ektrak teripang B. argus mampu menghambat transisi sel dari G0/G1 menuju fase 

sintesis dengan menginduksi sel menuju apoptosis, presentase jumlah sel yang mengalami 

apoptosis paling tinggi yaitu pada perlakuan menggunakan ekstrak metanol teripang, hal ini 

dikarenakan kandungan senyawa ethyl acetate ekstrak metanol yang dapat menginduksi 
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apoptosis (Tripathy dkk., 2015) selain itu senyawa ethyl acetate yang memiliki tingkat toksik 

yang tinggi dan spesifik bekerja pada sel kanker (Padumadasa dkk., 2016).  

 

 

Gambar 11. Hasil Flow cytometri Analisis Pengaruh Ekstrak Teripang B. argus Terhadap   

Siklus Sel Kanker Payudara T47D 

9% 11.52% 

4.81% 

24.56% 
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Tabel 5. Presentase Jumlah Sel Pada Siklus Sel Kanker T47D Setelah Perlakuan 

Perlakuan 
Presentase Sel (%) 

Lama Inkubasi Apoptosis G0/G1 S G2/M 

Kontrol  0.76% 74.84% 14.64% 4.21% 

Cisplatin 24 Jam 0.79% 69.20% 17.94% 6.67% 

Metanol   0.74% 86.31% 3.92% 1.45% 

Air  0.67% 83.84% 8.44% 1.73% 

Kontrol  2.79% 77.64% 1.50% 0.52% 

Cisplatin 48 Jam 3.81 % 33.01% 32.17% 25.26% 

Metanol   9 % 66.88% 11.52% 2.86% 

Air  1.34% 84.51% 5.70% 1.35% 

 

Berdasarkan hasil Flow cytometry menunjukan bahwa pada fase G2/M, sebagian sel 

sudah memasuki fase Mitosis. Hal ini dapat dilihat dengan konsentrasi PI yang mengikat DNA 

dengan jumlah yang besar sedangkan pada tahap apoptosis perlakuan dengan Ekstrak Metanol 

memiliki presentase tertinggi. PI tidak hanya dapat mengikat DNA tetapi juga bisa mengikat 

RNA, sehingga sangat mempengaruhi penilaian presentase pada apoptosis (Rieger dkk.,2010). 

 

4.5 Uji Aktivitas Antikanker Teripang Terhadap Proliferasi Sel Kanker T47D 

 Hasil analisis menggunakan Flowcytometri pengaruh ekstrak teripang B. argus 

terhadap proliferasi sel kanker payudara T47D dapat dilihat pada Gambar 12. dan Tabel 6. 

 Berdasarkan hasil analisis pengaruh ekstrak teripang B. argus terhadap proliferasi sel 

kanker T47D, maka perlakuan dengan cisplatin menunjukan presentase jumlah sel yang 

mengalami proliferasi lebih rendah dari kontrol. Pada inkubasi 24 jam presentase jumlah sel 

yaitu 9.81% sedangkan kontrol 31.07% dan pada inkubasi 48 jam presentase jumlah sel yaitu 

26.43% sedangkan kontrol 58.78%. Ekstrak air teripang juga demikian memiliki presentase 

jumlah sel yang rendah dibanding kontrol yaitu 29.75% pada inkubasi 24 jam sedangkan pada 

inkubasi 48 jam yaitu 49.57%. Berbeda dengan perlakuan cisplatin dan ektrak air, ekstrak 

metanol memiliki presentase jumlah sel yang lebih tinggi dari kontrol yaitu 39.07% pada 

inkubasi 24 jam dan 49.57% pada inkubasi 48 jam. 
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Hasil analisis proliferasi sel kanker T47D menunjukan bahwa perlakuan menggunakan 

cisplatin memiliki efek yang baik dalam menghambat proliferasi sel kanker. Hal ini 

dikarenakan cisplatin merupakan obat kemoterapi yang sudah terbukti penggunaanya dalam 

menghambat pertumbuhan sel kanker. Ekstrak Teripang mampu menghambat proliferasi yang 

ditunjukan dengan penurunan presentase jumlah sel yang mengalami proliferasi dibanding 

kontrol terkecuali ekstrak metanol.   

Beberapa penelitian sebelumnya juga menunjukan bahwa kandungan Glikoprotein 

pada teripang mampu menghambat proliferasi sel sehingga mempunyai efek sebagai anti-

kanker (Soltani dkk., 2014). 

Gambar 12. Hasil Flow cytometry pengaruh ekstrak B. argus terhadap Proliferasi  sel kanker 

T47D.  Keterangan      = Kontrol (tanpa perlakuan),      = Cisplatin,     = Ekstrak 

metanol teripang,      = Ekstrak Air Teripang. 
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Tabel 6. Presentase Jumlah Sel Pada Proliferasi Sel Kanker T47D Setelah Perlakuan 

 

Lama Inkubasi Perlakuan Jumlah Sel 

24 Jam 

Kontrol 31,70 % 

Cisplatin 9,18 % 

Metanol  39,07 % 

Air 29,75 % 

48 Jam 

Kontrol 58,78 % 

Cisplatin 26,43 % 

Metanol  67,59 % 

Air 49,57 % 

 

Senyawa philinopside A pada teripang mampu menghambat RTK (reseptor tirosin kinase) 

yang berperan dalam proliferasi sel sehingga pada saat RTK dihambat maka proliferasi sel 

akan menurun (Tong dkk., 2005). Ekstrak metanol memiliki proliferasi yang lebih tinggi hal 

ini bisa diakibatkan karena senyawa dengan fraksi hexane yang diidentifikasi pada ekstrak 

metanol menggunakan GC-MS memiliki kemampuan dalam menigkatkan proliferasi sel 

(Fajarningsih, 2008). Asumsi lain bahwa peningkatan proliferasi juga karena setiap sel 

memiliki respon yang berbeda terhadap pemberian ekstrak teripang. 

 

4.6 Uji Aktivitas Antikanker Teripang Terhadap Bcl-2 Pada Sel Kanker T47D 

Pengaruh ekstrak teripang B. argus terhadap Bcl-2 pada sel kanker payudara T47D 

dianalisis dengan menggunakan FITC (fluorescein isothiocyanate) sebagai pelabelan. 

Berdasarkan hasil analisis menggunakan flowcytometri terhadap Bcl-2 pada sel kanker 

payudara T47D pada masing-masing perlakuan dapat dilihat pada Gambar 13 dan Tabel 7. 

 Berdasarkan hasil analisis pengaruh ekstrak teripang B. argus terhadap Bcl-2 pada 

sel kanker T47D, maka perlakuan dengan cisplatin menunjukan presentase jumlah sel yang 

mengekspresikan Bcl-2 yang lebih kecil dari kontrol. Pada inkubasi 24 jam presentase jumlah 

sel yaitu 0.41% sedangkan kontrol 3.64% dan pada inkubasi 48 jam presentase jumlah sel 

yaitu 0.45% dan kontrol 4.79%. Ekstrak air Teripang memiliki presentase jumlah sel yang 

mengekspresikan Bcl-2 rendah pada inkubasi 24 jam yaitu 0.92% dibanding ekstrak metanol 
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yaitu 1.96% sedangkan pada inkubasi 48 jam presentase jumlah sel pada ekstrak air yaitu 

0.81% dan metanol 1.63%. 

 

  

  

 

 

 

Tabel 7. Presentase pengaruh ekstrak teripang terhadap Bcl-2 pada sel kanker T47D 

Lama Inkubasi Perlakuan Jumlah Sel 

24 Jam 

Kontrol 3,64 % 

Cisplatin 0,41 % 

Metanol  1,96 % 

Air 0,92 % 

48 Jam 

Kontrol 4,79 % 

Cisplatin 0,45 % 

Metanol  1,63 % 

Air 0,81 % 

24 Jam 

Gambar 13. Hasil Flow cytometry pengaruh ekstrak B. argus terhadap Bcl-2 sel kanker 

T47D.  Keterangan      = Kontrol (tanpa perlakuan),      = Cisplatin,     = Ekstrak 

metanol teripang,      = Ekstrak Air Teripang. 

J
u
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Bcl-2 
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Bcl adalah molekul transmembran pada mitokondria yang merupakan protein anti-

Apoptosis, yang termasuk dalam anggota keluarga protein Bcl-2. Regulasi apoptosis 

melibatkan sejumlah molekul khususnya ekspresi protein Bcl dan Bax yang dapat 

menginduksi apoptosis  (Ren dkk., 2008). Kelompok protein Bcl-2 tertentu yang bersifat  

antiapoptosis (seperti Bcl-2 dan Bcl-XL) dapat diimbangi oleh kelompok Bcl-2 yang bersifat 

proapoptosis (seperti Bax dan Bak). Pada keadaan seperti ini, kelompok Bcl-2 yang bersifat 

proapoptosis menjadi lebih tinggi, sehingga dapat mengaktivasi caspase dan menginduksi 

apoptosis . Hal ini dapat dijadikan catatan penting bahwa kelompok protein Proapoptosis dan 

antiapoptosis sebagai pertanda untuk kejadian Apoptosis ternyata tidak dapat berfungsi 

sendiri-sendiri karena melibatkan banyak protein secara sinergis dan berbagai proses tertentu 

yang dinamis (Chilmi dkk., 2014). Peningkatan p21 dapat mengakibatkan Cdk dapat ditekan 

hal tersebut dapat mengakibatkan siklus sel akan berhenti sehingga p53 akan memicu aktivitas 

Bax yang selanjutnya akan menekan aktivitas Bcl-2 sehingga terjadi perubahan membran 

permaebilitas mitokondria yang mengakibatkan pelepasan sitokrom c dan mengaktivasi 

Caspase sehingga terjadi apoptosis (Vermulen dkk.,2003). 

Senyawa Frondoside A pada ekstrak teripang memiliki kemampuan dalam 

menginduksi apoptosis. Frondoside A menghambat pertumbuhan sel kanker payudara dengan 

cara meningkatkan protein Bcl-2 Proapoptosis seperti Bax, caspase 9, caspase 3, serta 

menahan siklus siklus sel dan meregulasi p21 (Attoub dkk., 2013). 
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BAB V 

KESIMPULAN DAN SARAN 

 

5.1 Kesimpulan 

 Dari hasil penelitian tentang uji aktivitas antikanker ekstrak teripang Bohadschia argus 

terhadap sel kanker T47D, maka diambil kesimpulan bahwa ekstrak teripang B. argus 

memiliki potensi sebagai antikanker ditandai dengan penghambatan fase G0/G1 pada siklus 

sel, penghambatan proliferasi sel, induksi apoptosis dan penurunan protein Bcl-2.  

 

5.2 Saran 

Pada penelitian selanjutnya diharapakan untuk dapat dilanjutkan dengan uji aktivitas 

antikanker pada spesies teripang yang berbeda dengan sel yang berbeda. 
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LAMPIRAN 

 

Lampiran 1. Data Statistik 

Uji Apoptosis R6 

1. Normalitas 

 
 One-Sample Kolmogorov-Smirnov Test 

 

  Kontrol Cisplatin Metanol Air 

N 6 6 6 6 

Normal Parameters(a,b) 
Mean 1,9217 5,2367 2,1733 2,8967 

Std. Deviation ,79741 2,41848 ,26288 ,89151 

Most Extreme Differences Absolute ,259 ,276 ,223 ,192 

Positive ,259 ,274 ,146 ,192 

Negative -,234 -,276 -,223 -,172 

Kolmogorov-Smirnov Z ,635 ,676 ,547 ,470 

Asymp. Sig. (2-tailed) ,814 ,751 ,925 ,980 

a  Test distribution is Normal. 

b  Calculated from data. 

 

Uji Apoptosis R5 

1. Normalitas 

 
 One-Sample Kolmogorov-Smirnov Test 

 

  Kontrol Cisplatin Metanol Air 

N 6 6 6 6 

Normal Parameters(a,b) 
Mean 2,3817 9,7133 1,9783 2,9600 

Std. Deviation 1,33429 5,36695 ,32400 ,82263 

Most Extreme Differences Absolute ,277 ,285 ,193 ,225 

Positive ,233 ,285 ,160 ,225 

Negative -,277 -,185 -,193 -,187 

Kolmogorov-Smirnov Z ,679 ,698 ,474 ,550 

Asymp. Sig. (2-tailed) ,745 ,715 ,978 ,923 

a  Test distribution is Normal. 

b  Calculated from data. 
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Uji Apoptosis R3 

1. Normalitas 

One-Sample Kolmogorov-Smirnov Test 

 

  Kontrol Cisplatin Metanol Air 

N 6 6 6 6 

Normal Parameters(a,b) 
Mean 93,6983 79,2300 94,1800 91,8867 

Std. Deviation 4,00505 6,14059 1,83593 1,25492 

Most Extreme Differences Absolute ,271 ,188 ,155 ,170 

Positive ,208 ,123 ,122 ,138 

Negative -,271 -,188 -,155 -,170 

Kolmogorov-Smirnov Z ,664 ,460 ,379 ,417 

Asymp. Sig. (2-tailed) ,771 ,984 ,999 ,995 

a  Test distribution is Normal. 

 

Uji Apoptosis R4 

1. Normalitas 

One-Sample Kolmogorov-Smirnov Test 

 

  Kontrol Cisplatin Metanol Air 

N 6 6 6 6 

Normal Parameters(a,b) 
Mean 1,9983 5,8483 1,6683 2,2683 

Std. Deviation 2,02920 2,37338 1,62029 1,39299 

Most Extreme Differences Absolute ,282 ,256 ,292 ,222 

Positive ,282 ,256 ,292 ,222 

Negative -,201 -,153 -,194 -,187 

Kolmogorov-Smirnov Z ,690 ,628 ,715 ,543 

Asymp. Sig. (2-tailed) ,728 ,825 ,685 ,930 

a  Test distribution is Normal. 

b  Calculated from data. 

 

 

 

2. Homogenitas 

 Test of Homogeneity of Variances 

 

Apoptosis  

Levene 

Statistic df1 df2 Sig. 

,910 3 20 ,454 
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3. Uji ANOVA 

 
 ANOVA 

Apoptosis  

  

Sum of 

Squares Df Mean Square F Sig. 

Between Groups 68,480 3 22,827 6,378 ,003 

Within Groups 71,582 20 3,579     

Total 140,061 23       

 

4. Uji Lanjutan LSD 

 

 Multiple Comparisons 

Dependent Variable: Apoptosis  

  (I) Ekstrak (J) Ekstrak 

Mean 

Difference 

(I-J) Std. Error Sig. 95% Confidence Interval 

      

Lower 

Bound Upper Bound Lower Bound Upper Bound Lower Bound 

LSD Kontrol Cisplatin -3,85000(*) 1,09226 ,002 -6,1284 -1,5716 

    Metanol ,33000 1,09226 ,766 -1,9484 2,6084 

    Air -,27000 1,09226 ,807 -2,5484 2,0084 

  Cisplatin Kontrol 3,85000(*) 1,09226 ,002 1,5716 6,1284 

    Metanol 4,18000(*) 1,09226 ,001 1,9016 6,4584 

    Air 3,58000(*) 1,09226 ,004 1,3016 5,8584 

  Metanol Kontrol -,33000 1,09226 ,766 -2,6084 1,9484 

    Cisplatin -4,18000(*) 1,09226 ,001 -6,4584 -1,9016 

    Air -,60000 1,09226 ,589 -2,8784 1,6784 

  Air Kontrol ,27000 1,09226 ,807 -2,0084 2,5484 

    Cisplatin -3,58000(*) 1,09226 ,004 -5,8584 -1,3016 

    Metanol ,60000 1,09226 ,589 -1,6784 2,8784 

*  The mean difference is significant at the .05 level. 

 

 Apoptosis 

 

  Ekstrak 

N Subset for alpha = .05 

1 2 1 

Duncan(a

) 

Metanol 6 1,6683   

Kontrol 6 1,9983   

Air 6 2,2683   

Cisplatin 6   5,8483 

Sig.   ,610 1,000 

Means for groups in homogeneous subsets are displayed. 

a  Uses Harmonic Mean Sample Size = 6,000. 
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Uji Siklus Sel Apoptosis 

 

1. Uji Homogenitas 

 

 Test of Homogeneity of Variances 

 

Siklus_Sel  

Levene 

Statistic df1 df2 Sig. 

7,035 3 20 ,002 

 

 

 

Uji Siklus Sel G0/G1 

 

1. Uji Homogenitas 

 

 Test of Homogeneity of Variances 

 

Siklus_Sel  

Levene 

Statistic df1 df2 Sig. 

32,935 3 20 ,000 

 

 

Uji Siklus Sel S 

 

1. Uji Homogenitas 

 

 Test of Homogeneity of Variances 

 

Siklus_Sel  

Levene 

Statistic df1 df2 Sig. 

6,991 3 20 ,002 
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Uji Siklus Sel G2/M 

1. Uji Homogenitas 

 Test of Homogeneity of Variances 

 

Siklus_Sel  

Levene 

Statistic df1 df2 Sig. 

6,991 3 20 ,002 

 

 

  

Uji Proliferasi 

1. Uji Homogenitas 

 

 Test of Homogeneity of Variances 

 

Poliferasi  

Levene 

Statistic df1 df2 Sig. 

129,547 3 20 ,000 

  

 

Uji BCL-2 

1. Uji Homogenitas 

 

 Test of Homogeneity of Variances 

 

BCL2  

Levene 

Statistic df1 df2 Sig. 

3,307 3 20 ,041 
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Lampiran 2. Komponen Kimia Ekstrak Teripang B. argus 

1. Komponen  kimia Ekstrak Air Teripang dengan analisis LC-MS 

NO Komponen 

1 D Xylose 

2 D Quinovose 

3 Glucosamine 

4 D Glucose 

5 3 O Methyl D glucose 

6 4 O Methyl D glucuronic acid 

7 2 Acetamido 2 deoxy D galactose 

8 6 Acetyl D glucose 

9 Chondroitin sulfate 

10 Leucospilotaside C 

11 Scabraside 

12 Holothurin B 

13 Holothurin B4 

14 Echinoside B 

 

15 Cucumarioside G2 

 

16 Pervicoside C 

17 Arguside E 

18 Arguside D 

19 Fuscocineroside B 

20 Intercedenside A 

21 17 Hydroxyfuscocineroside B 

22 Holothurin A 

23 Echinoside A 

24 Cucumarioside C2 

25 Fuscocineroside A 

26 17 Dehydroxyholothurinoside A 

27 Frondoside A 

28 Frondoside D 

29 Arguside B 

  

 

30 Arguside C 

 

2. Komponen  kimia ekstrak metanol teripang analisis GC-MS 

NO Komponen 

1 Acetic acid 

2 2 Methyl furan 

3 Ethyl acetate 

4 1 Penten 3 one 

5 2 Methyl butanal 

6 2 Pentanone 

7 3 Pentanone 

8 2 Penten 1 ol 

9 3 Methyl 1 butanol 

10 2 Methyl 1 butanol 

11 Dimethyl disulfide 

 

12 2 Hexenal 

13 Trans 2 hexenal 

14 2,3 Pentanedione 

15 Ethyl propionate 

16 Hexanal 

17 Benzaldehyde 

18 

Trans,trans 2,4 

heptadienal 

19 Cis 4 heptenal 

20 Ethyl crotonate 

21 Heptanal 

22 2 Heptanone 

23 Ethyl isobutyrate 

24 Ethyl butyrate 

25 1 Heptanol 

26 Acetophenone 

27 1,5 Octadien 3 ol 
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28 2,5 Octadien 1 ol 

29 Trans 2 octenal 

30 6 Methyl 5 hepten 2 one 

31 Dimethyl trisulfide 

32 Ethyl tiglate 

 

33 1 Octen 3 ol 

34 Ethyl 2 methylbutyrate 

35 Ethyl isovalerate 

36 2 Ethyl 1 hexanol 

37 Benzoic acid methyl ester 

38 Cis 6 nonenal 

39 Trans 2 nonenal 

40 2,3 Octanedione 

41 Nonanal 

42 2 Nonanone 

43 Cis 6 nonen 1 ol 

44 Ethyl hexanoate 

45 Trans 2 decenal 
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Lampiran 3. Penentuan Dosis Ekstrak Teripang 

1. Hasil uji IC50  menggunakan WST-1 Assay  

Perlakuan 
KA KM D1A (50 µg) 

D2A  

(100 µg) 

D3A 

(250 µg) 

D4A 

(500 µg) 

D1M 

(50 µg) 

D2M 

(100 µg) 

D3M 

(250 µg) 

D4M 

(500 µg) WST WST 

 

1.41875 1.73275 1.31775 1.52325 1.225375 0.602375 1.2565 1.283625 0.532375 0.44325 0.415625 0.598571 

 

1.212125 1.812 1.3905 1.58075 1.28875 0.510375 1.3225 1.34975 0.529875 0.429125 0.339857 0.578286 

 

1.5125 1.89525 1.448875 1.623 1.240625 0.6205 1.3955 1.4115 0.51725 0.4215 0.38775 0.606375 

 

1.275125 1.970625 1.50025 1.6705 1.29075 0.532625 1.48075 1.476875 0.536625 0.41525 0.382 0.594 

Rata2 1.603640625 

 

1.435857143 1.551883333 1.2681 0.56931 1.34697 1.32331 0.5284 0.429844 

 

0.424107 

 

Rumus viabilitas sel 

% Sel Hidup = 
                                   

                                    
 x 100%  

Persamaan regresi linear 

Y= - 0.001+0.9843 (Ekstrak Air) Y= - 0.0036+1.0182 (Ekstrak Metanol) 

Rumus Penentuan IC50 

IC50 = 
           

     
  (Ekstrak Air)    

IC50 = 
           

      
 (Ekstrak Metanol) 
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Kontrol : 1.603640625  Medium : 0.424107 

Ekstrak 50 µg/mL 100 µg/mL 250 µg/mL 500 µg/mL % Sel Hidup IC50 

Air  1.435857143 1.551883333 1.2681 0.569309524 0.858373 0.95681 0.716047 0.12319 484.3 µg/mL 

Metanol  1.346970238 1.323309524 0.5284 0.42984375 0.782961 0.762887 0.088482 0.004867 143.944 µg/mL 

 

 

2. Hasil uji IC50  menggunakan WST-1 Assay  

Perlakuan 
KA KM 

D1A (50 

µg) 

D2A (100 

µg) 

D3A (250 

µg) 

D4A (500 

µg) 

D1M (50 

µg) 

D2M 

(100 µg) 

D3M 

(250 µg) 

D4M 

(500 µg) WST WST 

 

2.213125 2.24475 1.80625 1.73225 1.721625 1.627875 1.71125 1.61175 0.54675 0.461125 0.35825 0.3605 

 

2.264 2.295875 1.797125 1.6835 1.776125 1.680625 1.807 1.631625 0.553875 0.46475 0.361125 0.363 

 

2.369375 2.363375 1.78075 1.731625 1.7275 1.64175 2.013 1.584 0.5605 0.468625 0.365125  0.3675 

 

2.428125 2.433875 1.7995 1.745375 1.783875 1.696875 2.076875 1.6585 0.5685 0.473625 0.3705 0.373375 

Rata2 2.3265625 

 

1.79846875 1.728666667 1.75394643 1.66000417 1.906238 1.624142 0.557406 0.467031 

 

0.183047 

 

Rumus viabilitas sel 

% Sel Hidup = 
                                   

                                    
 x 100% 

 

Persamaan regresi linear 

Y= -0.0008x+0.08812 (Ekstrak Air)  Y= -0.0033x+0.9884 (Ekstrak Metanol) 
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Rumus Penentuan IC50 

 

IC50 = 
            

      
 (Ekstrak Air)  IC50 = 

           

      
 (Ekstrak Metanol) 

 

Kontrol : 2.3265625  Medium : 0.183047 
 

Ekstrak 50 µg/mL 100 µg/mL 250 µg/mL 500 µg/mL %Sel Hidup IC50 

Air 1.79846875 1.728666667 1.753946429 1.660004167 0.75363196 0.72106766 0.732861 0.689035 476.5 µg/mL 

Metanol  1.906238 1.624142 0.557406 0.467031 0.80390882 0.67230446 0.174647 0.13248521 148 µg/mL 

 

Ekstrak IC50 IC50 Rata-rata IC50 

Air 484.3 476.5 480.4 µg/mL 

Metanol 143.944444 148 145.9722 µg/mL 
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Lampiran 4. Sertifikat Bebas Plagiasi 
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