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Bismillahir-rohmaanir-rohim,
Assalamu’alaikum warahmatullohi wabarokatuh,
Selamat pagi dan salam sejahtera bagi kita semua,

Yang terhormat:

Ketua dan Anggota Majelis Wali Amanat Universitas Airlangga,
Rektor Universitas Airlangga,

Ketua dan Anggota Senat Akademik Universitas Airlangga,
Para Wakil Rektor Universitas Airlangga,

Sekretaris Universitas Airlangga,

Para Dekan dan Wakil Dekan Fakultas di lingkungan Universitas
Airlangga, :
Para.Direktur dan Wakil Direktur Sekolah di lingkungan
Universitas Airlangga,

Para Direktur Direktorat di lingkungan Universitas Airlangga,
Para Ketua dan Sekretaris Badan/Lembaga/Pusat di lingkungan
Universitas Airlangga,

Para Guru Besar di lingkungan Universitas Airlangga dan Guru
Besar Tamu,

Kolega, rekan, keluarga, undangan, dan para hadirin yang saya
hormat:

Puji syukur saya panjatkan ke hadirat Allah SWT atas berkat
dan limpahan Rahmat-Nya, sehingga kita dapat hadir dalam
acara Sidang Universitas Airlangga dalam rangka pengukuhan
Guru Besar pada pagi hari ini. Sholawat serta salam semoga tetap
tercurahkan kepada Nabi Besar Muhammad SAW.

Merupakan kehormatan yang tiadatara bagi saya karena
Hadirin berkenan meluangkan waktu untuk menghadiri dan
mengikuti acara pengukuhan Guru Besar pada hari ini. Untuk itu
saya menghaturkan terima kasih yang sebesar-besarnya.

Pada kesempatan yang berbahagia ini, perkenankan saya
menyampaikan pidato pengukuhan sebagai Guru Besar dalam
Bidang Farmakognosi pada Fakultas Farmasi Universitas
Airlangga dengan judul Modernisasi Obat Tradisional Dalam
Terapi Infeksi Virus Hepatitis C.



Hadirin yang saya hormati,
MODERNISASI OBAT TRADISIONAL

Indonesia merupakan negara dengan keanekaragaman
tumbuhan yang terbesar kedua di Dunia. Sebagai negara mega
biodiversity, Indonesia dilaporkan mempunyai 30.000 spesies yang
tersebar luas di Indonesia dan 9.600 spesies tanaman telah diketahui
khasiatnya untuk obat. Namun baru 300 spesies tanaman obat
yang digunakan sebagai produk oleh industri obat tradisional (Idris,
2019). Tanaman mempunyai berbagai senyawa metabolit yang
berperan penting dalam memberikan efek farmakologi dan potensial

dikembangkan sebagai obat tradisional (Rates, 2001). Penearian.

khasiat tanaman dalam pengembangan obat dari bahan alam dapat
dilakukan berdasarkan kajian empiris, etnofarmakologi, _etnom,édisin
dan pengujian skrining bioaktivitas (Katiyar et al., 2012).""

Menurut WHO, obat tradisional merupakan keseltiruhan
pengetahuan, keterampilan, dan praktik yang berdasarkan teori,
kepercayaan, dan pengalaman asli yang beragal dari budaya
yang berbeda, yang digunakan dalam pemeliharaan kesehatamns
pencegahan, perbaikan, atau pengobatan penyakit, fisik dan
mental. Obat tradisional masih dianggap belum mempunyai
dasar ilmiah yang kuat, namun sesungguhnya obat tradisional
memberikan kontribusi yang besar dalam pengobatan modern..Hal
ini dikarenakan banyaknya penemuan obat/senyawa obat medern
berasal dari bahan alam. Melalui sejarah dan proses peﬂgembangan
yang panjang, praktik dan produk tradisional dapat diubah menjadi
pengobatan yang efektif untuk kesehatan (WHO, 2023).

Dalam 20 tahun terakhir ini obat tradisional mengalami
modernisasi yang pesat melalui integrasi obat tradisional sebagai
pengobatan komplementer dalam terapi konvensional. Modernisasi
obat tradisional merupakan suatu proses yang mengacu pada
identifikasi ilmiah, pengkatalogan, penilaian efektivitas dan
keamanan komponen obat dan produk obat serta peningkatan
kemampuan manufaktur dan praktik bisnis secara industri untuk
tujuan pengembangan obat tradisional secara global (Foghis et
al., 2023).

2

[ LU O <A N g\

DOI : Saga.Unair.ac.

Upaya mendorong modernisasi obat tradisional telah
diterapkan di China pada Tradisional Chinese Medicine (TCM), yang
diikuti pula oleh negara-negara lain seperti Korea, Jepang, Thailand,
Singapura dan Malaysia (Fung & Wong, 2015; Xu et al., 2013).
Pada TCM, pengembangan obat tradisional dibagi dalam beberapa
tahap. Pada tahap I menunjukkan sistem yang belum berkembang
di mana industri obat tradisional dibatasi pada praktik budaya
tanpa dukungan pemerintah dalam hal pendanaan penelitian
dan transisi ke praktik medis primer. Tahap II ditandai dengan
pendekatan modern terhadap standarisasi, formulasi, pengujian
klifis, memperoleh persetujuan regulasi, perlindungan HAKI,
dan ihtegrasi ke dalam sistem layanan kesehatan masyarakat.
Modeérnisasi TCM memanfaatkan sepenuhnya ilmu pengetahuan
dan teknelogi modern untuk mempelajari, mengembangkan, dan
menciptakan produk yang aman, efisien, stabil, dan terkendali,
sekaligu§ meneruskan keunggulan dan karakteristik pengobatan
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Gambar 1. Representasi skematis modernisasi obat tradisional di China (TCM)
yang dikembangkan sebagaimana obat modern dengan memperhatikan
keamanan, standardisasi, dan uji klinis. Sehingga perlu langkah
kedepan dengan tersedianya basis data sediaan, target farmakologi
melalui high throughput screening (Yagiie et al., 2022).
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TCM. Kunci modernisasi TCM adalah standarisasi dan penjelasan
ilmiah tentang dasar material untuk khasiatnya (Gambar 1)
(Xiuwen Wu, 2012; Yagiie et al., 2022).

Upaya modernisasi ini tidak terlepas dari peran universitas
sebagai institut yang bertanggung jawab dalam pengembangan ilmu
pengetahuan, industri farmasi yang berperan dalam pengembangan
produk dan komersialisasi serta pemerintah sebagai regulator. Hal
ini di kenal dengan model Triple Helix(Yagiie et al., 2022).

Dilaporkan modernisasi obat tradisional ini makin meluas
di berbagai negara terutama di kawasan Asia Pasifik. WHO
melaporkan pemerintah pada beberapa negara tersebut membenitk
peraturan, dan kebijakan yang berlaku untuk pengelolaah ddn
promosi pengobatan tradisional dalam mendukung pe_laks_a_:naéﬂ
modernisasi obat tradisional. WHO menekankan perluhya Standar
kualitas, keamanan, dan kemanjuran dalam pembuatan dan
pemberian obat tradisional di dalam proses perkembangan obat
tradisional (WHO, 2023).

Sementara itu, di Indonesia istilah Madernisasi Obat
Tradisional masih belum populer. Namun upaya meningkatkar
mutu, melalui standarisasi bahan baku obat hahan alam dan
pembuktian khasiat melalui pengujian preklinik danklinik
terhadap obat tradisional telah terwadahi dalam peraturan.Badan
Pengawas Obat dan Makanan (BPOM) No 25 tahun 2023 teatang
kriteria dan tata laksana obat tradisional. Berdasarkan peratuzan
tersebut obat tradisional dikategorikan menjadi Jamu, Qbat Heérbal
Terstandar (OHT), Fitofarmaka dan obat bahan alam lainnya.
Dimana kategori tersebut harus memenuhi jaminan kualitas,
efektivitas dan keamanan sebagaimana diatur dalam ket-ent_uaﬁ'
tersebut. Jamu merupakan Obat Bahan Alam berupa bahan ata
ramuan yang bersumber dari pengetahuan tradisional atau warisan
budaya Indonesia yang digunakan untuk pemeliharaan kesehatan,
peningkatan kesehatan, pencegahan penyakit, pengobatan, dan/
atau pemulihan kesehatan. Obat Herbal Terstandar adalah
Obat Bahan Alam yang telah digunakan secara turun-temurun
di Indonesia yang digunakan untuk pemeliharaan kesehatan,
peningkatan kesehatan, pencegahan penyakit, pengobatan,
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dan/ atau pemulihan kesehatan yang dibuktikan keamanan dan
khasiatnya secara ilmiah dengan uji praklinik serta bahan baku
yang telah distandardisasi. Sedangkan Fitofarmaka adalah Obat
Bahan Alam yang digunakan untuk pemeliharaan kesehatan,
peningkatan kesehatan, pencegahan penyakit, pengobatan, dan/
atau pemulihan kesehatan yang telah dibuktikan keamanan
dan khasiatnya secara ilmiah dengan uji preklinik dan uji klinik
serta bahan baku dan produk jadinya telah distandardisasi
(BPOM, 2023). Pengembangan obat tradisional sebagai OHT dan
Fitofarmaka sejalan dengan semangat modernisasi obat tradisional
yaitu peningkatan mutu dan citra produk. Sehingga dapat
meningkatkan kepercayaan konsumen dengan mengembangkan
obat-tradisional menjadi produk modern yang lulus uji preklinik
danatau klinik serta memenuhi persyaratan sebagai pengobatan
dalamflayanan kesehatan formal (Nawiyanto, 2016).

Dalam upaya tersebut pemerintah menyusun Kebijakan
obat Tradisional Nasional (KoSTRANAS). KoSTRANAS adalah
kebijakan pemerintah Indonesia tentang obat tradisional secara
menyeluruh dari hulu ke hilir, meliputi budi daya dan konservasi
sumber daya obat, keamanan dan khasiat obat tradisional, mutu,
aksesbilitas, penggunaan yang tepat, pengawasan, penelitian dan
pengembangan, industrialisasi dan komersialisasi, dokumentasi
dan-dafabase, pengembangan sumber daya manusia, serta
pemantauandan evaluasi. KoOSTRANAS bertujuan 1) Mendorong
pemanfaatan sumber daya alam dan ramuan tradisional secara
berke]anj;{%an untuk digunakan sebagai obat tradisional dalam
upaya pehingkatan pelayanan kesehatan; 2) Menjamin pengelolaan
potengi alam Indonesia secara lintas sektor agar mempunyai daya
Saing tingei sebagai sumber daya ekonomi masyarakat dan devisa
negara yang berkelanjutan; 3) Tersedianya obat tradisional yang
terjamin mutu, khasiat dan keamanannya, teruji secara ilmiah dan
dimanfaatkan secara luas baik untuk pengobatan sendiri maupun
dalam pelayanan kesehatan formal; 4) Menjadikan obat tradisional
sebagai komoditi unggul yang memberikan multimanfaat dalam
meningkatkan pertumbuhan ekonomi masyarakat (Raymond,
2020).



Pada Era saat ini kita kenal istilah OMAI (Obat Modern
Asli Indonesia) yang yang sejalan dengan visi modernisasi obat
tradisional yaitu Obat bahan alam yang sudah di teliti secara
saintifik, baik dalam bentuk OHT maupun fitofarmaka. OHT dan
Fitofarmaka telah melalui beberapa tahapan dalam pembuatan,
mulai dari penentuan senyawa marker, standardisasi, uji preklinik
dan klinik. Sedangkan informasi tentang obat bahan alam yang
telah disetujui dan digunakan di Indonesia dalam bentuk produk
Obat Herbal Terstandar (OHT) dan Fitofarmaka disebut dengan
Informatorium OMAI (Raymond, 2020). Melalui modernisasi obat
tradisioanl diharapkan dapat mensejajarkan obat tradisional dengan
obat modern dalam sistem kesehatan di Indonesia (Gambatr 2)\
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Gambar 2. Pengembangan tanaman sebagai obat herbal terstandar dan fitofarméika
di Indonesia sebagai upaya modernisasi obat tradisional.

PENGEMBANGAN PRODUK HERBAL UNTUK INFEKSI
VIRUS HEPATITIS C

Infeksi Virus Hepatitis C.

Infeksi virus hepatitis C merupakan salah satu masalah
kesehatan dunia. Virus Hepatitis C merupakan virus patogen
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yang menyebabkan kerusakan jaringan hepar. Virus hepatitis C
(HCV) menyebabkan infeksi akut dan kronis. Infeksi HCV akut
biasanya tidak menunjukkan gejala dan sebagian besar tidak
menyebabkan penyakit yang mengancam jiwa. Sekitar 70% dari
orang yang terinfeksi akan berkembang menjadi infeksi HCV
kronis dan 15-30% di antaranya mengalami sirosis dalam waktu
20 tahun (WHO, 2011). Menurut World Health Organization (WHO,
2022), terdapat sekitar 50 juta orang di dunia yang terinfeksi
virus hepatitis C kronis pada tahun 2022. Hepatitis kronis sering
berkembang menjadi sirosis dan karsinoma hepatoseluler. Sekitar
244.000 orang terinfeksi hepatitis C mengalami kematian yang
disebabkan oleh sirosis dan karsinoma hepatoseluler/kanker hati
(WHO, 2024).

D1 Indonesia terdapat 1.9 juta orang yang terinfeksi virus
hepatifissC kronis. Berdasarkan data Riset Kesehatan Dasar
(Riskesdas), pada tahun 2017 hingga Juni 2024 dilaporkan sebanyak
967.330 orang yang berisiko tinggi terhadap virus hepatitis C.
Sejumlgh 11.689 pasien diantaranya telah mendapatkan terapi,
namun, hanya 8.634 orang yang dapat menyelesaikan pengobatan
dengan 3.139 onang yang dinyatakan sembuh (Trickey et al., 2020).
Sementéara di beberapa negara Barat dan Australia berkisar dari
0,5 hingga 1,3%; di Asia Tenggara dan di wilayah Mediterania
Timurfmencapai 2,3%, di Cina sebanyak 3,2%, di India sebanyak
0,9%¢ di Indenesia sebanyak 2,2%, dan di Pakistan sebanyak 6,5%
{eoppola ef al., 2019).

Virus Hepatitis C

Virus hepatitis C merupakan virus RNA dengan diameter 50
nm yang diklasifikasikan dalam genus Hepacivirus dan termasuk
dalam famili Flaviviridae. Struktur virus terdiri dari 2 lapisan
membran yaitu capsid dan glycoprotein yang mengelilingi capsid.
Capsid tersusun dari protein core sedangkan membran lipid
tersusun dari protein, E1 dan E2 (Baber et al., 2024). Genom
virus hepatitis C terdiri atas positive-strand RNA, 9,6-kb yang
dapat mengkode polyprotein precursor sekitar 3000 asam amino.
Genom tersusun dari protein struktural (core, E1, dan E2) dan non-
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Gambar 3. Partikel virus hepatitis C dan susunan genome virus hepatitis C
(Baber et al., 2024; Wahyuni et al., 2016)

Gambar 4. Siklus hidup virus hepatititis C (Dustin et al., 2016; Morozov &
Lagaye, 2018).
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struktural (p7, NS2, NS3, NS4A, NS4B, NS5A, dan NS5B). Protein
E1 dan E2 memiliki peran dalam perlekatan dan fusi virus pada
tahap entry virus, di mana E1 dan E2 akan mengikat sejumlah
molekul reseptor virus pada permukaan sel seperti claudin 1
(CLDN1), scavenger receptor class B type 1 (SR-B1), CD81, dan
occludin (OCLN). Protein nonstruktur berperan dalam replikasi
virus hepatitis C secara intraseluler pada sintesis RNA virus,
sintesis protein, penyusunan virus, dan memodulasi mekanisme
pertahanan pada inang/host. Metalloprotease NS2 memediasi
pembelahan antara protein NS2 dan NS3 yang diperlukan
pada replikasi virus NS3/4A protease, NS4B, NS5A, dan NS56B
(Gambar 3) (Rabaan et al., 2020).

Preses infeksi virus hepatitis C pada sel inang dan
perkmbangbiakan virus sesuai dengan siklus perkembangan
viruss (Gp,mhar 4). Siklus perkembangbiakan virus hepatitis C
dibagi menjadl beberapa tahap, pertama adalah perlekatan virus/
entry girus. Pattikel lipofil virus menempel pada permukaan sel
dan beﬁnterak@i dengan glikosaminoglikan (GAG), low density
lipoprotein receptor (LDLR), SR -B1, dan CD8L1. Virus akan masuk
ke dalam gel segara endositosis yang dimediasi oleh clathrin karena
adanya-interaksi virus dengan CLDN1. Selanjutnya virus akan
berpin@iih menuju endosom dari sel inang. Pada tahap entry,
terjadi perlekatan virus dengan sel inang yang melibatkan dua
glikeprotein; yaitu E1 dan E2. Glikosaminoglikan dan reseptor
LDL juga ferlibat pada saat awal pengikatan sel dengan afinitas
rendah. _Kémudian, E1-E2 berinteraksi dengan CD81 dan reseptor
lainnya seperti claudin yang diperlukan untuk masuknya virus ke
Elal_@m sel. Tahap berikutnya adalah replikasi virus. Protein virus
nonstruktur, NS3/4A, NS4B, NS5A dan NS5B akan membentuk
kompleks yang menghasilkan molekul RNA dengan genom virus
baru. Protein non struktural memediasi pembentukan jaringan
membran saat replikasi RNA virus NS3/4A, NS4B dan NS5A.
Tahap selanjutnya perakitan dan maturasi partikel virus baru
yang akan keluar kedalam sel secara eksositosis menginfeksi sel
baru atau bertransmisi ke sel lain (Dustin et al., 2016; Morozov
& Lagaye, 2018).




Target Obat Antivirus Hepatitis C dan Metode Uji
Aktivitas Antivirus Hepatitis C

Terapi virus hepatitis C bertujuan untuk menghambat
perkembanghiakan virus, mencegah infeksi kronis, kerusakan liver,
dan mengurangi resiko kematian. Target obat antivirus hepatitis
C dibagi dalam 2 kategori yaitu Host Targeting Agent atau target
pada sel inang dan Direct Antiviral Agent (DAA), yang bekerja
langsung pada virus. Beberapa obat yang bekerja pada target host
antara lain ITX-5061 sebagai anti SRB1, anti-cludin 1, anti-ocloudin
yang saat ini masih dalam tahap pengujian preklinik dan klinik,
Sedangkan obat yang telah digunakan antara lain cyclospefin
A dan ribavirin yang menghambat RNA replikasi virus melalui
modulasi sistem imun yang berperan dalam hambatan replikasi
virus (Bouchra et al., 2021). Obat DAAs merupakah obat, yang
banyak digunakan saat ini yaitu obat-obat yang bekerja dengan
menghambat protein virus. NS3A/4A inhibitofs, menghambat
interaksi antara NS3 dan 4A, yang dengan demikian dapat
mencegah proses proteolitik poliprotein virus hepatitis' C. Obat-
obatan dari golongan ini adalah telaprevir, boceprevir, simeprevir,
vaniprevir, paritaprevir, asunaprevir, grazoprevir, glecaprevir,
dan voxilaprevir. NS5A Inhibitors berfungsi dalam menghambat
penyusunan vesikel membran replikasi virus. Obat-obatan dari
golongan ini adalah ledipasvir, ombitasvir, daclatasvir, elbasvir,
velpatasvir, dan pibrentasvir (Li & Chung, 2018). Sedangkan NS5B
Inhibitors terdiri dari Nucleotide Inhibitors dan Nen-Nucléide
Inhibitors yang berperan dalam traskripsi virus. Obat-obatan dari
golongan ini antara lain sofosbuvir, dan dasabuvir (Li & Chung,
2019).

Untuk dapat mengevaluasi kerja antivirus pada target-target
tersebut dapat dilakukan dengan berbagai sistem pengujian, antara
lain melalui sistem kultur sel dan model pengujian hewan coba.
Pada sistem kultur sel dapat digunakan sel hepatosit sebagai sel
host. Saat ini telah dikembangkan sistem in vitro pseudopartikel
(HCVpp) yang mengevaluasi aktivitas pada tahapan entry.
Sedangkan sistem replikon untuk menganalisa aktivitas zat pada
hambatan replikasi virus. Sistem kultur sel trans-komplemen
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untuk menganalisa aktivitas pada tahapan entry dan replikasi,
sementara sistem kultur HCVee merupakan sistem kultur sel
yang banyak digunakan dimana dapat digunakan untuk uji
aktivitas hambatan pada semua siklus hidup virus. Selain model
pengujian in vitre pengujian dengan hewan coba dapat dilakukan
yaitu mengunakan hewan coba transgenik, humanized animal
dan transfected mice. Namun metode-metode ini masih terbatas
diaplikasikan mengingat pendanaan yang cukup tinggi dalam
mengembangkan model hewan uji tersebut (Gerold & Pietschmann,
2014; Khoshdel-Rad et al., 2021).

Potensi Tanaman dan Pencarian Senyawa Metabolit
Aktif Antivirus Hepatitis C

Tanaman yang aktif terhadap virus hepatitis C.

Penelitian terhadap aktivitas antivirus hepatitis C terhadap
tanaman telah menunjukkan adanya aktivitas yang potensial.
Tanaman yang berpotensi sebagai antihepatitis C dilaporkan ada
sekitar'39 spesies tanaman. Aktivitas tanaman memiliki kisaran
nilaidC@s, 0,001551-74,1 pg/mL (Wahyuni T. 8., 2024). Uji aktivitas
dilakukan dengan mengunakan kultur sel hepatosit Huh 7it yang
diinfeksidengan virus hepatitis JFH1 pada tanaman Indonesia yang
terdiri dari 21 ekstrak yang diperoleh dari 17 tanaman didapatkan
beberapa tanaman yang potensial menghambat pertumbuhan virus
hepatitis C./Tanaman tersebut adalah ekstrak daun Tonna sureni
(IC5, = 13.9 ng/ml), daun Melicope latifolia (IC5, = 3.5 ug/ml), batang
Melanolepis multiglandulosa (IC5,=17.1 ug/ml) dan daun Ficus
fistula’(IC5, = 15.0 ug/ml) yang menghambat virus J6/JFH1-P47
(Wahyuni et al., 2013). Tanaman lain yang juga dilaporkan aktif
adalah ekstrak dari daun Ruta angustifolia (Wahyuni et al., 2014),
Artocarpus sp, tanaman dari familia Zingiberaceae antara lain
Curcuma domestica, Cucuma heyneana dan Curcuma domestica
(Wahyuni et al., 2018). Beberapa tanaman yang dilaporkan aktif
terhadap virus hepatitis C pada konsentrasi 25 ug/ml (Gambar 5
dan Tabel 1) (Bamba et al., 2021).
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Gambar 5.

Hasil skrining ekstrak
metanol tanaman terhadap
virus hepatitis C (Bamba
et al., 2021).
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Table 1. Tanaman Indonesia yang telah diteliti aktif antwwus hemt&w C

No BotanicalName ~ Parts Family / nymn
1 Ruta angustifolia Leaves Rutaceae

2 Melicope vitiflora Leaves Rutaceae - 3.5
By Melanolepis muingianduiosa Stems Euphorbia@ae V4 1? B

4 Ficus fistulosa Leaves Moraceae 3 sl 1@,{0

5 Toona sureni Leaves Sapmcldcea% -; 13.9

6 Curcuma domestica Rizhome Zingiberaceae \ 45

7 Curcuma xanthorrizha Rizhome  Zingiberaceaa i ‘_Iifii

8  Curcuma Heyneana Rizhome Zingiberaceae—: : 019
011 Met'wt;;.l‘euiafn?o;fm : leaves Rutaceae \ _.';_ﬁ

10 Artocarphus heterophylius leaves Moraceae \ Ly VT i
T _Phyﬂanius niruri herb Euphorbiaceae b _62 _f
12 Acacia mangmm leaves Fabaceae 445 :
T Psp:e; betle T e Piperaceae 0.1

14 Piper crocatum leaves Pip.eraceae ST
15 Sida rombifolia leaves Malvaceae 246

Pencarian senyawa metabolit aktif antivirus hepatitis

Untuk menyelidiki bioaktivitas dan menemukan senyawa
aktif yang terdapat dalam berbagai spesies tanaman, diperlukan
pengembangan teknik yang efisien. Pendekatan umum untuk

12

(HO) —=>< >

)

puige

DOI : Saga.Unalr.ac.la

memperoleh isolat murni dari tanaman adalah fraksinasi dan isolasi
yang didasarkan pada aktivitasnya atau dikenal dengan istilah
Bioactivity guided isolation. Bioassay guided fractination merupakan
pemisahan komponen yang diekstraksi berdasarkan perbedaan
sifat fisikokimia, dan berdasarkan aktivitas biologis. Ekstrak akan
difraksinasi secara kromatografi dan difraksikan kembali pada
kelompok fraksi yang aktif. Proses pemisahan dilanjutkan sampai
senyawa aktif diperoleh melalui proses isolasi. Setiap fraksi dari
hasil fraksinasi diuji dalam sistem bioassay dan fraksinasi dilakukan
pada fraksi aktif (Gambar 6) (Malviya & Malviya, 2017). Fraksinasi

© Fractionation commanly using salvest-ovent
fractiunation technmuns

tsotptian commonly g coturnn
cheamatagraphy technigues

Gambar 6. Skematis pencarian senyawa aktif yang dipandu dengan uji aktivitas
(Bioactivity Guided isolation)(Malviya & Malviya, 2017),
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yang dipandu bioassay dapat didefinisikan sebagai teknik untuk
menyaring ekstrak tanaman hingga didapatkan senyawa bioaktif
yang potensial. Proses pemisahan komponen dalam ekstrak tanaman
menggunakan teknik pemisahan kromatografi yang mengarah pada
isolasi senyawa murni yang aktif secara biologis dalam percobaan
praklinis secara in vitro (Mani et al., 2022)

Melalui proses bioactivity guided isolation telah di isolasi
beberapa senyawa dari tanaman yang aktif menghambat virus

Tabel 2. Senyawa hasil isolasi dari tanaman yang aktif menghambat
virus hepatitis C

L .-Targetfmakani’s:?ﬁix N
"

Menghambat masuknya HCV
daun) (keterikatan), Mengg%ﬁgu likoprotein
E1/E2, Meningkuﬁ?&i kekebalan bawaan

intraseluler terhadap HCV
Delphinidin (anthocyanidin ) 3.7uM  Menghambat HCV pada tahagﬁwal

masuknya {glikup%Jtei n B182)
Curcumin, 846 uM  Menghambat masuknya HﬂV;ienggu-

mempengaruhi fluiditas membran,
Menghambat transmisi sel'M

Desmethoxycurcumin,
Bisdesmethoxycurecumin

(Curcuma species; rhizome) ’k A
Glyeyrrhizin (Glyeyrrhiza 16.5uM  Menghambat perakitan dan pelepasan
uralensis; akar) HCV dengan menghambat fosfolipase A2

(PLA2) dan protease HEV NS3 Y

Androgrglpholide 51-6 uM  Menghambat replikasi HE}}’ denga;'“

(Andrographis paniculata; meningkatkan regulasi hem

aerial) oksigenase-1 melalui jalur p3B MAPK/ |
Nrf2 |l:1

Apigenin 50uM  Menghambat replikasi virus HCV‘HM
menurunkan tingkat ekspresi miR22

Caffeine (Coffea species) 0.7mM  Menghambat replikasi HCV genotip 2a

Licochalcone-A (Glyeyrrhiza 2.5 ;;,gf’mL Menghambat HCV, secara dominan
species; akar and rhizome) bertindak pada tahap pasca masuknya.

Glabridin (Glycyrrhiza 6.3 pgf’mL Menghambat replikasi HCV dan
species; akar and rhizome) menurunkan protease HCV NS3

.Isoliquiritigenin [Giycfrrhiza 16.4 pg/mL
species; akar and rhizome)
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hepatitis C (Tabel 2) (Wahyuni et al., 2016). Beberapa senyawa dari
golongan alkaloid dari subkelas quinoline, isoquinolin, quinolizidine
dan flavonoid dari subkelas flavanon, falvanol, flavone, flavon-3-ol,
flavonolognan, antrocyanidine dan proantocyanidine menunjukkan
aktif menurunkan pertumbuhan virus hepatitis C (Rizaldi et al.,
2023).

Senyawa aktif tersebut menghambat perkembangan virus
hepatitis C melalui berbagai mekanisme. Etil Galat Catechin Galat
(EGCG) dan saikosaponin b2 menghambat perlekatan virus pada
reseptor pada permukaan sel inang, Curcumin dan delphinidin
tenghambat ikatan virus dengan reseptor serta masuknya virus ke

:El?lf?ﬁ‘eﬁe] inang. Beberapa senyawa yang telah diisolasi dilaporkan

mghgha bat tahapan replikasi virus. Sementara Glycyrrhizin
meng 'th tahapan assembly dan pelepasan virus (Gambar 7,
Tabe -ﬁz&\khwuni et al., 2016) .

i Rt
\ = iEeporlemetank, conmshnenin,
Attacko smi T

R

= 3
-

Gambar 7. Senyawa bahan alam yang menghambat virus hepatitis C pada siklus
perkembangan biakan virus, yaitu menghambat pengikatan dengan
reseptor, menghambat tahapan masuknya virus, replikasi virus dan
transmisi virus ke sel lain (Wahyuni et al., 2016).
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TANAMAN YANG BERPOTENSI DIKEMBANGKAN
SEBAGAI PRODUK ANTIVIRUS HEPATITIS C

Ruta angustifolia (Inggu)

Ruta angustifolia L. atau inggu merupakan salah satu
tanaman dari famili Rutaceae. Tanaman ini telah digunakan
secara tradisional di beberapa negara mediteranian sebagai
antiseptik, anti inflamasi, anti nyeri, untuk pengobatan pada
gangguan kehamilan, gangguan lambung, pencernaan, pernafasan
serta penyakit kulit (Pollio et al., 2008). Di Indonesia, tanaman

ini dilaporkan digunakan untuk penyakit kuning atau joundice

(Wahyuni et al., 2014).

Pengujian akt1v1tas antivirus hepatitis C terhadap/€kstrak
etanol, diklorometan dan metanol Ruta angustifolia menumukkan
adanya aktivitas yang potensial. Aktivitas pada ekstrak. ebanol,
n-hexane, diklorometane dan metanol berturut-tdrut/3, + 1.4,
15.6 + 5.2, 16 + 0.3, dan 8.1 = 2.0 ug/ml (Wahyuni et al., 2014).

Mekanisme ekstrak etanol Ruta angustifolia dalam
menghambat virus hepatitis C

Mekanisme penghambatan ekstrak etanol Ruta angustifolia
pada virus hepatitis C dianalisa secara western blofting dan
PCR yang menunjukkan hambatan pada replikasi\virus,melalui
hambatan pada protein NS3 dan NS5A dan menurunkan leveLRNA
virus (Gambar 8). Mekanisme kerja secara sinergis &;tunjui&kan

melalui uji kombinasi dengan obat-obat antivirus, (Direct acting,

antiviral/DAAs), simeprevir dan telaprevir. Hasil p@;}gujian
menunjukkan adanya peningkatan aktivitas antivirus hép_@titis
C pada pemberian kombinasi dibandingkan dengan pembe?f‘i‘zin-
secara tunggal. Analisa aktivitas kombinasi dilakukan dengan
mengunakan software Compusyn dan menunjukkan nilai indek
kombinasi <1 yang mengindikasikan adanya efek sinergis (Wahyuni
et al., 2019). Efek sinergis antara ekstrak dengan simeprevir
dan telaprevir memungkinkan adanya sistem mekanisme kerja
yang sama. Hal ini sejalan dengan uji hambatan pada protein
NS3. Ekstrak etanol tanaman ini juga menunjukkan hambatan
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Gambar 8. 'Mekanisme penghambatan ekstrak Ruta angustifolia pada protein

INS3 dan NS5A Ekstrak Ruta angustifolia menurunkan level protein
/NS3 dan NSBA.

i\\l\Ln..l..

=] ae] ied §il Bil

W ol WA ) W WRcaggied WTVE S| WE

mn
w0
i - Il

s il il i

Gambar 9. Ekstrak etanol Ruta angustifolic memberikan efek sinergis pada
SMV (Simeprevir); TVR (Teraprevir). Hal ini ditunjukkan penurunan
% infeksi pada pemberian kombinasi dan nilai kombinasi indek
< 1, yang mengindikasikan efek sinergis pada analisis Compusyn
(Wahyuni et al., 2019).
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pada protein NS3 dan menurunkan level RNA virus sebagai
indikasi adanya hambatan pada replikasi virus (Gambar 9).
Analisa terhadap nilai ICy, pada pemberian tunggal dan kombinasi
menunjukkan adanya peningkatan aktivitas pada pemberian
kombinasi (Tabel 3) (Wahyuni et al., 2019).

Table 3. Nilai IC;; simeprevir, telaprevir dan kombinasi dengan ekstrak

Samples Anti-HCV activity (IC;,)
Simeprevir 43.84 = 0.96 nM
Telaprevir e T 1048+ 0110M 7
Kombinasi ekstrak dan simeprevir 19.70 + 028nﬂ T Y
‘Kombinasi ekstrak dan telaprevir 3.64 :Wn@)f \ ,__-_

Isolasi senyawa dari ekstrak Ruta angustiﬁlia

Isolasi terdapat ekstrak Ruta angustifolia didapatkan/berbagai
senyawa baik dari golongan alkaloid, caumarin, 'ﬁerpenojﬂl maupun
flavonoid (Gambar 10). Isolasi lebih lanjut dilakukan pada eksirak
diklorometan melalui Bioactivity guided isolation dami_g_didapatkan
didapatkan senyawa chalepin, kokusagenin, pseudane IX;'gamma
fagarin, arborinin yang aktif menghambat replikasi virughepatitis
C (Wahyuni et al., 2014). Aktivitas anti virus h'é_patiti"s ‘C-pada
kultur sel Huh-7it menunjukkan aktif menghambat yirus hepatitis
C, chalepin (IC5, = 1,7 * 0,5 ug/mL) dan pseudang IX (ICgg==
14 = 0,2 ug/ mL). Senyawa tersebut menunjukkan mekanismé
penghambatan pada replikasi virus melalui hambatan, protein
(Wahyuni et al, 2014). Selain itu, tanaman ini juga dilaperkan
mengandung senyawa rutin juga berperan dalam aktivitas anti-
virus hepatitis C dengan nilai IC;, = 2,9 = 0,8 ug/mL (Gambar 10;
Gambar 11) (Wahyuni et al, 2021).

18

4

(P —=

\ICso= 1.4/ 6.4 204

e i e o5 0,
.\‘ ,'J.._a s '-..O'
safrt, moskachan A

oy »

Y & Ny s
F ¥ o k|
g .:'!O —k&.‘ -

Lth“‘ ._.I & SE
"e

¢ | |
Gambar 10. Senyawa yang telah diisolasi dari Ruta angustifolia (Bailly, 2023;
Wahyfmi et al., 2021; Wahyuni et al., 2014).

Q. O OH By o~
O\an S N Ao~ N/ 'e) ~o N’ (o]
/ | 0

ﬁ;&::dane IX‘;' arborinine o y-fagarine kokusaginine
o (n= 7 /
6.4 (ug/ml)

Huh7.5cell

Gambar 11. Senyawa Ruta angustifolia yang aktif menghambat replikasi virus
hepatitis C (Bailly, 2023; Wahyuni et al., 2014)
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Mekanisme hambatan virus hepatitis C dari senyawa
hasil isolasi dari Rutfa angustifolia

Evaluasi hambatan senyawa aktif ditentukan melalui analisa
hambatan protein virus NS3 dan level RNA. Senyawa chalepin dan
pseudane IX menunjukkan aktivitas yang potensial pada hambatan
replikasi virus yang ditunjukkan dengan penurunan RNA virus
dan protein NS3 dibandingkan kontrol. Hal ini menunjukkan
senyawa chalepin dan pseudene IX menghambat pata tahapan
replikasi virus (Gambar 12). Analisa lebih lanjut senyawa chalepin
melalui kombinasi dengan obat-obat antiviral baik yang berkerja
pada target host yaitu Ribavirin, Cyclosporin A dan Interféron
maupun obat-obat DAAs, simeprevir, telaprevir dan daelastayvir
menunjukkan adanya efek sinergis yang ditunjukkan déngéan.nilai
indek kombinasi (CI) < 1 (Gambar 13) (Wahyuni et/l., 2020).
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Gambar 12. Mekanisme penghambatan chalepin (Chal) dan Pseudene IX ( Pseu)
pada RNA virus dan protein virus NS3. Senyawa Chalepin Pseudene
IX menghambat replikasi virus (Wahyuni et al., 2014).
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Gambar 13. Kombinasi senyawa chalepin dengan (a) IFN, interferon-a; CSA,
eyelosporine A; RBV, ribavarin; (b) SMV, simeprevir; (c) TVR,
telaprevir; (d) DCV, daclatasvir. Kombinasi menunjukkan nilai
kombinasi indek (CI) <1 yang mengindikasikan adanya efek sinergis
(Wahyuni et al., 2020).

Piper-erocatum (Sirih Merah)

Piper crogatum merupakan tanaman dari familia piperaceae.
Piperscrocatum Ruiz & Pav banyak digunakan sebagai tanaman
yang penting dalam sistem pengobatan tradisional negara-negara
Asia Tenggara Secara farmakologis, daun Piper crocatum Ruiz &
Pav terblkti dapat mengobati penyakit liver (Siswina et al., 2023).
Pengtijian aktivitas antivirus hepatitis C telah dilaporkan pada
ekstrak n-heksana, dikloromentan dan metanol yang diperoleh dari
proses ekstraksi bertingkat dengan nilai ICj, berturut-turut: 4.5
+ 0.6 ug/mL, 2.2 + 0.1 ug/mL, dan 7.2 + 0.1 ug/mL. Sedangkan
aktivitas pada ekstrak etanol 70% menunjukkan nilai IC;; 2.29 +
0.19 pg/mL. Pencarian senyawa aktif sebagai kandidat senyawa
marker dilakukan melalui proses bioactivity guided isolation pada
ekstrak etanol 70 % daun Piper crocatum (Gambar 14).
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Isolasi Senyawa Aktif dari Piper crocatum

Bioactivity guided isolation pada ekstrak etanol daun Piper
crocatum dilakukan melalui fraksinasi dan subfraksinasi hingga
mendapatkan isolat aktif. Fraksi 4 yang menunjukkan aktif
menghambat virus heaptitis C diisolasi lebih lanjut dengan
kromatografi kolom kinerja tinggi (KCKT) dan diperoleh isolat
aktif yang selanjutnya diidentifikasi dengan Nuclear Magnetic
Resonance (NMR) (Gambar 14).
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Gambar 14. Bicassay guided isolation pada ekstrak etanol Piper crocatum
Identifikasi senyawa aktif Piper crocatum dengan mengunakan

NMR menunjukan senyawa crocatin A yang mempunyai aktivitas
antivirus hepatitis C dengan nilai IC;, 3.83 ug/mL (Gambar 15).
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Gambar 15.
Struktur senyawa crocarin A hasil dari isolasi
ekstrak Piper crocatum.

Sementara itu penelitian lain, isolasi kandungan senyawa
dari daun Piper crocatum Ruiz & Pav, juga didapatkan 24 senyawa
yaitu D-glucopyranoside (1), 4-allyl-2,6-dimethoxy-3-hydroxy-
¥D-glucopyranoside (2), 3-[(1E)-3-hydroxy-1-propen-1-y1]-2,5-
diméthoxyphenyl f-D-glucopyranoside (3), Cimidahurinin (4);
Erigeside I¥, (5), Syringin (6), f-phenylethyl g-D-glucoside (7),
Methyl/salicylate 2-O-4-D-glucopyranoside (8), Icariside D1 (9),
4-hydro%ybenzoie acid -D-glucosyl ester (10), Benzyl f-D-glucoside
(11), Phenylmethyl 6-O-a-L-arabinofuranosyl-f-D-glucopyranoside
(12), Hydroxytyrosol-1- glucopyranoside (13), Gentisic Acid (14),

:YLL

P

Gambar 16. Senyawa hasil isolasi daun Piper crocatum(Li et al., 2019),
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Catechaldehyde (15), (S)-menthiafolic acid (16), Ioliolide (17),
5a,6p-dihydroxy-3/- (B-D-glucopyranosyloxy)-7E-megastigmen-
9-one (18), (3E)- 4-[(1S,28,45)-4-(p-D-glucopyranosyloxy)-1,2-
dihydroxy-2,6,6-trimethylcyclohexyl]-3-buten-2-one (19), (6S,99)-
roseoside (20), Cuneataside E (21), N-trans-feruloyltyramine
4’-0-p-Dglucopyranoside (22), Syringaresinol p-D-glucoside (23),
dan vitexin 2"-rhamnoside (24) (Gambar 16)(Li et al., 2019).

Mekanisme penghambatan anti virus hepatitis C pada
ekstrak Piper crocatum
Ekstrak etanol daun Piper crocatum menunjukkan hambatan

yang lebih tinggi pada post entry dengan persen penghambatan
97% pada konsentrasi 30 pg/mL. Ekstrak juga menurunkan
protein NS3 yang berperan penting dalam proses replikasiwirus
(Gambar 17). Pada pengujian kombinasi menunjukkan peningkatan
aktivitas antivirus hepatitis C dibandingkan dengan obat tunggal
simeprevir (Tabel 4).
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Gambar 17. Mekanisme penghambatan protein NS3 oleh ekstrak, Piper
crocatum

Tabel 4. Kombinasi ekstrak Piper crocatum dengan Simeprevir

pel uji

Piper crocatum

'4?+01pymL
Simeprevir 19.5 * 0.8 nM (0.0146 * 0.0006 pug/mL)

Kombinasi Simeprevir dan Piper 11.7 + 0.7 nM (0.0087 + 0.0006 wg/mL)
crocatum
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Aktivitas anti-virus hepatitis C pada ekstrak Piper batle

Piper batle atau sirih hijau merupakan tanaman yang banyak
ditemukan di masyarakat Indonesia. Tanaman ini telah banyak
dilaporkan mempunyai aktivitas antiseptik, antimikroba dan
antijamur (Nayaka et al., 2021). Selain itu dilaporkan juga aktif
menghambat virus dengue. Ekstrak Piper batle aktif pada virus
hepatitis C menunjukkan aktivitas potensial dengan nilai IC;, 0.08
+ 0.028 pg/ml. Selain itu pada pengunaan ekstrak etanol Piper
batle dengan simeprevir memberikan efek potensiasi peningkatan
aktivitas. Skrining mekanisme aksi dari ekstrak menunjukkan
dengan metode mode of action, menunjukkan adanya perbedaan
aktivitas\pada tahap entry, post entry atau keduanya, terutama
padfkensentrasi 0.01, 0.1, 1 dan 10 ug/mL. Analisa western blot
menunjukkan‘adanya hambatan pada protein virus NS3. Kombinasi
dengan &fepréyir memberikan peningkatan aktivitas antivirus
hepatitis C (Gambar 18) (Wahyuni et al., 2024).

0.08£0.03 yg/mi

Slrnnnreulr 21.02£024n0M

Piper betie + Slmeprunﬂr 169+ 0.55nM

Gambar 18. Hasil Uji aktivitas anti virus hepatitis C. (A). Pengujian pada tahap
entry, post entry dan keseluruhan siklus perkembangan virus. (B).
Ekstrak menghambat pada protein NS3 pada konsentrasi 50 dan
100 ppm. (C). Kombinasi ekstrak dengan simeprevir beserta nilai
1C;, yang dihasilkan.
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Kandungan senyawa Piper batle

Isolasi lebih lanjut terhadap P. batle melalui bioactivity
guided isolation untuk antivirus hepatitis C belum dilakukan
namun beberapa senyawa telah dilaporkan dari isolasi tanaman
ini. Tanaman ini mengandung berbagai senyawa metabolit
sekunder yang berperan penting dalam memberikan aktivitas
farmakologis tertentu. Kandungan minyak esensial antara lain
phyrol, 4-chromanol, hydroxychavicol, eugenol, carvicol, chavibetol
dan allylpyrecatechols (Singh et al., 2023), a terpinene, p-cymene,
1,8-cineole, f-caryophyllene, a-humulene, allyl pyrocatechok;

allylcatechol, methyl eugenol, and estragol, safrole, eugenolyallyl

pyrocatechol diacetate, chavibitol acetate, f-phellandrene, ferpinen=
4-o0l, estragole, anethole, 1,8-cineole, linalool, a-pinene,Andanethyl
eugenol(Salehi et al., 2019). / N

Acacia mangium

Acacia mangium merupakan tanaman dari suku/Fabacea.
Tanaman ini mengandung alkaloids, flavonoids, polyphenols;
\ a

0.2
0 —
50 t0  Control A
pgfml  pgml. il Al Comred
Gambar 19. Mekanisme ekstrak etanol Acacia mangium menghambat
perkembanghiakan virus pada tahap post entry dan hambatan
protein NS3 virus yang berperan dalam proses replikasi (Wahyuni
et al., 2022).
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glycosides, saponins, steroids, tannins A mangium 2,3-cis-3,4,7,8-
tetrahydroxyflavanone and teracacidin (Barry et al., 2005).
Uji aktivitas anti virus hepatitis C menunjukkan pada ekstrak
n-hexane, diklorometan dan metanol berturut-turut adalah 2.9 +
0.2, 0.2 + 0.3, and 2.8 + 0.2 ug/mL. Sedangkan aktivitas ekstrak
etanol didapatkan nilai IC, 4.6 + 0.3 ug/mL. Evaluasi pada ekstrak
etanol menunjukkan aktivitas penghambatan pada tahapan post
entry dan dan dapat menurunkan ekspresi protein NS3 (Gambar 19)
(Wahyuni et al., 2022).

A,

Upaya pengembangan obat tradisional pada tanaman

Ruta angustifolia

_Ruta ‘wngustifolia sebagai tanaman aktif antivirus hepatitis C
berpoten&i untuk dikembangkan sebagai produk herbal terstandar
untuk Mapl kémplemeter pada infeksi hepatitis C virus. Mengingat
ekstrak dan senﬁrawanya menunjukkan hambatan pada replikasi
virus hepatitis C dan menunjukkan aktivitas yang sinergis dengan
obat anﬁv]ral DAA, simeprevir dan telaprevir. Pengembangan
obat*tradigional meliputi proses ekstraksi, standarisasi, studi
praform},ﬂ’am dan formulasi, evaluasi produk, studi preklinik dan
pengu;mﬁ klinik (Gambar 20) (Bagade et al., 2022; Nasim et al.,
2022).

Gambar 20. Analisis mikroskopis pada serbu simplisia daun Rufa angustifolia.
(A) Daun R angustifolia dan evaluasi irisan melintang pada
penampang daun (B) pengamatan mikroskopis fragmen serbuk
daun R angustifolia (Wahyuni et al., 2023).
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Pada pengembangan Ruta angustifolia, tanaman didapatkan
dari daerah Jombang, Jawa Timur, Indonesia. Tanaman telah
diverifikasi oleh lembaga terkait dan dievaluasi secara mikroskopis
dengan merujuk pada Materia Medica Indonesia Edisi V. Evaluasi
kandungan kimia dilakukan dengan mengunakan kromatografi
lapis tipis dan HPLC (Wahyuni et al., 2023).

Analisa terhadap parameter fisikokimia terhadap ekstrak
menunjukkan kadar sari larut air, kadar sari larut etanol,
kadar abu, kadar abu larut air, kadar abu larut asam, dan susut
pengeringan telah memenuhi persyaratan kompendial (Wahyuni
et al., 2023).

Hasil skrining fitokimia ekstrak R. angustifolia dengan
KLT menunjukkan adanya senyawa golongan polifenolalkaloid,
flavonoid, dan terpenoid. Sementara itu, profil kcematggram
KCKT ekstrak R. angustifolia menunjukkan beberapa puncak pada
pengamatan selama 30 menit. Setiap puncak spektrum UV untuk
memprediksi keberadaan golongan senyawa tersebut. Spektrum
UV pada imaks 269 dan 274 nm mewakili puncak yang terdeteksi
pada Rt 5,2 menit dan 3,9 menit. Spektrum UV ini dimiingkinkan
mewakili alkaloid karena kromofor dihidroindol dari penyerapan
alkaloid maksimal sekitar 250 dan 300 nm. Senyawa-fenolik
mempunyai pita penyerapan yang kuat pada 280 nm. Spektrum
UV dengan imaks 235 nm yang mewakili puncak yang terdeteksi
pada Rt 7,4 menit. Jenis terpenoid dilaporkan menunjukkan
penyerapan pada 235,60 nm. Lebih lanjut, spektrum\UV lainaya
memiliki Zmaks pada 194, 257, dan 334 nm untuk puncak pada Rt
6,0 menit; imaks pada 247, 301, dan 333 nm untuk puneak pada
Rt 7,4 menit; Zmaks pada 245, 268, 308, dan 318 nm untuk puncak
pada Rt 8,7 menit; dan Amaks pada 205 dan 334 nm untuk puncak
pada Rt 10,5 menit. Keempat spektrum UV tersebut kemungkinan
mewakili senyawa flavonoid. Pada flavanon dan dihidroflavonol,
pita A terletak pada 300-330 nm dan pita B pada kisaran 277-295
nm (Gambar 21) (Wahyuni et al., 2023).
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Gambar 21. Profile KCKT ekstrak E. angustifolia (A) Deteksi dengan UV 254,
kolom Reverse phase (RP)-18 (Merck, 4.6x250 mm, 5 um) dan fase
gerak acetonitrile-air(80%-20% v/v), kecepatan alir 0.5 mL/menit. (B)
Spektra UV pada Rt 3.9, 5.2, 6.0, 7.4, 8.7 dan 10.5 menit (Wahyuni
et al.j 2023).

Analisa kadar kandungan senyawa marker didasarkan pada
kandiingan senyawa Rutin yang menunjukkan aktif penghambat
virus hepatitis C. Ekstrak etanol Ruta angustifolia mengandung
senyawa Butin sebesar 0.06% pada analisis TLC densitometri. Hasil
pengujian anti virus hepatitis C ekstrak memberikan hambatan 2.9
pg/mlf'sedangkan senyawa rutin memberikan aktivitas sebesar 28.1
g/ml tanpa menunjukkan efek sitotoksik (Wahyuni et al., 2021).

Untuk menjamin keamanan bahan baku ekstrak Ruta
angustifolia sebagai bahan baku produk bahan alam, telah
dilakukan uji toksisitas akut dan subkronik secara in vivo pada
hewan coba tikus. Uji toksisitas akut dilakukan dengan metode
fix dose method sesuai ketentuan BPOM, yaitu pada dosis 5, 50,
300 dan 2000 mg/kg BB. Pada toksisitas akut tidak menunjukkan
adanya gejala toksik dan kematian pada pengamatan sampai 14
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hari. Sehingga dapat disimpulkan ekstrak Ruta angustifolia bersifat
tidak toksis dengan nilai LD, > 2000 mg/kg BB. Sedangkan pada
uji toksisitas subkronis dilakukan pada dosis 50, 500 dan 1000
mg/kg BB. Uji toksisitas sub-kronis tidak menunjukkan adanya
mortalitas dan efek toksik, termasuk parameter perilaku, berat
badan relatif, hematologi, dan biokimia pada dosis 50 dan 500 mg/
kg BB. Sedangkan pada pengamatan histopatologi penggunaan
ekstrak Ruta angustifolia relatif aman (Gambar 22) (Wahyuni
TS, 2023).
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Gambar 22. Pengamatan efek toksik pada uji toksisitas subkronik. A. Ekstrak
R. angustifolia tidak menunjukkan perubahan yang signifikan
pada parameter berat badan baik pada tikus jantan (kiri) maupun
betina (kanan). B. Pengamatan histologi pada organ hati (B) dan
ginjal (C) tidak menunjukkan adanya efek toksik, namun pada dosis
1000 perbedaan signifikan terlihat pada organ hati (Wahyuni TS,
2023).
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Tahapan selanjutnya adalah formulasi ekstrak R. angustifolia,
evaluasi formula dan uji aktivitas terhadap formula. Kapsul sebagai
formula terpilih mempunyai aktivitas antivirus hepatitis C yang
potensial. Upaya hilirisasi dalam pengembangan produk selanjutnya
dapat dilakukan uji praklinik dan klinik, proses industrialisasi
sebagai produk Obat Herbal Terstandar dan atau fitofarmaka yang
mendukung Obat Modern Asli Indonesia (OMAI).

| Marker compound

70% sthanol extract . Praformuistion |
| determination

| and Formulstion

Standardized extracts

B} Anth-HCY activitles
il of Product :

: E\ul‘l‘lalbn
Product

« obat herbal terstandar dan fitofarmaka.

Hadirin yan; saya muliakan,

~_ PELUAN@ DAN TANTANGAN

, Ke 'eka?agaman hayati yang melimpah dan diversitas
yang tertinggi kedua di dunia, Indonesia mempunyai peluang

.yafig terbuka luas untuk mengembangkan dan memanfaatkan

kekayaan obat-obat herbal. Merujuk pada Undang-undang No
17 Tahun 2023 tentang kesehatan, dimana telah menjelaskan
pemanfaatan bahan alam dan berbagai jenis obat tradisional. Hal
ini menunjukkan adanya komitmen pemerintah yang memberikan
peluang yang luas dalam pemanfaatan obat bahan alam dalam
pelayanan kesehatan.
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Adanya transformasi sistem ketahanan kesehatan nasional
dalam menghadapi kejadian luar biasa atau KLB yaitu adanya
kemandirian kefarmasian dan alat kesehatan sehingga memberikan
peluang dalam eksplorasi pemanfaatan tanaman sebagai produk
obat khususnya pada infeksi virus. Adanya mutasi virus yang
sulit untuk dikendalikan yang menyebabkan resistensi dari obat-
obat yang ada sehingga perlu alternatif pengobatan baru yang
berkhasiat, bermutu dan aman.

Kebijakan obat Tradisional Nasional (KoSTRANAS) tentang
obat tradisional secara menyeluruh dari hulu ke hilir, meliputi
budi daya dan konservasi sumber daya obat, keamanan-dan
khasiat obat tradisional, mutu, aksesbilitas, penggunadn_yang
tepat, pengawasan, penelitian dan pengembangan, indtustrialisasi
dan komersialisasi, dokumentasi dan database, pengembangan
sumber daya manusia, serta pemantauan dan evaluasi. Obat OHT
dan fitofarmaka menjadi arah pengembangan obdt tradisional
yang disebut dengan OMAI merupakan pelnang begar dalam
modernisasi obat tradisional.

Tantangan dalam upaya mewujudkan modernisasi ebat
tradisional tentunya sebagai produk yang berkualitas, aman dan
bermutu adalah masih perlu membangun kekuatan“kelaborasi
triple helix yang kuat. Serta kemampuan anggaran jyang tidak
kecil dalam proses penelitian suatu tanaman‘thingga.tahapan
preklinik dan klinik merupakan tantangan dalamipengembangan
obat tradisional. !

Hadirin yang saya muliakan,
KESIMPULAN

Berdasarkan uraian diatas menunjukkan bahwa kekayaan
tanaman obat yang ada di Indonesia mempunyai potensi yang
besar untuk dapat dikembangkan sebagai obat untuk infeksi virus
hepatitis C. Beberapa tanaman menunjukkan efek sinergis dengan
obat-obat antivirus hepatitis C sehingga berpotensi sebagai terapi
komplementer pada infeksi virus hepatitis C.
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Modernisasi obat tradisional dengan mewujudkan produk
obat tradisional yang terjamin kasiat, kualitas dan keamanannya
membuka ruang yang luas bagi obat tradisional untuk dapat
diterima sebagai drug of choice bagi layanan kesehatan khususnya
dalam mengatasi infeksi virus hepatitis C.

REKOMENDASI

Optimalisasi riset hilirisasi untuk pengembangan produk
obat tradisional antivirus khususnya untuk infeksi virus hepatitis
C sebagai obat alternatif dan komplementer. Kontribusi tripel
helix antara, akademisi sebagai peneliti, industri, dan pemerintah
sangat'penting dalam upaya modernisasi obat tradisional dengan
mewtjudkan Obat Modern Asli Indonesia.

Hadirin yang saya hormati,

UCAPAN TERIMA KASIH

Kami menyadari bahwa semua pencapaian ini berkat bantuan,
dorongan, dan kerjasama dari berbagai pihak Oleh karena
itu, ucapan terima kasih dan penghargaan setinggi-tingginya
kepada:

1. Prof. Dr. Mohammad Nasih, SE, MT, Ak. selaku Rektor
Universitas Airlangga; Prof. Dr. Bambang Sektiari
Lukiswanto, drh., DEA selaku Wakil Rektor Bidang
Akademik, Kemahasiswaan, dan Alumni; Prof. Dr.
Mubammad Madyan, SE, M.Si, M.Fin selaku Wakil
Rektor Bidang Sumber Daya; Prof. Dr. Ni Nyoman Tri
Pilspaningsih, Dra., M.Si. selaku Wakil Rektor Bidang
Riset, Inovasi, dan Community Development; serta Prof.
Muhammad Miftahussurur, dr., M.Kes., SpPD-
KGEH, PhD, FINASIM selaku Wakil Rektor Bidang
Internasionalisasi, Digitalisasi, dan Informasi; yang telah
memberikan persetujuan pengusulan jabatan ini.

2. Prof. Dr. Nursalam, M.Nurs. (Hons) dan Prof. Dr.
Imam Mustofa, drh., M.Kes. selaku Ketua dan Sekretaris
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Senat Akademik Universitas Airlangga yang telah
merekomendasikan dan menyetujui pengusulan jabatan ini;
Prof. Dr. Koko Srimulyo, M.Si. selaku Sekretaris
Universitas Airlangga yang telah memberikan dukungan
administrasi dan menfasilitasi proses pengusulan jabatan
ini;
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menyemangati, membantu proses kenaikan jabatan ini dan
banyak memberi kemudahan sehingga acara patla hari ini
dapat terlaksana dengan baik.

Tim PAK Universitas Airlangga yakni Prof. Dz, apt«Dwi
Setyawan, S.Si, M.Si dan Prof. Dr.. Anita Yuliati, drg,
M.Kes. yang telah menelaah dan menyetujui“pengajuan
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dan Prof. Dr. apt. Mochammad Yuwono, MS. yang juga
selaku Ketua BPF Fakultas Farmasi Universitas Airlangge
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Masyarakat Pulau Gili Iyang, 2135\ gt ~—_ 2019

Aramater i [Co-author]

2023 Pgngembangan Produk Jamu Dan 82, Jurnal Kreativitas dan
" i : Simplisia Dari Tanaman Lokal Suku  Inovasi (Jurnal Kreanova) 3
- Tergger [Co-author] (2), 69-75

2022 Pmda.mp gan Pemanfaatan Toga S5, Humanism: Jurnal
Mcn_]adl roduk Bernilai Ekonomi Pengabdian Masyarakat 3 (1),
dalam Réngka Penguatan Program  63-70
Asuhaé' Mandiri di Kabupaten
Lamongan [Co-author]

Opﬁmahsam Pemanfaatan Herbal

85, Jurnal Péngabdian
Masyarakat 5(2), 400-407

S5, Jurnal Pengabdian Kepada

Sumenep [First & Corresp author] \ y iy Uhtuk Keschatan Masyarakat Desa  Masyarakat 24 (4), 883
2024  Pelatihan Pemanfaatan Tanaman Sa, HumambmuJ urnalte. - T — / Wa_]lk Kabupaten Lamongan Provinsi
Obat Sebagai Produk Obat Pengabdian Masvat.a,kdt 5(2), " Jawa Timur lCo author]
Tradisional Pada Pengusaha Mikro ~ 109-122 i Wi
Di Lamongan [First & Corresp
author] 1IN
2024  Pengolahan Sampah Organik S5, KHIDMAH NUSANTARA: i i . Penmerbit
Menjadi Eco-Enzyme Dan Budidaya  Jurnal Pengabdian Kepada 2024 VIRUS HEPATITIS DAN POTENSI TANAMAN Alrlangga
Maggot (Larva Black Soldier Fly) Di  Masyarakat 1 (1), 89-107 SEBAGAI ANTIVIRUS HEPATITIS-Upaya University
Pencarian Obat dari Bahan Alam Press

Bank Sampah Tulungagung [Co-
author]
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G. PEMBICARA/SEMINAR/KULIAH TAMU 5 TAHUN

TERAKHIR
Waktu Nama Kegiatan
2024  ICHS ( International Cources for Health Science), Summer Educational

2024

2024

2024

program, Kobe University): Utilization for Indonesian Medicinal Plants
for the control of Infectious Disease

The 1st Jamu (Loloh) International Conference (1st JICE), Bali: Profile
metabolites and anti-Hepatitis C Virus Activities of Ethanol Extract
From Piper crocatum Leaves

FAPA (Federation of Asian Pharmaceutical Assomatm;i:]" Korea:
Phytochemistry profile and mechanism evaluation of Sida rmezfa{;a
as anti- hephttls C virus

Symposmm on Biomass Utlhqatmn and rcneWab@ Energy,
University Putra Malaysia (UPM), Malaysia: Angi- hep\éﬂgtls C vicus
and Immunostimulant Activities of Herbal pmdu@’t of Rﬁmﬁnguqtlf‘nha
extract

2024

IGSCPS: In Vitro Anti Hev Activity And Cytcu oxicit-y of g'raction From
Ethanolic Extract Of Acacia Mangium Willd Leaves

ICITD (Internattional conference on Infectiolis and Tro ical Dwawe}:

2023

The Prospect of Drugs Development from tural Sourees Tor Anti-
Hepatitis C Virus Agents

2023

“Thelbth Liver Update and The Annual Scientific Meﬁt,mg of InaAng
PPHI 2023”: An in vitro study of an Artocarpus het(.ropf\yllus substance
as a hepatitis C antiviral and its combination wqth CLH‘I‘B{lt “anti-HOY
drugs N

2023

Liyang Confernce- Surabaya: Combination Profile of Ethanol Exfrau;.
Acacia mangium Leaves and Antiviral drugs against H@patlhs C Virus-
by Compusyn and Synergyfmdchlus

2023

2022

ICNP, UiTM Malayma Bioactivity gmded isolation of anti* hep@tlm C
virus from Piper crocatum Leaves extracts

ICPHS, UNAIR-USM: The prospect of Anti-hepatitis C drug development
from Indonesian Medicinal Plants

2021

2020
2019

IGSCPS, UNAIR: Extract of Acacia mangium Enhance Anti-hepatitis
C Virus Activity of Simeprevir

i iCPHS Join Conference USM-UNAIR

AFPS Bali: Antiviral activities of Phyllanthus niruri aga.mst hepatitis
C virus

Tahun
2024

H. PENELITIAN 5 TAHUN TERAKHIR

Judul Penelitian

Aktivitas imunomodulator pada formula ekstrak terstandar Ruta
angustifolia yang aktif anti hepatitis C virus [DRTPM]

2024

Fraksinasi dan Isolasi Ekstrak Etanol Sida Rombifolia Sebagai
Upaya Pengembangan Obat komplementer Pada Virus Hepatitis C
[DRTPM]

2024

¥ 20 Z&*

o
.

2023%

2023

2083,

2023

2023/

Eksplorasi Pengetahuan Lokal Etnomedisin Penggunaan Tumbuhan
Obat untuk Perawatan Ibu Pasca Melahirkan dan Pelancar ASI
IInternatanal Research Consortium 2024]

Daun Cassia %pectabﬂls Sebagai Sedative- Hipnotik dari Bahan Alam
“untuk Cemas dan Gangguan Tidur [Penelitian Kompetitif Nasional
(PFR ]

4Penen’iuan Senyawa Golongan Santon dari Cratoxylum arborescens

‘sd’gg akhif terhadap penyakit tropis terabaikan (Neglected Tropical
Diséfses/ N@I‘Ds [PUA]

Prafarmula@ Ekstrak Etanol Ruta angustlfoha Dalam Pengemhangan
Mduk Sebagai Anti-Virus Hepatitis C [PDU]

Pén&nuan Senyawa Golongan Santon dari Cratoxylum arborescens
yangfaktlf fcrhadap penyakit tropis terabaikan (Neglected Tropical
Diﬁﬁases*NiTDs! ) [PUA]

Pofensi Tmaman Indonesia dari Genus Artocarpus sebagaz Antivirus
RNA pada Covid-19, Influenza Virus, dan Hepatitis Virus [Penelitian
vKnmpetﬁlf Nasional (PFR)]

Aktwﬂas imunomodulator pada formula ekstrak terstandar Ruta

dngu‘ﬁtlfolla vang aktif anti hepatitis C virus [Penelitian Kompetitif
Na&‘lonal (PFR)]

2023

Asolasi Senyawa Aktif Artocarpus Sp Tanaman Indonesia sebagai
Antivirus SARS-COV-2 [Airlangga Research Fund Batch 2 (PDU)]
Uji Aktivitas Granul Dari Sediaan Kapsul Ekstrak Etanol 70% Daun
Ruta angustifolia L Terhadap Virus Hepatitis C [Program Penelitian
Dasar (PSS

2023

Studi Mekanisme In Vivo dan Molekuler pada Ekstrak Tanaman Aktif
Anti-Hepatitis C Virus [Riset Kolaborasi Indonesia (RKI)]

2023

Penemuan Senyawa Golongan Santon dari Cratoxylum arborescens
Yang Aktif Terhadap Penyakit Tropis Terabaikan (Neglected Tropical
Diseases/Ntds) [Penelitian Internal Universitas Airlangga (PUA)]
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2023

_ Judul Penelitian
Penemuan Senyawa Golongan Santon dari Cratoxylum Arborescens

yang Aktif Terhadap Penyakit Tropis Terabaikan (Neglected Tropical
Disease/Ntds) [Penelitian Unggulan A]rlangga (PUA)]

2023

Potensi Tanaman Indonesia dari Genus Artocarpus sebagai Antivirus
RNA Pada Covid-19, Influenza Virus, dan Hepatitis Virus [Penelitian
Kompetitif Nasional (PFR]]

2023

Aktivitas imunomodulator pada formula ekstrak terstandar Ruta
angustifolia yang aktif anti hepatitis C virus [Penelitian Kompetltlf
Nasional (PFR)]

2023

Isolasi Senyawa Aktif Artocarpus Sp Tanaman Indones_w‘sﬁ ggfi!

Antivirus SARS-COV-2 [Alrlangga Research Fund Batck

2023

Uji Aktivitas Granul dari Sediaan Kapsul Ekstrak ta ¢
Ruta angustifolia L Terhadap Virus Hepatitis C m
Dasar (PSS)] / PN

2023

2022

Studi Mekanisme In Vivo dan Molekuler padé 'Ekstfak¥anaman A]lctlt"j
Anti-Hepatitis C Virus [Riset Kolfharasi I i
Rekayasa genetika CD36 untuk model

aktivitas anti-inflamasi tanaman herbal
muricata, dan Anredera cordifolia) [P%

(PDUPT)]

e

nelit n%entrahs’?sﬁ

2022

Anti-Hepatitis C Activity Fraction of MethanulExtra&g:Red Betellleaf’ |

(Piper Crocatum Ruiz & Pav) [Program Pen%tlan sar (PSS)]|

2022

Antlhepatztls C Virus Activity of Combination $ida rhombifolia L
Ethanolic Extract with Antivirus Drugs by In Vit
Dasar (PTM)] \

e ETLES

2022

Aktivitas Antimalaria Senyawa Hasil Isolasi dari &gx ‘‘‘‘‘‘‘‘‘
dan Kombinasinya dengan Obat Standar sebagai Upaya engerdnﬂg"
Obat Alternatif Malaria [Penelitian Internal Universi irlangga
(IRC OVER #500)] —

Progr@ enelltlan‘l_’j.

2022

Profil Kandungan Kimia dan Aktivitas Antivirus Hepatitis C Ekstrak
Etanol Daun Ficus carica L Secara In Vitro [Program Penelitian Dasar
(PSS)I

2022

Potensi dan Prospek Tanaman Obat Sebagai Antivirus Pada Hepatitis
[Penelitian Internal Universitas Airlangga (AR)]

54

- Judul Penelitinn

Studl Mekamsme Secara In Vivo dan Molecular pada Tanaman Aktif

Antivirus Hepatitis C [Penelitian Internal Universitas Airlangga
(RKI)]

Rekayasa genetika CD36 untuk model NAFLD dalam pengujian
aktivitas anti-inflamasi tanaman herbal (Acacia mangium, Annona
muricata, dan Anredera cordifolia) [Penelitian Desentralisasi
(PDUPT)

Studi Antinyeri dan Antiradikal Bebas dari Ramuan Dayak-Kalimantan
(Batang Pasak Bumi dan Saluang Belum) [Penelitian Internal
Universitas Airlangga (PUF)]

Pengemhangan Ruta angustifolia Sebagai Produk Herbal Anti Hepatitis
Vlru& [Penehtlan Internal Universitas Alrlangga (PD]]

2022

2022

ersitas Airlangga (RKI)]

¢ %ﬁfﬂ s Masyarakat pada Masa Pandemi Covid-19 [Penelitian Internal
2021

ji Aktivitas Peningkat Stamina Campuran Ekstrak Zingiber officinale
r Rubrum, Pimpinella pruatjan Molk dan Piper retrofractum Vahl
an Metode Swimming Test secara In Vivo [Program Penelitian
asar (PSS)]

Pe embapgan Ruta angustlfoha sebag‘al Produk Herbal Anti Hepatitis
=€ Virus [genelltlan Internal Universitas Airlangga (PD)]

"'mru. - S

2021

2021 rategi Manajemen Lanskap Pekarangan sebagai Upaya Peﬂﬁgl;ﬁ;i
munitag Masyarakat pada Masa Pandemi Covid-19 [Penelitian Internal

=~y Univegsitas Airlangga LRK_!)]
2021 Uji Aktivitas Peningkat Stamina Campuran Ekstrak Zingiber officinale
i) Var Rubrum, Pimpinella pruatjan Molk dan Piper retrofractum Vahl
ngan Metode Swimming Test secara In Vivo [Program Penelitian
_/ Dasar (PSS)]
Pengembangan Ruta angustifolia sebagai produk herbal anti hepatitis
C virus [Penelitian Kompetitif Nasional (PD)]

Aktivitas Antl\rlrus_Hépatltls C dan Identifikasi Kandungan Senyawa
dari Fraksi Aktif Ekstrak Diklorometana Daun Tanaman Artocarpus
sericicarpus [Program Penelitian Dasar (PTM)]

2021

Skrining dan Isolasi Senyawa Mangifera Indica (L) Cv Gedong Gineu
sebagai Potensi Antivirus Hepatitis C Virus [Penelitian Kompetitif
Nasional (PKPT)] 3%

2021
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2020

Mekanisme Hambat dan Fraksinasi Ekstrak Aktif Antivirus Hepatitis
B Dan C [Penelitian Internal Universitas Airlangga (RKMLN)]

2020

2020

Pengembangan Ruta angustifolia sebagai produk herbal anti hepatitis
C virus [Penelitian Kompetitif Nasional (PD)]

Pengembangan Ruta angustifolia sebagai Produk Herbal Anti Hepatltls_

C Virus [Penelitian Internal Universitas Airlangga (PD)]

2020

Penentuan bahan aktif antimalaria dari tanaman Indonesia serta
mekanisme aksinya pada mitokondria parasit [Penelitian Penugasan
(WCR)]

2020

Aktivitas Anti-Hepatitis C Kombinasi Ekstrak dan Isolat Tanaman Ruta.
angustifolia dengan Obat-Obat Antiviral [Penelitian Dasentmllﬁam
(PDUPT)]

2019

2019

Aktivitas Anti- I-iepéﬁtis C Kombinasi Ekstrak dan Isﬁl.at P;n-éiman Rute
angustifolia dengan Obat-Obat Antiviral [Peneiltlan ‘Pesentralisasi
(PDUPT)]

Utilization of Indonesian Marine Biodiversity as Anticholinesterase and
Antiandrogenic Agents [Penelitian Kompetitif Nasmna‘f (PD)]

2019

Penentuan bahan aktif antimalaria dari tanaman Ipdonema_ serta
mekanisme aksinya pada mitokondria parasite [Penelitian'Penugasan
(WCR)I

2019

Pengembangt_ﬁi Ruta angusfifoiié. sebagai Produk Herbal Anti Hepati:tis
C Virus [Penelitian Internal Universitas Airlangga (PD)] '

I. PATEN

2019  Kombinasi fraksi etil asetat daun
Cassia siamea Lamk dan artesunat
dalam bentuk sediaan terpisah
sebagai obat antimalaria
(Inventor: Wiwied Ekasari*, Indah
Setyawati Tantular, Tutik Sri
Wahyuni)

DOI : Saga.Unair.ac.id

Keterangan

'Nomar Paten: IDP000063006

Tanggal Penerimaan: 27
November 2015

Tanggal Pemberian: 30
September 2019

Pemegang Paten: Universitas
Airlangga

2019  Formula kapsul fraksi etil asetat
daun johar (Cassia siamea Lamk)
sebagai obat herbal terstandar
antimalaria
(Inventor: Wiwied Ekasari®, Dwi
Setyawan, Tutik Sri Wahyuni)

Nomor Paten: IDP000055729
Tanggal Penerimaan:

21 Februari 2012

Tanggal Pemberian:

11 Januari 2019

Pemegang Paten: LPPM
Universitas Airlangga

2022  Meetode Pembutan Ekstrak
terstandar Herba Ruta Angustifolia
(Inyentor: Tutik Sri Wahyuni®,
Aty Widyawaruyanti, Achmad Fuad
Hafid)

2019

Aktivitas Anti-Hepatitis C Kombinasi Ekstrak dan Isolat Tanaman
Ruta angustifolia dengan Obat-Obatan Antiviral 1Pene11t1&n Internal
Universitas Airlangga (PDUPT)]

2019

Aktivitas Anti Hepatitis B dan C Tanaman Indonesfa_lsehagai Upaya
Pencarian Obat Baru [Penelitian Internal Universffas Airlang'ga
(HRM))

2019

Pengembangan Ruia angustifolia sebagai produk herbal anti hepatitis
C virus [Penelitian Kompetitif Nasional (PD)]

56

Nomor Paten terdaftar:
P0002023100470

Tanggal Penerimaan:

22 November 2022

Tanggal Pemberian: -
Pemegang Paten: Universitas
Airlangga

2023  Fermula Kapsul Ekstrak Ruta
angustifolia sebagai anti-hepatitis
C virug
(Inventor: Tutik Sri Wahyuni®,
AtyWidyawaruyanti, Achmad Fuad
Hafid)

Nomor Paten terdaftar:
P0002023100470

Tanggal Penerimaan:

16 Oktober 2023

Pemegang Paten: Universitas
Airlangga
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