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RINGKASAN

UJI AKTIVITAS ANTIKANKER PINOSTROBIN BUTIRAT PADA
SEL KANKER PAYUDARA T47D DAN SELEKTIVITASNYA
TERHADAP SEL NORMAL VERO SECARA IN VITRO

Bagus Dwi Zufar

Penyakit kanker adalah salah satu penyakit yang memiliki tingkat kematian
tertinggi di dunia. Pada tahun 2020, sebanyak 9,9 juta kasus kematian akibat kanker telah
dilaporkan, 684 ribu diantaranya adalah kanker payudara. Pengobatan kanker dilakukan
dengan empat cara utama yaitu melalui pembedahan, fotoradiasi, kemoterapi dan
immunoterapi. Pengobatan tersebut masih tidak bersifat selektif dan dapat menyerang
sel normal. Sehingga perlu dilakukan penemuan alternatif obat kanker. Salah satunya
berasal dari pinostrobin yang memiliki aktivitas yang potensial sebagai antikanker pada
kanker payudara. Namun, aktivitas tersebut masih lebih rendah dibandingkan obat
antikanker payudara yang beredar di pasaran. Untuk meningkatkan aktivitasnya, telah
disintesis turunan pinostrobin yaitu pinostrobin butirat yang aktivitasnya diprediksi lebih
besar dibandingkan pinostrobin dan toksisitasnya lebih rendah dibandingkan pinostrobin
setelah diuji secara in silico pada reseptor estrogen. Sehingga pinostrobin butirat layak
diuji secara in vitro.

Tujuan dari penelitian ini adalah memperoleh dan membuktikan bahwa senyawa
pinostrobin butirat memiliki aktivitas antikanker yang lebih besar daripada pinostrobin
secara in vitro serta aktivitas sitotoksik senyawa pinostrobin butirat yang lebih kecil
terhadap sel vero daripada pinostrobin secara in vifro dan menentukan nilai indeks
selektivitas pinostrobin butirat.

Metode yang digunakan dalam uji aktivitas dan selektivitas pada penelitian ini
adalah metode MTT secara in vifro menggunakan cell line kanker payudara T47D dan sel
normal vero. Uji aktivitas dan selektivitas dilakukan pada 96 well-plate dengan
kepadatan sel 5000 per sumuran. Sel diberikan perlakuan tujuh seri konsentrasi larutan
pinostrobin dan pinostrobin butirat, dengan masing-masing tiga replikasi. Hasil uji
dianalisis absorbansinya menggunakan microplate reader. Dari data absorbansi diubah
menjadi persentase sel hidup kemudian dicari persamaan regresi dari grafik antara
persentase sel hidup dengan konsentrasi larutan uji. Nilai IC50 untuk uji aktivitas dan
nilai CC50 untuk uji selektivitas didapatkan dari persamaan regresi tersebut atau melalui
probit analisis menggunakan aplikasi SPSS. Dari hasil analisis data uji aktivitas terhadap
sel T47D diperoleh nilai IC50 pinostrobin sebesar 2932 uM, pinostrobin butirat sebesar
399 uM. Sementara hasil analisis data uji selektivitas terhadap sel vero diperoleh nilai
CC50 pinostrobin sebesar 1271 pM, pinostrobin butirat sebesar 887 uM. Dari nilai IC50
dan CC50 didapatkan nilai indeks selektivitas pinostrobin sebesar 0,4; dan pinostrobin
butirat sebesar 2,2.

Dengan demikian, dapat disimpulkan bahwa senyawa pinostrobin butirat memiliki
aktivitas sitotoksik terhadap sel T47D dan sel vero yang lebih besar dari pinostrobin
secara in vitro serta selektivitas terhadap sel vero dibandingkan dengan sel T47D yang
lebih besar daripada pinostrobin. Dari penelitian yang telah dilakukan, perlu dilakukan
penelitian aktivitas antikanker senyawa pinostrobin butirat dan pinostrobin terhadap sel
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kanker lain dan dilakukan penelitian lebih lanjut tentang aktivitas antikanker dengan
menggunakan kombinasi senyawa pinostrobin butirat dan obat antikanker yang sudah
beredar di pasaran serta perlu dilakukan penelitian aktivitas antikanker senyawa
pinostrobin butirat dan pinostrobin secara in vivo. Selain itu, dalam melakukan penelitian
menggunakan senyawa pinostrobin dan pinostrobin butirat ,perlu perhatian pada
kelarutan kedua senyawa tersebut.
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ABSTRACT

In Vitro Cytotoxic Activity Assay Against Breast Cancer Cell T47D of
Pinostrobin Butyrate and Its Selectivity Against Normal Cell Vero

Bagus Dwi Zufar

Pinostrobin has potential activity as anticancer. However, its activity is still lower than
the anticancer drugs on the market. To increase its activity, pinostrobin derivatives have
been synthesized, namely pinostrobin butyrate, which are predicted to have better activity
and lower cytotoxicity than pinostrobin after being tested in silico. This study goals to
obtain and proof the cytotoxic activity of the pinostrobin butyrate against the T47D cell
line which is greater than pinostrobin, obtain and proof its cytotoxicity against normal
cells vero which is lower than pinostrobin and to determine the selectivity index value of
pinostrobin butyrate. Cytotoxic activity was tested by the MTT method using T47D
breast cancer cells and expressed through concentration inhibiting of 50% cancer cells
from the initial population (IC50). Cytotoxicity against vero cells was carried out using
the same method using normal vero cells and expressed through the concentration
required to reduce cell viability by 50% of the initial population (CC50). Then the
selectivity index is calculated from the ratio between the CC50 and IC50. The activity
assay was performed at concentrations of 100-2000 pM for the treatment of pinostrobin
to T47D cells and at concentrations of 50-1500 uM for the treatment of pinostrobin butirat
to T47D cells. The cytotoxicity assay against vero cells was performed at the
concentration of 50-1500 pM to normal cells vero for both compounds. The result
showed that pinostrobin butirat had better cytotoxic activity because it has a lower IC50
value (399 uM) than pinostrobin with IC50 of 2932 pM. The result of cytotoxicity assay
against vero cells showed that pinostrobin butirat with CC50 of 887 pM has a greater
cytotoxicity than pinostrobin with CC50 of 1271 pM. Meanwhile pinostrobin butirat has
better selectivity index (SI = 2,2) than pinostrobin with selectivity index of 0,4. This
study demonstrated that pinostrobin butirat have a potential in vitro anticancer activity in
breast cancer cell line T47D and selective against normal cell compared with cancer cell.

Keywords: Pinostrobin butyrate, in vitro, cytotoxic activity, selectivity index
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DNA = Deoxyribonucleic Acid
ER = Estrogen Receptor
PR = Progesteron Receptor
HER = Human Estrogen Receptor
MR = Molar Refractivity
Enomo = Highest Occupied Molecular Orbital Energy
ELomo = Lowest Occupied Molecular Orbital Energy
ATP = Adenosine Triphosphate
FBS = Fetal Bovine Serum
PBS = Phospate Buffer Saline
SDS = Sodium Dodecyl Sulphate
MTT = 3-(4, 5-dimethyl thiazol-2-yl)-2,5-diphenyl tetrazolium bromide
RPMI = Roswell Park Memorial Institue
SI = Selectivity Index
SPSS = Statistical Package for the Social Science
WHO = World Health Organization
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