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Abstrak

SARS-CoV-2 dikenal sebagai agen penyebab COVID-19. Penyakit ini pertama kali muncul di Cina
yang dalam beberapa bulan telah menyebar secara masif ke 198 negara lain termasuk Indonesia,
dan menyebabkan pandemik global. Sekalipun vaksin telah ditemukan namun laju mutasi virus
yang sangat cepat menjadikannya kurang efektif. Beberapa dekade terakhir, para ilmuwan telah
mengidentifikasi senyawa-senyawa tumbuhan yang mempunyai potensi sebagai anti-coronavirus.
Tujuan penelitian ini adalah untuk mengkaji senyawa aktif yang dapat menghambat aktivitas
coronavirus dan menentukan koleksi tumbuhan Kebun Raya Purwodadi yang mengandung senyawa
tersebut. Penelitian dilakukan melalui review dan kompilasi berbagai literatur terkait. Hasil
penelitian menunjukkan bahwa KR Purwodadi memiliki 49 jenis, 38 marga, dan 24 suku koleksi
tumbuhan yang diprediksi mengandung 12 jenis senyawa anti-coronavirus, yaitu amentoflavone,
beta-sitosterol, betulinic acid, curcumin, emodin, epigallocatechin gallate, eucalyptol, hinokinin,
kaempferol, luteolin, myricetin, dan quercetin. Hal ini menunjukkan bahwa tumbuhan memiliki
potensi dalam menyediakan bahan obat alami terhadap penyakit di dunia, sehingga kelestariannya
perlu untuk terus dijaga. Hasil penelitian ini diharapkan dapat menjadi acuan penelitian selanjutnya
dalam mencari tumbuhan yang paling berpotensi sebagai anti-coronavirus.

Kata kunci: Anti-coronavirus; COVID-19; Kebun Raya Purwodadi; Tumbuhan obat

Abstract

SARS-COV-2 is known as the causing agent of COVID-19. It first appeared in China and in just a few
months it spread massively to 198 other countries including Indonesia and caused a global pandemic. Even
though the vaccine has been found, the rapid mutation rate of the virus makes it less effective. In the last few
decades, scientists have identified the plant compounds having potential as anti-coronavirus. The purpose of
this study was to examine active compounds having the activity of coronavirus inhibition and to determine
the living collections of Purwodadi Botanic Garden containing those compounds. The study was conducted
through a review and compilation of various related literature. The results showed that Purwodadi BG had
49 species, 38 genera, and 24 families of living collections predicted to contain 12 types of anti-coronavirus
compounds, namely amentoflavone, beta-sitosterol, betulinic acid, curcumin, emodin, epigallocatechin
gallate, eucalyptol, hinokinin, kaempferol, luteolin, myricetin, and quercetin. It shows that plants are
potential to provide natural medicinal ingredients against diseases in the world so their sustainability needs
to be maintained. The results of this study are expected to be a reference for further research in finding most
potential plants as anti-coronavirus.
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PENDAHULUAN

Bulan Desember 2019, terjadi wabah penyakit yang disebabkan oleh Coronavirus 2019
(COVID-19) di Wuhan, Cina. Penyebaran penyakit ini tergolong sangat cepat karena telah
menjangkau sebagian besar wilayah Cina dan beberapa negara lainnya dalam satu bulan pertama
(Chen et al., 2020a). Hal tersebut menyebabkan World Health Organization (WHO) menetapkan
status darurat kesehatan terhadap ancaman COVID-19 (World Health Organization (WHO), 2020a).
Total infeksi COVID-19 telah mencapai 5.704.736 kasus positif hingga 28 Mei 2020 (World Health
Organization (WHO), 2020b). Awal Maret 2020, Presiden Republik Indonesia mengumumkan
bahwa Indonesia telah menjadi salah satu negara positif COVID-19 (Kompas, 2020). Kementerian
Kesehatan Republik Indonesia mengeluarkan Surat Edaran Nomor HK.02.01/MENKES/202/2020
tentang Protokol Isolasi Diri dalam Penanganan Coronavirus Disease (COVID-19). Wabah
coronavirus di Indonesia telah mencapai 25.216 kasus per tanggal 29 Mei 2020 (Kementerian
Kesehatan, 2020).

Coronavirus (CoV) termasuk dalam subsuku Orthocoronavirinae, suku Coronaviridae, dan
ordo Nidovirales. Kelompok alpha-coronavirus, beta-coronavirus, gamma-coronavirus, dan delta-
coronavirus juga termasuk dalam subsuku Orthocoronavirinae (Banerjee et al., 2019). Menurut
Schoeman dan Fielding (2019), coronavirus biasanya menginfeksi burung dan mamalia, namun
pada dekade terakhir dilaporkan dapat menginfeksi manusia. Studi epidemiologis selanjutnya
menunjukkan bahwa musang adalah inang antara SARS-CoV dan kelelawar adalah reservoir alami
SARS-CoV serta sejumlah besar SARS-like coronavirus (SL-CoVs) (Shi & Wang, 2017). Penyebab
COVID-19 merupakan virus rantai tunggal RNA yang struktur genomnya termasuk pada kelompok
beta-coronavirus (Chen et al., 2020b). Virus ini juga memiliki kemiripan dengan SARS
coronavirus (SARS-CoV) sebesar 82% (Chan et al., 2020; Zhang et al., 2020b). Zhou et al. (2020)
menyebutkan bahwa coronavirus dapat masuk melalui sel epitel alveolus manusia melalui ikatan
dengan reseptor angiotensin-converting enzyme 2 (ACE2). Pasien yang mengidap penyakit
COVID-19 menunjukkan gejala gangguan pernafasan seperti batuk, demam, dan kerusakan paru-
paru, serta beberapa gejala lain seperti kelelahan, mialgia, dan diare (Huang et al., 2020).

Sejauh ini belum ditemukan vaksin ataupun obat yang dapat digunakan untuk pengobatan dan
pencegahan COVID-19 (Center for Disease Control and Prevention, 2020; U.S. Food & Drug
Administration, 2020; World Health Organization, 2020c). Dalam mengatasi hal tersebut, upaya
yang dilakukan oleh tim medis selama ini adalah dengan pemberian antibiotik, antivirus,
kortikosteroid, dan convalescent plasma (Jin et al., 2020). Salah satu jenis obat tersebut ialah
ribavirin, yaitu obat yang digunakan untuk penanggulangan penyakit infeksi respiratory syncytial
virus (RSV) (Jordan et al., 2018). Ribavirin juga digunakan saat terjadi wabah penyakit SARS
tahun 2002 dan MERS tahun 2012 silam (Zumla et al., 2016). Namun ribavirin memiliki beberapa
efek samping bagi penggunanya, salah satunya adalah anemia (Jordan et al., 2018).

Pada beberapa dekade terakhir, para ilmuwan telah berupaya untuk mengidentifikasi beberapa
senyawa kimia yang terkandung dalam obat tradisional Cina dengan aktivitas anti-SARS-CoV,
seperti aloe-emodin dan quercetin (Lin et al., 2005; Nguyen et al., 2012; Yang et al., 2020).
Formula obat tradisional tersebut pernah digunakan untuk mengobati penyakit SARS dan
menunjukkan adanya perbaikan gejala pada pasien (Hsu et al., 2006). Beberapa penelitian telah
melaporkan bahwa tumbuh-tumbuhan mengandung senyawa yang dapat menghambat aktivitas 3-
chymotrypsin-like protease (3CLpro), yaitu enzim berperan penting dalam replikasi SARS-CoV.
Adapun beberapa jenis tumbuhan tersebut adalah Houttuynia cordata (Lau et al., 2008; Fung et al.,
2011), Isatis indigotica (Lin et al., 2005), Rheum palmatum (Luo et al., 2009), dan Torreya nucifera
(Ryu et al.,, 2010). Di samping itu, Li et al. (2005) juga melaporkan bahwa Artemisia annua,
Lindera aggregata, Lycoris radiata, dan Pyrrosia lingua juga memiliki kemampuan menghambat
aktivitas SARS-CoV.

Berdasarkan penelitian yang dilakukan oleh Lin et al. (2005) dan Nguyen et al. (2012), aloe-
emodin dan quercetin merupakan senyawa kimia yang memiliki aktivitas anti-SARS-CoV. Menurut
data yang dihimpun oleh Nakamura et al. (2020), kedua senyawa tersebut terkandung dalam
beberapa jenis tumbuhan yang berbeda. Tumbuhan yang mengandung aloe-emodin di antaranya
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adalah Aloe vera, Berchemia floribunda, dan Cassia tora, sedangkan quercetin terkandung pada
Allium cepa, Carica papaya, dan Magnolia denudata. Hal tersebut dapat membuka peluang bagi
ilmuwan untuk menemukan senyawa lain beserta jenis tumbuhannya yang berpotensi sebagai anti-
COVID-19. Oleh sebab itu, penelitian ini dilakukan dengan tujuan untuk mengkaji senyawa aktif
pada tumbuhan yang berpotensi dapat menghambat aktivitas coronavirus. Selain itu, penelitian ini
juga bertujuan untuk mencari potensi koleksi tumbuhan Kebun Raya (KR) Purwodadi yang
mengandung senyawa aktif tersebut, sehingga dapat memberikan informasi bagi para ahli dalam
mencari senyawa alami yang memiliki aktivitas anti-coronavirus, khususnya pada COVID-109.
Adanya penelitian ini juga diharapkan dapat meningkatkan upaya perlindungan terhadap kelestarian
koleksi tumbuhan-tumbuhan tersebut di KR Purwodadi.

MATERIAL DAN METODE

Penelitian dilakukan Maret hingga Mei 2020. Metode yang digunakan adalah tinjauan artikel
atau kepustakaan yang melaporkan penemuan bahan aktif atau senyawa kimia penghambat
coronavirus. Pencarian artikel dilakukan dengan Google Scholar dan Mendeley dengan kata kunci:
“coronavirus, covid-19, medicinal plants”. Artikel yang memenuhi kriteria adalah artikel yang
melaporkan penemuan senyawa aktif penghambat aktivitas coronavirus dan dipublikasikan antara
tahun 2000 hingga Mei 2020. Data senyawa aktif yang telah diperoleh selanjutnya digunakan untuk
mencari informasi mengenai jenis-jenis tumbuhan yang mengandung senyawa tersebut melalui situs
www.knapsackfamily.com (Nakamura et al., 2020). Kumpulan data jenis tumbuhan yang diperoleh
tersebut kemudian dicari keberadaannya pada database Unit Registrasi KR Purwodadi 2020
(Purwodadi Botanic Garden, 2020). Seluruh data pada penelitian ini dianalisis secara deskriptif.

HASIL

Penyebaran virus COVID-19 yang telah mewabah secara global saat ini membuat para
ilmuwan berlomba-lomba untuk mencari obatnya. Namun jauh sebelum virus COVID-19
menyebar, jenis coronavirus lain pernah muncul dan menyebabkan penyakit SARS dan MERS
yang juga menyerang beberapa negara di dunia. Beberapa penelitian telah dilakukan untuk
menangani coronavirus tersebut dan mengungkap berbagai senyawa aktif yang menghambat
persebaran ataupun aktivitas virulensi coronavirus. Tabel 1 menunjukkan bahwa sekitar 37 senyawa
aktif telah dilaporkan memiliki aktivitas anti-coronavirus (Tabel 1). Sebagian besar senyawa aktif
tersebut menghambat aktivitas 3C-like protease (3CLpro), papain-like protease (PLpro), protein
Spike, dan angiotensin-converting enzyme (ACE) yang berperan dalam infeksi coronavirus.

Sebanyak 12 senyawa di antara 37 senyawa aktif pada Tabel 1 yang diprediksi terkandung
dalam jenis-jenis tumbuhan koleksi KR Purwodadi berdasarkan hasil penelusuran pada situs
www.knapsackfamily.com dan database Unit Regitrasi KR Purwodadi, yaitu amentoflavone, beta-
sitosterol, betulinic acid, curcumin, emodin, epigallocatechin gallate, eucalyptol, hinokinin,
kaempferol, luteolin, myricetin, dan quercetin (Tabel 2). Kedua belas senyawa aktif tersebut
terkandung dalam 49 jenis koleksi tumbuhan di KR Purwodadi yang terdiri atas 38 marga dan 24
suku (Gambar 1). Adapun bagian tumbuhan yang mengandung senyawa aktif anti-coronavirus,
yaitu daun, batang, akar, bunga, buah, biji, bahkan seluruh bagian tumbuhan.

Tabel 1. Senyawa aktif yang memiliki aktivitas anti-coronavirus

Senyawa aktif Fungsi Referensi
Aloe emodin Menghambat 3CLpro Lin et al. (2005)
Amentoflavone Menghambat 3CLpro Ryu et al. (2010) dan Lin et

al. (2014)

Baicalin Menghambat ACE Deng et al. (2007)
Beta-sitosterol Menghambat 3CLpro Lin et al. (2005)
Betulinic acid Menghambat replikasi dan 3CLpro Zhang et al. (2020a)
Coumaroyltyramine  Menghambat PLpro dan 3CLpro Zhang et al. (2020a)
Cryptotanshinone Menghambat PLpro dan 3CLpro Zhang et al. (2020a)
Curcumin Menghambat 3CLpro Wen et al. (2007)
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Senyawa aktif

Fungsi

Referensi

Daidzein
Desmethoxyreserpine
Dihomo-y-linolenic
acid
Dihydrotanshinone |

Emodin

Epigallocatechin
gallate
Eucalyptol
Hesperetin
Hinokinin
Indican
Indigo
Indirubin
Kaempferol
Lignan
Luteolin
Moupinamide
Myricetin

Menghambat 3CLpro
Menghambat masuk, replikasi, dan 3CLpro
Menghambat 3CLpro

Menghambat masuk dan protein Spike
Menghambat protein Spike, ACE2, protein 3a
Menghambat 3CLpro

Menghambat Mpro/3CLpro
Menghambat 3CLpro
Menghambat 3CLpro
Menghambat 3CLpro
Menghambat 3CLpro
Menghambat 3CLpro
Menghambat PLpro dan 3CLpro
Menghambat replikasi dan 3CLpro
Menghambat protein Spike
Menghambat PLpro
Menghambat nsP13

N-cis-feruloyltyramine Menghambat PLpro dan 3CLpro

Niclosamide
Quercetin

Saikosaponin A
Saikosaponin B>
Saikosaponin C
Saikosaponin D
Savinin
Scutellarein
Sinigrin

Sugiol
Tanshinone lla

Menghambat PLpro
Menghambat PLpro dan 3CLpro

Menghambat penempelan dan penetrasi
Menghambat penempelan dan penetrasi
Menghambat penempelan dan penetrasi
Menghambat penempelan dan penetrasi
Menghambat 3CLpro

Menghambat nsP13

Menghambat 3CLpro

Menghambat replikasi dan 3CLpro
Menghambat PLpro dan 3CLpro

Lin et al. (2005)
Zhang et al. (2020a)
Zhang et al. (2020a)

Kim et al. (2018) dan
Zhang et al. (2020a)
Ho et al. (2007) dan
Schwarz et al. (2011)
Nguyen et al. (2012)

Sharma dan Kaur (2020)
Lin et al. (2005)
Wen et al. (2007)
Lin et al. (2005)

Lin et al. (2005)

Lin et al. (2005)
Zhang et al. (2020a)
Zhang et al. (2020a)
Yiet al. (2004)
Zhang et al. (2020a)
Yu et al. (2012)
Zhang et al. (2020a)
Wen et al. (2007)
Jo et al. (2019) dan Zhang
et al. (2020a)
Cheng et al. (2006)
Cheng et al. (2006)
Cheng et al. (2006)
Cheng et al. (2006)
Wen et al. (2007)
Yuetal. (2012)

Lin et al. (2005)
Zhang et al. (2020a)
Zhang et al. (2020a)
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Gambar 1. Keanekaragaman koleksi tumbuhan Kebun Raya Purwodadi yang diprediksi berpotensi
sebagai anti-coronavirus
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Tabel 2. Koleksi tumbuhan Kebun Raya Purwodadi yang mengandung senyawa aktif anti-coronavirus

. . - . Bagian .
Senyawa aktif Jenis tumbuhan Suku Lokasi di KR Purwodadi tumbuhan Referensi
Amentoflavone Elateriospermum tapos Euphorbiaceae XVI.H.81,82 Daun Pattamadilok dan

Beta-sitosterol

o
OH
/‘\l o
HO. 0.
‘ ]
HO oM
o O
HZ Ci
H ’
HeC,
57 L cHy
"

Blume

= Andrographis

paniculata  (Burm.f)
Nees
Monoon  longifolium

(Sonn.) B.Xue &
R.M.K.Saunders
Borassus flabellifer L.

Artemisia vulgaris L.

Caesalpinia
pulcherrima (L.) Sw.
Diospyros buxifolia
(Blume) Hiern.
Diospyros blancoi
A.DC.

Diospyros ebenum
J.Konig ex Retz.
Diospyros ferrea
(Willd.) Bakh.

Alantsilodendron
pilosum Villiers

Piper betle L.

Piper nigrum L.

Coffea canephora
Pierre ex A. Froehner

Acanthaceae

Annonaceae

Arecaceae

Asteraceae
Leguminosae

Ebenaceae

Ebenaceae

Ebenaceae
Ebenaceae
Leguminosae
Piperaceae

Piperaceae
Rubiaceae

XIV.G.VII.1

XVII.C.21-21a-21bh-21c-
21d-21e,53a-53b

111.A.1.91-91a,91b-91c;
I11.H.1.36-36a,56-56a-56b
XIV.G.11.2

XI11.C.36a

XVI11.C.63-63a

I11.B.8; VII.LA.10; XX.G.3-
3a-3b,5-5a-5b-5¢-5d,22-
22a-22b-22c-22d,24-24a;
XX.H.25-25a
XX.H.30-30a-30b

XX.H.7-7a-7¢c-7d,9;
XX.G.21-21a-21b
XI1.G.34; XIIl.K.15, 26-
26a
XIV.G.I11.2
XIV.G.1.44
X.A.12,82;
65b-65¢c-65d

X.C.65-65a-

Seluruh bagian

Daun

Bunga

Daun
Daun

Kelopak bunga

Kelopak bunga

Kelopak bunga

Kelopak bunga

Daun
Buah
Biji

Suttisri (2008)

Rao et al. (2004)

Chen et al. (2000)

Yoshikawa et al.
(2007)

Ragasa et al. (2008a)
Ragasa et al. (2008b)

Mallavadhani et al.
(1998)
Mallavadhani et al.
(1998)

Mallavadhani et al.

(1998)
Mallavadhani et al.
(1998)
Joshi dan  Pathak
(1977)

Parmar et al. (1998)
Siddiqui et al. (2004)
Dussert et al. (2008)

10.15408/kauniyah.v15il. 14171 | P-ISSN: 1978-3736, E-ISSN: 2502-6720 | 40



AL-KAUNIYAH: Jurnal Biologi, 15(1), 2022

Bagian

Senyawa aktif Struktur Jenis tumbuhan Suku Lokasi di KR Purwodadi tumbuhan Referensi
Coffea liberica Hiern.  Rubiaceae X.C.3 Biji Dussert et al. (2008)
Ailanthus altissima Simaroubaceae XIV.E.I.5 Kulit akar Varga et al. (1980)
(Mill.) Swingle
Zingiber zerumbet Zingiberaceae V.E.1.39-39a Rimpang Subehan et al. (2005)
subsp. zerumbet
Zingiber officinale Zingiberaceae  XIV.G.1.52; XIV.G.VIII.5  Rimpang Ma et al. (2004)
Roscoe

Betulinic acid Garcinia dulcis Clusiaceae XV.A.4,8,33; XVILK.I1.8- Buah muda Deachathai et al
(Roxb.) Kurz 8a,27,40-40a; VII.LA.3 (2005)
Nerium oleander L. Apocynaceae  XIV.G.IV.8 Daun Fu et al. (2005)
Diospyros  cauliflora Ebenaceae XVII.C.49; XIX.H.5-5a; Kelopak bunga Mallavadhani et al.
Blume XX.G.18;  XX.H.33-33a- (1998)
33b-33¢-33d,53-53a,81-81a
Diospyros blancoi Ebenaceae I11.B.8; VII.LA.10; XX.G.3- Kelopak bunga Mallavadhani et al.
A.DC. 3a-3b,5-5a-5b-5¢-5d,22- (1998)
22a-22b-22c-22d,24-244;
XX.H.25-25a
Diospyros ebenum Ebenaceae XX.H.30-30a-30b Kelopak bunga Mallavadhani et al.
J.Konig ex Retz. (1998)
Diospyros ferrea Ebenaceae XX.H.7-7a-7¢c-7d,9; Kelopak bunga Mallavadhani et al.
(Willd.) Bakh. XX.G.21-21a-21b (1998)
Phyllanthus reticulatus Phyllanthaceae V.A.lll.4 Batang Hui et al. (1976)
Poir.
Broussonetia Moraceae IV.B.1.10-10a-10b Akar Ko et al. (1997)
papyrifera (L.) L'Hér.
ex Vent.
Syzygium cumini (L.) Myrtaceae V.C.3; XXILE.1; Batang Ayyanar dan Subash-
Skeels XXI1.F.51-51a-51b; Babu (2012)
11.B.40-40a,46-46a-46b;
V.1.7-7a
Pongamia pinnata (L.) Leguminosae XI.F.21; XIll.H.18-18a- Batang Carchace-Blanco et al.
Pierre 18b; XI11.1.3-3a-3b-3c- (2003)
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Senyawa aktif Struktur Jenis tumbuhan Suku Lokasi di KR Purwodadi tu?riﬁﬁgn Referensi
3d,27-27a-27b; XI11.K.14
Punica granatum L. Lythraceae XXILA.L1l-1a Seluruh bagian  Mors et al. (2000)
Curcumin M Curcuma aeruginosa Zingiberaceae V.E.l.17-17a-17b, 25-25a3; Rimpang Bos et al. (2007)
© * Roxb. XIV.G.1.51
Curcuma longa L. Zingiberaceae V.E.I1.18 Rimpang Lechtenberg et al
(2004)
Curcuma heyneana Zingiberaceae V.E.I.19 Rimpang Bos et al. (2007)
Valeton & Zijp
Curcuma zanthorrhiza  Zingiberaceae  XIV.G.1.52 Rimpang Harbone et al. (1999)
Curcuma  aromatica Zingiberaceae V.E.l.21 Rimpang Morikawa (2007)
Salisb.
Emodin T T Cassia javanica L. Leguminosae  XII1.C.47; XIIL.E.l.5 Daun Chaudhuri dan Chawla
AL (1987), serta  El-
" Sayyad & Ross (1983)
Rhamnus  nepalensis Rhamnaceae XIV.A.26-26a Buah Mai et al. (2001)
(Wall.) Laws.
Epigallocatechin ) o Averrhoa carambola L. Averrhoaceae  XII.K.1.1; XII.L.2 Buah Hosoi et al. (2008)
gallate C@Q o Eugenia myrcianthes Myrtaceae XXI1.G.1.21; XXI11.D.5-5a- Daun Hussein et al. (2003)
»Q Nied. 5b
Eucalyptol . Vitex trifolia L. Lamiaceae 11.D.3-3a; XXIII.E.19 Bagian atas Kim et al. (2003)
Cinnamomum Lauraceae I11.B.18-18a - Umezawa (2003)
camphora (L.) J. Presl.
Eucalyptus  globulus Myrtaceae V.C.1; XI1.B.B.3; XV.A.15 Daun Harbone et al. (1999)
Labill.
Citrus x aurantiifolia Rutaceae XIV.B.106ab Bunga Jabalpurwala et al.
(Christm.) Swingle (2009)
Curcuma aeruginosa Zingiberaceae V.E.l.17-17a-17b, 25-25a; Rimpang Bos et al. (2007)
Roxb. XIV.G.1.51
Curcuma xanthorriza Zingiberaceae XIV.G.1.52 Rimpang Harbone et al. (1999)
Roxb.
Zingiber officinale Zingiberaceae  XIV.G.1.52; XIV.G.VIIL.5  Rimpang Ukeh et al. (2009)
Roscoe
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Bagian

Senyawa aktif Struktur Jenis tumbuhan Suku Lokasi di KR Purwodadi tumbuhan Referensi
Hinokinin o Jj_ ~ Bursera simaruba (L.) Burseraceae XIV.E.20-20a-20c-20d; Batang Maldini et al. (2009)
SO sarg, XVII.J.4
Cinnamomum Lauraceae 111.B.18-18a - Umezawa (2003)
camphora (L.) J. Presl.
Kaempferol ~ . O " Nerium oleander L. Apocynaceae  XIV.G.IV.8 Biji Mors et al. (2000)
O ] Elateriospermum tapos Euphorbiaceae XVI.H. 81,82 Daun Pattamadilok dan
A Blume Suttisri (2008)
Eugenia myrcianthes Myrtaceae XXI11.G.1.21; XXII1.D.5-5a- Daun Hussein et al. (2003)
Nied. 5b
Syzygium cumini (L.) Myrtaceae V.C.3; XXII.E.1; Batang Ayyanar dan Subash-
Skeels XXII.F.51-51a-51b; Babu (2012)
11.B.40-40a,46-46a-46b;
V.l.7-7a
Punica granatum L. Lythraceae XXILA.L1l-1a Buah Lansky dan Newman
(2007)
Morinda citrifolia L. Rubiaceae X.C.5-5a-5b; XIV.G.1.25; Buah Deng et al. (2007)
XIV.G.VIII.13
Luteolin Q - Blumea  balsamifera Asteraceae XIV.G.1.48; Daun Saewan et al. (2011)
T - (L.) DC. XIV.G.IV.22; XIV.G.V.17
o Senna siamea (Lam.) Leguminosae  XIII.L.8; XIII.H.3 Daun Ingkaninan et  al.
H.S.Irwin & Barneby (2000)
Prosopis juliflora (Sw.) Leguminosae  XIII.H.27 Daun Bragg et al. (1978)
DC.
Punica granatum L. Lythraceae XXILA.L1l-1a Kulit buah Lansky dan Newman
(2007)
Myricetin [ Intsia bijuga (Colebr.) Leguminosae  XIIl.E.l.1-1a-1b-1c-1d; Bagian dalam Hillis dan Yazaki
o o O . Kuntze XI1.F.25; XI11.H.48; batang (1973)
O L.. XI111.1.11-11a-11b-11c;
oo XI.K.1-1a
Intsia palembanica Leguminosae XI11.1.22-22a-22b-22c¢; Bagian dalam Hillis dan Yazaki
Mig. XI11.1.28-28a-28b-28c; batang (1973)

11.B.17; XI11.C.58-58a-58b
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Bagian

Senyawa aktif Struktur Jenis tumbuhan Suku Lokasi di KR Purwodadi tumbuhan Referensi
Eucalyptus  globulus Myrtaceae V.C.1; XI1.B.B.3; XV.A.15 Daun Harbone et al. (1999)
Labill.
Pimenta dioica (L.) Myrtaceae I11.C.10; XXII.D.6 Buah Kikuzaki et al. (2008)
Merr.
Syzygium cumini (L.) Myrtaceae V.C.3; XXII.E.1; Daun dan Ayyanar dan Subash-
Skeels XXII.F.51-51a-51b; bunga Babu (2012)
11.B.40-40a,46-46a-46b;
V.l.7-7a
Quercetin [ . Blumea balsamifera Asteraceae XIV.G.1.48; XIV.G.IV.22; Daun Saewan et al. (2011)
o5 (L.) DC. XIV.G.V.17
A Solidago canadensis L.  Asteraceae XIV.G.11.4 Bunga Bradette-Hebert et al.
n (2008)
Psidium guajava L. Myrtaceae 11.B.20-20a,  44-44a-44b; Daun Arima dan Danno
V.1.13; XXI1.D.27-27a- (2002)
27b, 51; XXI1.E.18-18a
Syzygium cumini (L.) Myrtaceae V.C.3; XXILE.1; Daun, batang, Ayyanar dan Subash-
Skeels XXI1.F.51-51a-51b; dan bunga Babu (2012)
11.B.40-40a,46-46a-46b;
V.1.7-Ta
Punica granatum L. Lythraceae XXII.A.l.1-1a-1b Buah Lansky dan Newman
(2007)
Rhaphiolepis bibas Rosaceae XV.C.2-23,3 Daun Ito et al. (2000)
(Lour.) Galasso &
Banfi

10.15408/kauniyah.v15il. 14171 | P-ISSN: 1978-3736, E-ISSN: 2502-6720 | 44



AL-KAUNIYAH: Jurnal Biologi, 15(1), 2022

PEMBAHASAN

Menurut Yang et al. (2020), beberapa senyawa memiliki aktivitas menghambat atau
mencegah masuknya coronavirus ke dalam sel inang (Gambar 2). Mekanisme penghambatan
tersebut terjadi dengan cara mencegah interaksi antara protein Spike dengan ACE (Schwarz et al.,
2011; Yang et al., 2020). ACE merupakan reseptor pada sel epitel alveolus manusia yang dapat
berikatan dengan protein Spike coronavirus, sehingga memungkinkan virus masuk ke dalam sel
tersebut (Wu et al., 2020; Xu et al., 2020; Zhou et al., 2020). Senyawa baicalin (Deng et al., 2007),
dihydrotanshinone | (Zhang et al., 2020a), emodin (Ho et al., 2007), luteolin (Yi et al., 2004), dan
saikosaponin A, B2, C, D (Cheng et al., 2006) dilaporkan dapat mencegah interaksi protein Spike
dengan ACE. Deng et al. (2007) menyatakan bahwa senyawa baicalin yang diekstrak dari
Scutellaria baicalensis dapat menghambat aktivitas ACE dengan nilai 1Cso sebesar 2,24 mM. Hasil
analisis in silico yang dilakukan oleh Zhang et al. (2020a) menunjukkan terbentuknya interaksi
antara protein Spike dan senyawa dihydrotanshinone | dengan binding energy sebesar -5,16
kcal/mol, sehingga mencegah terbentuknya interaksi dengan reseptor ACE. Ho et al. (2007) juga
menyatakan bahwa senyawa emodin yang diekstrak dari marga Rheum dan Polygonum berpotensi
sebagai obat SARS-CoV karena dapat menghambat protein Spike secara efektif. Begitu pula
dengan senyawa luteolin memiliki aktivitas penghambatan protein Spike dengan nilai ECso sebesar
9,02 uM dan tidak memiliki efek sitotoksik meskipun digunakan pada konsentrasi yang tinggi (Yi
et al., 2004). Selain itu, Cheng et al. (2006) menyatakan bahwa senyawa saikosaponin A, B2, C, dan
D dapat menghambat infeksi human coronavirus 229E (HcoV-229E) pada sel MRC-5 dengan CCso
kisaran 121,5-383,3 pumol/L.

Coronavirus juga mengkode protein-protein yang berperan dalam replikasi virus, di antaranya
adalah 3CLpro dan PLpro (Zhang et al., 2020a). Protein 3CLpro memainkan peranan penting dalam
replikasi dan transkripsi virus (Kao et al., 2004). Lin et al. (2005) menyatakan bahwa senyawa aloe
emodin, beta-sitosterol, daidzein, hesperetin, indican, indigo, indirubin, dan sinigrin dapat
menghambat aktivitas protein 3CLpro SARS-CoV berdasarkan metode uji pembelahan sel Vero.
Berdasarkan uji pembelahan tersebut, senyawa yang paling efisien adalah sinirgin dengan nilai I1Cso
sebesar 217 pM. Senyawa aktif lainnya yang dapat menghambat aktivitas protein 3CLpro adalah
amentoflavone (ICso: 8,3 uM) dari ekstrak Torreya nucifera (Ryu et al., 2010), hinokinin (I1Cso:
>100 uM), savinin (ICso: 25 uM) dari ekstrak Chamaecyparis obtusa var. formosana, dan curcumin
(I1Cs0: 40 uM (Wen et al., 2007), serta epigallocatechin gallate (ICso: 73 uM) (Nguyen et al., 2012).
Selain itu, hasil analisis molecular docking menunjukkan adanya interaksi senyawa eucalyptol
(Sharma & Kaur, 2020), betulinic acid, desmenthoxyreserpine, dihomo-y-linolenic acid, lignan, dan
sugiol (Zhang et al., 2020a) dengan protein 3CLpro.

PLpro juga memiliki peranan penting pada infeksi coronavirus. Hsu et al. (2004) menyatakan
bahwa PLpro merupakan enzim kunci tahap awal infeksi saat pembelahan poliprotein virus,
eliminasi protein virus dan seluler, dan menghambat respon interferon (IFN). Berdasarkan analisis
molecular docking, senyawa moupinamide dapat berinteraksi dengan PLpro dengan nilai binding
energy sebesar -3,05 kcal/mol (Zhang et al., 2020a). Begitu pula dengan senyawa niclosamide yang
menunjukkan aktivitas penghambatan PLpro pada sel Vero E6 dengan nilai ICso sebesar 40 uM
(Wen et al., 2007). Selain itu, terdapat beberapa senyawa aktif yang dapat menghambat aktivitas
3CLpro dan PLpro sekaligus, yaitu cryptotanshinone, coumaroyltyramine, kaempferol, N-cis-
feruloyltyramine, quercetin, dan tanshinone lla (Zhang et al., 2020a). Pencegahan proliferasi
coronavirus juga dapat dilakukan dengan menghambat kinerja protein 3a. Menurut Lu et al. (2006),
protein 3a merupakan kanal ion yang dikode oleh coronavirus pada saat berada dalam sel yang
terinfeksi dan berperan dalam pelepasan virus tersebut. Dalam hal ini, Schwarz et al. (2011)
menyebutkan bahwa senyawa emodin dapat menghambat aktivitas protein 3a pada SARS-CoV dan
HcoV-0C43, sehingga dapat mencegah pelepasan virus dari sel yang telah terinfeksi. Di samping
itu, senyawa myricetin dan scutellarein juga dapat mencegah replikasi virus dengan menghambat
kinerja nsP13 yang merupakan protein helikase SARS-CoV (Yu et al.,, 2012; Lin et al., 2014).
Menurut Lee et al. (2010), meskipun SARS-CoV mengandung RNA-dependent RNA polymerase,
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aktivitas pemutusan dsDNA

mentranslokasi asam nukleat yang lama dengan menghidrolisis ATP.

Protein Spike —‘

coronavirus

senyawa anti
coronavirus
(baicalin,
= dihydrotanshinone |,
’ \ emodin, luteolin,

1 1 saikosaponin)
ACE \‘

dan kemampuan untuk

pelepasan virus
ke luar sel inang

/

Qcoarmg

L |
ﬁ

\

adsorb:) x

PLpro (

T-—ﬂ

q

perakitan
virus

sintesis

= y
CidRp

2

3CLpru

X

protein-protein
penyusun virus

RNA virus
ditranslasi

menjadi

protein

\
senyawa anti-coronavirus
(cryptotanshinone, coumaroyltyramine,
kaempferol, N-cis-feruloyltyramine, quercetin,
tanshinone lla)

Gambar 2. Mekanisme penghambatan aktivitas coronavirus oleh senyawa aktif yang terkandung
dalam tumbuhan

Berdasarkan Tabel 2 dan Gambar 1 diketahui bahwa sebanyak 12 senyawa aktif diprediksi
terkandung pada 49 jenis koleksi tumbuhan KR Purwodadi. Suku yang mendominasi adalah
Leguminosae yang terdiri atas 7 marga dan 8 jenis. Adapun senyawa aktif yang diprediksi terdapat
pada koleksi tersebut antara lain beta-sitosterol (Caesalpinia pulcherrima, Cassia javanica,
Dichrostachys cinerea), betulinic acid (Pongamia pinnata), kaempferol (C. javanica), luteolin
(Prosopis juliflora, Senna siamea), dan myricetin (Intsia bijuga, 1. palembanica). Berdasarkan
Tabel 1, kelima senyawa aktif tersebut dapat menghambat proses adsorpsi dan replikasi
coronavirus. Di samping itu, terdapat 2 senyawa anti-coronavirus yang diprediksi paling banyak
terdapat pada koleksi tumbuhan KR Purwodadi, yaitu beta-sitosterol (17 jenis koleksi) dan betulinic
acid (11 jenis koleksi). Beberapa literatur menyatakan bahwa kedua senyawa aktif tersebut
memiliki aktivitas anti-coronavirus dengan cara menghambat aktivitas 3CLpro. Menurut Lin et al.
(2005), senyawa beta-sitosterol mampu menghambat aktivitas 3CLpro SARS-CoV pada sel Vero
dengan nilai ICsp sebesar 1210 uM, sedangkan senyawa betulinic acid mampu menghambat 3CLpro
pada area antara domain 1 dan 2, dimana area tersebut berperan penting dalam proses pembelahan
dimer pada coronavirus (Zhang et al.,, 2020a). Adapun beberapa jenis tumbuhan koleksi KR
Purwodadi yang mengandung lebih dari satu jenis senyawa anti-coronavirus, yaitu Blumea
balsamifera, C. javanica, Cinnamomum camphora, Curcuma aeruginosa, C. zanthorrhiza,
Diospyros discolor, D. ebenum, D. ferrea, Elateriospermum tapos, Eucalyptus globulus, Eugenia
edulis, Nerium oleander, Punica granatum, Syzygium cumini, dan Zingiber officinale. Berdasarkan
kandungan dan fungsi senyawanya, P. granatum diprediksi yang paling berpotensi sebagai anti-
coronavirus.

Sebanyak 17 dari 49 jenis koleksi tumbuhan di KR Purwodadi yang berpotensi sebagai anti-
coronavirus, masuk dalam daftar International Union for Conservation of Nature (IUCN) red list
(International Union for Conservation of Nature and Natural Resources, 2020) dengan status
konservasi vulnerable (VU) dan least concern (LC). Koleksi tumbuhan yang termasuk pada
kategori VU adalah Intsia bijuga, sedangkan pada kategori LC antara lain B. balsamifera, B.
simaruba, C. pulcherrima, C. javanica, Coffea canephora, C. liberica, C. aeruginosa, D. cinerea,

10.15408/kauniyah.v15il. 14171 | P-ISSN: 1978-3736, E-ISSN: 2502-6720 | 46



AL-KAUNIYAH: Jurnal Biologi, 15(1), 2022

Garcinia dulcis, N. oleander, Pimenta dioica, P. pinnata, Psidium guajava, P. granatum, S. siamea,
dan S. cumini. Informasi status konservasi tumbuhan tersebut perlu menjadi perhatian bagi para
peneliti atau para ahli untuk turut mempertimbangkan dan menyeleksi jenis-jenis tumbuhan yang
akan digunakan sebagai anti-coronavirus. Hal tersebut sebagai langkah preventif terhadap
eksploitasi berlebihan yang dapat meningkatkan ancaman kepunahan pada suatu jenis tumbuhan
tertentu, khususnya yang memiliki aktivitas anti-coronavirus.

SIMPULAN DAN SARAN

Penelitian menunjukkan bahwa penggunaan ekstrak tumbuhan dapat menjadi peluang untuk
dilakukan penelitian atau uji klinis lanjutan dan solusi alternatif dalam upaya pencegahan serta
penanggulangan penyakit yang disebabkan oleh coronavirus. Selain itu, fungsi tumbuhan juga
menjadi sangat penting sebagai sumber bahan obat di dunia dan beberapa jenis di antaranya
termasuk dalam daftar IUCN red list yang mengalami ancaman kepunahan. Oleh sebab itu,
pemanfaatan tumbuhan juga perlu memperhatikan kelestariannya baik jangka pendek, menengah,
dan panjang. Dengan demikian, peran KR Purwodadi sebagai lembaga konservasi ex situ harus
terus ditingkatkan agar upaya pelestarian tumbuhan koleksi tersebut tetap terjaga.

UCAPAN TERIMA KASIH
Penulis mengucapkan terima kasih kepada Unit Registrasi KR Purwodadi yang telah
membantu dalam menyediakan data koleksi tumbuhan yang digunakan dalam penelitian ini.
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