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ABSTRAK

Latar Belakang: Virus dengue adalah virus yang menyebabkan peyakit Demam Berdarah Dengue (DBD). Angka
kematian atau Case Fatality Rate (CFR) akibat DBD lebih dari 1% dikategorikan tinggi. Pengobatan penyakit
DBD saat ini hanya sebatas suportif dan simptomatis saja. Beberapa penelitian mengatakan bawang putih
mengandung zat metabolit sekunder sebagai antivirus. Penelitian ini ingin membuktikan daya hambat ekstrak
bawang putih terhadap replikasi virus dengue (serotipe 2 strain New Guinea C). Metode: Penelitian yang
dilakukan bersifat eksperimental dengan rancangan penelitian post test control group design. Penelitian ini
menggunakan 6 kelompok, yaitu 2 kelompok kontrol dan 4 kelompok perlakuan. Kelompok perlakuan terdiri dari
pemberian ekstrak dari bawang putih (Allium sativum L.) dengan konsentrasi bertingkat 10 pg/ml, 20 pg/ml, 40
pg/ml, dan 80 pg/ml, kelompok kontrol yaitu kontrol negatif pemberian Dimethyl sulfoxide (DMSQ) 0,1%,
sedangkan kontrol positif pemberian Cylosphorin A (CyA). Data diuji menggunakan uji one way annova dengan
uji Post hoc LSD. Hasil: Pada uji One Way Annova terdapat daya hambat ekstrak bawang putih konsentrasi 10
pg/ml, 20 pg/ml, 40 pg/ml, dan 80 pg/ml (P-value < 0,001), dan pada uji post hoc LSD didapatkan perbedaan
daya hambat pada masing-masing konsentrasi. Simpulan: Ekstrak bawang putih (Allium sativum L.) memiliki
daya hambat terhadap replikasi virus dengue.

Kata Kunci: Allium sativum L., Virus Dengue, Ekstrak bawang putih

ABSTRACT

Background: Dengue virus is a virus that causes Dengue Hemorrhagic Fever (DHF) disease. The mortality rate
or Case Fatality Rate (CFR) due to DHF of more than 1% is considered high. Treatment of DHF is currently only
limited to supportive and symptomatic. Some studies said garlic contains secondary metabolites as an antiviral.
The research wants to verify the inhibition of garlic extract against dengue virus replication (serotype 2 strain
New Guinea C). Method: The study was experimental with a post-test control group design research design. This
study uses 6 groups, namely 2 control groups and 4 treatment groups. The treatment group consisted of extracting
garlic (Allium sativum L.) with a concentration of 10 ug /ml, 20 ug /ml, 40 ug /mi, and 80 ug /ml., The control
group was a negative control is giving Dimethyl sulfoxide (DMSQO) 0.1%, while positive control is giving
Cylosphorin A (CyA). Data were tested using the one-way ANOVA test with the Post hoc LSD test. Results: In the
One Way Annova test there were inhibition of garlic extract concentrations of 10 ug /mi, 20 ug /mi, 40 ug /mi,
and 80 pg /ml (P-value < 0,001), and in the Post Hoc LSD test there were difference between concentrations.
Conclusion: Garlic extract (Allium sativum L.) has inhibitory power against dengue virus replication.
Keywords: Allium sativum L., Dengue virus, Garlic extract.

Latar Belakang

Virus dengue adalah virus yang termasuk ke dalam
family Flaviridae dan genus Flavivirus, terdiri dari 4
serotipe yaitu DENV1, DENV2, DENV3 dan
DENV4. Penyakit yang disebabkan oleh virus
dengue ialah demam berdarah dengue (DBD). DBD
ditandai dengan kebocoran vaskular,
trombositopenia, dan koagulopati.®

Penyakit Demam Berdarah Dengue (DBD)
merupakan salah satu masalah  kesehatan
masyarakat di Indonesia yang jumlah penderitanya
semakin meningkat dan penyebarannya semakin
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luas. Penyakit Demam Berdarah Dengue (DBD)
telah menyebabkan hampir 390 juta orang di
Indonesia terinfeksi setiap tahunnya. Angka
kematian atau Case Fatality Rate (CFR) akibat DBD
lebih dari 1% dikategorikan tinggi. Tahun 2017
kasus DBD berjumlah 68.407 kasus, dengan jumlah
kematian sebanyak 493 orang. Pada tahun 2016
kasus DBD vyaitu 204.171 kasus dan jumlah
kematian sebanyak 1.598 orang.®

Data-data diatas menunjukan masih tingginya angka
kesakitan dan kematian DBD di Indonesia. Hal ini
kemungkinan dikarenakan penangan yang belum
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efektif. Penanganan kasus DBD saat ini di Indonesia
hanya sebatas pada terapi simptomatis dan suportif.
Selain itu, ada juga tindakan pencegahan DBD
berupa pemberantasan jentik nyamuk, penyuluhan
dan pemakaian obat anti nyamuk. @

Faktanya seperti data diatas, angka kejadian kasus
DBD masih tinggi. Oleh karena itu, perlu dilakukan
upaya untuk pengembangan antivirus dari ekstrak
bahan alam untuk terapi DBD. Dua pertiga
penduduk dunia menggunakan terapi alternatif,
termasuk tanaman obat, sebagai sumber utama
untuk perawatan kesehatan. Obat-obatan tradisional
alami diyakini lebih rendah efek sampingnya karena
berasal dari tumbuh-tumbuhan yang dapat dimakan.
Sejumlah tanaman memiliki aktivitas anti virus yang
potensial.®

Bawang putih telah digunakan sebagai obat
tradisional untuk menyembuhkan berbagai penyakit
seperti penyakit yang berhubungan dengan penyakit
jantung dan sistem pembuluh darah serta sering pula
digunakan untuk mencegah timbulnya berbagai
jenis kanker, membangun sistem kekebalan tubuh,
mencegah kutu menggigit, dan mencegah serta
menghambat pertumbuhan bakteri, jamur dan virus
yang menginfeksi.®

Bawang putih dan kandungan sulfurnya memiliki
aktivitas antivirus terhadap virus Coxsackie, virus
Herpes Simplex 1 dan 2, virus Influenza B, virus
Para-Influenza tipe 3, virus Vaccinia, virus
Stomatitis vesikular, Human Immunodeficiency
Virus type 1 dan Rhinovirus tipe 2. Beberapa tes
laboratorium telah menunjukkan bahwa bawang
putih adalah pengobatan yang efektif untuk
keduanya virus Influenza B dan virus Herpes
simpleks.®

Berdasarkan penjelasan dan penelitian sebelumnya
yang memiliki kandungan yang sama dengan
ekstrak bawang putih bisa digunakan sebagai
antivirus dengue, mengingat pengobatan saat ini
untuk penderita dengue hanya supotif dan
simptomatik saja oleh karena itu, perlu dilakukan
penelitian untuk melakukan uji ekstrak bawang
putih terhadap virus dengue.

Metode

Tempat dan Waktu Penelitian

Penelitian ini dilaksanakan di  Departemen
Mikrobiologi Fakultas Kedokteran Universitas
Indonesia Jakarta dan Laboratorium Sekolah Tinggi
IImu Kesehatan Muhammadiyah Cirebon  dari
bulan Desember 2019 sampai Maret 2020.

Jenis dan Rancangan Penelitian
Penelitian yang dilakukan bersifat eksperimental
dengan rancangan penelitian post test control group

design. Rancangan penelitian untuk menentukan
besar sampel, menggunakan rumus besar sampel
menurul Federer.

t-D(@r-1)=>15

r > 4 jumlah pengulangan yang akan dilakukan
sebanyak 4 kali pengulangan.

Kriteria Inklusi

1. Sel vero yang terinfeksi virus dengue dengan
jumlah 2x10° cell/well atau persumur.

2. Virus dengue dengan multiple of infection
(MOl) 0,1%.

Kriteria Eksklusi

Medium pertumbuhan virus yang dilakukan studi in

vitro terkontaminan.

Variabel Penelitian

Variabel bebas pada penelitian ini adalah ekstrak

bawang putih. Variabel terikat pada penelitian ini

adalah daya hambat terhadap replikasi virus dengue

(serotipe 2 strain New Guinea C). secara in vitro.

Alat & Bahan

Alat yang digunakan dalam penelitian ini terdiri

dari: rotary evaporator, blender, lemari asam, oven,

inkubator CO, alat sterilisasi, lemari pendingin

(4°C, -20°C), mikroskop inverted, tempat dan alat

untuk mencuci, alat purifikasi air, sentrifugasi, cell

freezing (Freezer-80°C atau tangki nitrogen cair),

biosafety cabinnet class I, cell counter, mikropipet,

automatic pipetting.®

Bahan- bahan yang digunakan dalam penelitian ini
adalah etanol 96%, sel vero, DMEM, DMSO,
Cylosphorin A (CyA), PBS, virus dengue serotipe 2
strain New Guinea C (DENV2 NGC), ekstrak
bawang putih (Allium sativvum L.). ©

Pembuatan esktrak bawang putih

Ekstrak bawang putih adalah ekstrak senyawa aktif
yang berasal dari bawang putih dengan
(rr;enggunakan etanol 96% melalui metode maserasi.
6

Persiapan sel vero

Sel dapat digunakan untuk uji antivirus jika saat
diamati, konfluensinya sudah mencapai 90%. sel
lalu diinkubasi selama 24 jam suhu 37°C dan
konsentrasi CO; 5%.©

Perbanyakan virus Dengue

Perbanyakan virus dengue dengan menggunakan sel
vero pada tabung kultur T-75 di bagian
Mikrobiologi Ul. Sel vero yang monolayer pada
tabung kultur T-75 diinfeksi dengue virus dengan
multiple of infection (MOI) 0,5 FFU/sel dan
diinkubasi pada suhu 37°C, 5% CO, selama 7 hari.
®)

Uji aktivitas ekstrak terhadap virus DENV2

Uji aktivitas ekstrak bahan alam terhadap replikasi
virus dengue, dilakukan dengan menggunakan
metode focus forming unit. Focus forming unit assay
adalah metode untuk melihat dan menghitung titer
virus dengue dengan menggunakan penanda

Nupus, Uji Antivirus Ekstrak bawang Putih



InaBHS | Indonesian Journal of Biomedical & HealthSciences

peroksidase. Setelah sel vero yang terinfeksi dengue
diinkubasi selama 48 jam pada uji beberapa uji,
bagian supernatan dipanen untuk uji focus assay.
Pada proses terakhir, sel yang terinfeksi akan
membentuk fokus-fokus dengan warna kecoklatan.
Satu fokus berasal dari 1 virus, sehingga dengan cara
ini dapat diperoleh presentasi infektifikasi dari virus.
®

Penghitungan presentasi infektivitas

% Infektivitas
Focus Forming Unit per well

Rata-rata titer Focus Forming unit DMSO. ©)

Uji toksisitas ekstrak bawang putih terhadap sel
Vero

Toksisitas ekstrak dinilai melalui presentasi
viabilitas dengan metode MTT Assay. Ekstrak
dilarutkan pada medium pertumbuhan sel dengan
control DMSO 0,1%. Sel ditaman di plate 96 well
dengan kepadatan 2 x 10* sel/sumur. Viabilitas yang
didapat menggunakan persamaan persentase

viabilitas dan dibandingkan dengan kontrol dengan
perhitungan:

Persen viabilitas sel (%) = (A 490 nm- A blank) x
100 /rata-rata kontrol.

Analisis data

Data hasil penelitian yang diperoleh, diolah datanya
secara statistic dengan menggunakan program
komputer. Data diuji dengan uji normalitas yang
digunakan yaitu Shapiro — Wilk karena sampel yang
digunakan kurang dari 50. Uji hipotesis
menggunakan uji one way annova dengan uji Post
hoc LSD.

Hasil dan Pembahasan

Hasil daya hambat ekstrak bawang putih
Berdasarkan tabel 1, dapat diketahui bahwa ekstrak
bawang putih dengan dosis 40 pg/ml memiliki daya
hambat tertinggi terhadap DENV2 sebesar 46,4%
dengan rata-rata % infectivity sebesar 53,6% Dosis
10 pg/ml memiliki daya hambat terendah terhadap
DENV?2 sebesar 48% Dengan rata-rata % infectivity
sebesar 62%.

Tabel 2. Hasil Uji Toksisitas (% Viability) Ekstrak Bawang Putih (Allium sativum L.) Terhadap sel vero

Pengulangan

Rerata

(% Viability)

Perlakuan Pl Pl P (% Viability)
(Hg/ml)
10 (P1) 94,2 83,6 100,5 92,8
20 (P2) 96,7 94,1 102,8 97,9
40 (P3) 96,7 96,3 103,3 98,8
80 (P4) 93,3 98,6 99,1 97
DMSO 0,1% (K-) 98 96,6 105,6 100
CyA (K+) 79,4 86 79,4 81,6

Tabel 3. Uji Normalitas Ekstrak Bawang Putih (Allium sativum L.)

Kelompok Perlakuan

Kelompok Subjek N P Keterangan
por >Hh (ug/ml) J
DMSO 0,1% K(-) 4 0,318 Normal
CyA K(+) 4 0,542 Normal
putih 20 (P2) 4 0,886 Normal
40 (P3) 4 0,547 Normal
80 (P4) 4 0,386 Normal
Tabel 4. Hasil Uji Post Hoc Melalui uji LSD
Kelompok 40
Perlakuan 10 pg/ml 20 pg/mi ug/ml 80 pg/ml K () K#)
10 pg/ml
20 pg/ml 0,335
40 pg/ml 0,576 0,678
80 pg/mi 0,876 0,265 0,476
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K (-) <0,001 <0,001
K#) 0,050 0,284

<0,001
0,037 <0,001

Hasil toksisitas ekstrak bawang putih terhadap
sel vero

Berdasarkan tabel 2, dapat diketahui bahwa
konsentrasi 40 pg/ml memiliki rata-rata presentasi
viabilitas tertinggi sebesar 98,8% dan konsentrasi
terendah yaitu sebesar 10 pg/ml memiliki rata-rata
presentasi viabilitas 92,8%. Semakin tinggi
presentasi viabilitas sel, semakin rendah toksisitas
ekstrak tersebut terhadap sel vero. Konsentrasi 40
pg/ml memiliki toksisitas yang rendah terhadap sel
VEro.

Hasil Uji Analisis

Hasil uji normalitas (Tabel 3) dengan menggunakan
uji Shapiro Wilk menunjukan nilai Pvalue pada
pemberian ekstrak bawang putih (Allium sativum L.)
konsentrasi 10 ug/ml, 20 pg/ml, 40 pg/ml, 80

Pembahasan

Berdasarkan hasil uji daya hambat ekstrak terhadap
DENV2 pada tabel 1 menunjukkan bahwa ekstrak
bawang putih (Allium sativum L.) masing — masing
konsentrasi memiliki perbedaan efek daya hambat
terhadap replikasi virus dengue. Daya hambat yang
terbesar sampai dengan yang terkecil ekstrak
bawang putih (Allium sativum L.) dari konsentrasi
40 pg/ml, 20 pg/ml, 80 pg/ml dan 10 pg/ml. Uji One
way anova menunjukkan p-value <0,001 (p-value <
0,05) hal tersebut menujukkan bahwa ekstrak
bawang putih (Allium sativum L.) konsentrasi 10
pg/ml, 20 pug/ml, 40 pg/ml, dan 80 pg/ml memiliki
perbedaan antar konsentrasi dengan perlakuan
lainnya.

Penelitian terkait ekstrak daya hambat bawang putih
(Allium sativum L.) terhadap replikasi virus dengue
saat ini masih terbatas, namun terdapat beberapa
penelitian terkait daya hambat ekstrak bawang putih
(Allium sativum L.) terhadap beberapa virus lain
seperti pada penelitian tabassom mengenai efek
ekstrak bawang putih (Allium sativum L.) terhadap
Infectious Bronchitis Virus (IBV), Tabassom dalam
penelitiannya mengatakan bahwa ekstrak bawang
putih (Allium satium L.) memiliki efek signifikan
dalam menghambat replikasi virus IBV, hal ini bisa
dikarenakan bawang putih memiliki kandungan
metabolic sekunder seperti senyawa organsulfur
terlarut S-allyl cysteine (SAC), S-etil sistein (SEC),
dan S-propil sistein (SPC).("

Ekstrak bawang putih (Allium sativum L.) juga
memiliki  efek antivirus terhadap  spesies
coxsackievirus, herpes simplex virus type 1 dan 2,
influenza B, para-influenza virus type 3, vaccinia
virus, vesicular  stomatitis virus, human

pg/ml, K(-) dan K(+) menunjukan data yang
berdistribusi normal karena nilai signifikan > 0,05.
Hasil uji one way anova menunjukan nilai signifikan
menunjukan p-value <0,001 artinya terdapat
perbedaan daya hambat antara pemberian ekstrak
bawang putih (Allium sativum L.) konsentrasi 10
pag/ml, 20 pg/ml, 40 pg/ml, 80 pg/ml, K(-) dan K(+).

Hasil analisis uji Post Hoc dengan uji LSD (tabel 4)
menunjukan tingkat signifikan >0,05 antar
kelompok perlakuan, Artinya  tidak terdapat
perbedaan daya hambat antar kelompok perlakuan
dengan pemberian ekstrak bawang putih (Allium
sativum L.), sedangkan pada kelompok perlakuan
dan kelompok kontrol menunjukan signifikan <0,05,
artinya terdapat perbedaan daya hambat kelompok
perlakuan dengan kelompok kontrol.
immunodeficiency virus type 1 dan human
rhinovirus type 2. Hal ini dikarenakan bawang putih
memiliki kandungan metabolik sekunder yang
menjadi antivirus seperti allicin dan allyl methyl
thiossulfinate.®8)

Allicin adalah senyawa alami yang mengandung
sulfur, allicin bertanggung jawab atas aroma khas
dan rasa bawang putih yang baru dipotong. Pada
beberapa penelitian mengatakan bahwa allicin ini
merupakan salah satu senyawa yang memiliki
kemampuan sebagai antivirus,®8-10

Allyl methyl thiossulfinate adalah turunan dari allicin
dimana berperan sebagai produk enzimatik allicin.
Allyl methyl thiosulfinate terbukti yang bertanggung
jawab sebagian besar aktivitas farmakologis dari
bawang putih (Allium sativum L.) salah satunya
sebagai antivirus.®1V

Kandungan metabolik sekunder pada bawang putih
(Allium sativum L.) selain allicin dan allyl methyl
sulfonate terdapat pula flavonoid dimana terdapat
turunan dari flavonoid yaitu quercetin. Quercetin
memiliki kemampuan antivirus dengue dimana
quercetin ini dapat menghambat enzim polymerase
yang memiliki fungsi sebagai enzim replikasi pada
virus dengue.®213)

Uji toksisitas ekstrak terhadap sel vero dilakukan
dengan metode MTT Assay. MTT Assay adalah
sebuah metode untuk melihat viabilitas sel dengan
mengukur kemampuan sel yang hidup berdasarkan
aktivitas mitokondrianya. Presentasi viabilitas sel
adalah sebuah presentasi yang menunjukan seberapa
besar sel yang masih hidup dan berfungsi dengan
baik. Ekstrak bersifat tidak toksik terhadap sel vero
jika memiliki rata-rata viabilitas >50%, sedangkan
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jika rata-rata presentase viabilitas <50% diartikan
ekstrak bersifat toksik terhadap sel vero.415

Berdasarkan tabel 2 presentasi viabilitas sel ekstrak
bawang putih dengan konsentrasi 10 pg/ml, 20
pg/ml, 40 pg/ml, dan 80 pg/ml >50% menandakan
bahwa ekstrak bawang putih tidak memiliki toksik
terhadap sel vero.

Hasil tersebut sejalan dengan penelitian pandu yang
meneliti kadar toksisitas ekstrak bawang putih

terhadap sel vero (Allium sativum L.) dan dihasilan
bahwa ekstrak bawang putih (Allium sativum L.)
tidak memiliki toksisitas terhadap sel vero.(®

Simpulan

Dari hasil penelitian yang telah dilakukan
didapatkan kesimpulan bahwa ekstrak bawang putih
(Allium sativum L.) dengan konsentrasi 10 pg/ml, 20
pg/ml, 40 pg/ml, dan 80 pg/ml memiliki potensi
menghambat replikasi virus dengue.
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