BAB I

PENDAHULUAN

A. Latar Belakang

Malaria masih menjadi salah satu masalah kesehatan yang serius di seluruh
dunia. Pada tahun 2023, tercatat sekitar 263 juta kasus malaria dengan 597. 000
kematian secara global (WHO, 2024). Di Indonesia, jumlah kasus malaria pada
tahun 2021 tercatat sebanyak 304.607 kasus, dengan sekitar 15% terjadi pada
kelompok rentan, yaitu bayi dan balita. Jumlah kasus meningkat menjadi
443.530 kasus, pada tahun 2022. Kemudian menurun menjadi 418.546 kasus
pada tahun 2023. Namun, pada tahun 2024 kasus malaria kembali meningkat
mencapai 513.109 kasus. Provinsi Papua menjadi daerah dengan kasus malaria
tertinggi, lebih dari 90% terhadap total kasus di seluruh negara, yang
dipengaruhi oleh curah hujan yang tinggi, fasilitas kesehatan yang minim, serta
tingginya mobilitas penduduk (Kemenkes, 2025).

Malaria merupakan suatu penyakit yang disebabkan oleh parasit protozoa
dari kelompok Plasmodium, yang menyebar ke manusia melalui gigitan
nyamuk Anopheles betina yang terinfeksi. Setelah parasit memasuki tubuh, ia
berkembang di hati sebelum menyerang sel-sel darah merah, sehingga
menimbulkan gejala seperti demam, kedinginan, sakit kepala, serta mual. Jika
tidak segera mendapat perawatan, kondisi kesehatan dapat menjadi memburuk
serta berisiko mengakibatkan kematian (Ikfar et al., 2025). Upaya untuk

mengatasi malaria di Indonesia masih menghadapi banyak tantangan, seperti



adanya resistensi Plasmodium terhadap obat-obatan antimalaria seperti
klorokuin, pirimetamin, sulfadoksin, kombinasi sulfadoksin-pirimetamin (SP),
dan terapi kombinasi berbasis (ACT) (Anwar dan Elizabeth, 2024). Resistensi
pada beberapa obat antimalaria ini menjadi salah satu alasan semakin
berkembangnya penelitian terhadap obat herbal sebagai kandidat obat
antimalaria (Astuty et al., 2024).

Beberapa pendekatan modern telah dilakukan untuk mengatasi tantangan
resistensi malaria terhadap terapi berbasis senyawa sintetik. Salah satu bentuk
pendekatan yang menjanjikan adalah studi terhadap profil absorpsi, distribusi,
metabolisme, ekskresi, dan toksisitas (ADMET) senyawa sintetik dan senyawa
aktif dari tanaman herbal menggunakan metode in silico (Aksamit et al., 2024).
Istilah “in silico” merujuk pada proses identifikasi kandidat obat berbasis
komputer, yang memfasilitasi penyaringan, perancangan, dan prediksi potensi
terapeutik obat baru. Pendekatan ini memungkinkan identifikasi efek yang
berpotensi membahayakan sejak tahap awal, sehingga dapat meningkatkan
efisiensi waktu dan biaya penelitian (Roney & Aluwi, 2024). Metode in silico
memanfaatkan dataset yang tersedia. Seperti KNApSAck untuk memperoleh
senyawa bioaktif, Way2Drug untuk memprediksi aktivitas biologis metabolit
sekunder tanaman, dan prediksi ADME dilakukan menggunakan website
SwissADME (Priyandoko et al., 2023). Serta prediksi toksisitas dengan website

ProTox-3.0 (Banerjee et al., 2024).



Salah satu tanaman herbal yang diketahui memiliki aktivitas antimalaria
dan berpotensi untuk uji in silico adalah Daun pare (Momordica charantia L.).
Penelitian (Abdillah et al, 2015) menunjukkan bahwa ekstrak etanol 70% daun
pare memiliki aktivitas antiplasmodium dengan kemampuan menghambat
pertumbuhan Plasmodium falciparum, termasuk strain 3D7. Selain itu,
Momordica charantia menunjukkan aktivitas antimalaria yang menjanjikan,
bahkan dibandingkan dengan obat antimalaria konvensional seperti Klorokuin
dan Artemether, aktivitas tersebut diduga berasal dari kandungan senyawa
bioaktif seperti terpenoid, alkaloid, dan flavonoid, baik secara tunggal maupun
melalui efek sinergis antar senyawa. Temuan ini memperkuat pemanfaatan
tanaman pare dalam pengobatan tradisional, dimana berbagai bagian tanaman
ini telah lama dimanfaatkan dalam pengobatan malaria (Akintola et al., 2022).

Sejalan dengan pemanfaatan ekstrak daun pare tersebut, bentuk sediaan
eliksir dipilih dalam penelitian ini karena karakteristiknya yang sesuai untuk
penghantaran zat aktif serta kemudahan penggunaannya. Eliksir merupakan
sediaan cair oral yang umumnya jernih, memiliki rasa manis, dan ditambahkan
perasa sehingga lebih dapat diterima pengguna. Eliksir juga mampu melarutkan
senyawa aktif yang sukar larut menggunakan campuran pelarut seperti air,
alkohol, dan propilenglikol atau sorbitol, sehingga cocok untuk melarutkan
senyawa alami dari ekstrak tanaman (Putri et al., 2025). Keunggulan lain dari
sediaan ini meliputi kemudahan dalam proses formulasi, kestabilan yang baik,
serta kemampuannya dalam menutupi rasa dan bau tidak sedap dari ekstrak

tanaman (Puspitasari & Na’imah, 2023). Kestabilan eliksir didukung oleh sifat



hidroalkohol dari etanol yang berperan dalam menjaga kestabilan zat aktif
dalam larutan selama penyimpanan, sehingga sediaan dapat disimpan dalam
jangka waktu yang lebih lama (Ansel et al, 2011).

Berdasarkan latar belakang tersebut, diketahui bahwa penelitian-penelitian
sebelumnya masih memiliki keterbatasan dalam ruang lingkup dan
pendekatannya. Penelitian terdahulu umumnya hanya berfokus pada uji
aktivitas antimalaria ekstrak daun pare secara in vitro maupun in vivo, atau
sebatas pemodelan in  silico terhadap senyawa tunggal tanpa
mempertimbangkan bentuk sediaannya. Sementara itu, penelitian ini memiliki
perbedaan yaitu dengan mengkombinasikan pendekatan in silico menggunakan
aplikasi (KNApSAck, Way2Drug, SwissADME dan ProTox-3.0) untuk
menganalisis profil senyawa bioaktif daun pare, serta melakukan formulasi
sediaan eliksir sebagai kandidat obat antimalaria. Dengan mempertimbangkan
potensi farmakologis daun pare (Momordica charantia L.) dan keunggulan
sediaan eliksir, penelitian ini dilakukan untuk mengkaji potensi eliksir ekstrak
daun pare (Momordica charantia 1.) sebagai terapi antimalaria melalui
pendekatan in silico, guna mendukung pengembangan obat herbal berbasis

komputerisasi dan memanfaatkan sumber daya alam secara optimal.

B. Rumusan Masalah
Rumusan masalah dalam penelitian ini adalah:
1. Apa saja metabolit sekunder yang terkandung dalam daun pare (Momordica
charantia L.) yang berperan sebagai antimalaria berdasarkan data dari

KNApSAcK?



2. Bagaimanakah potensi aktivitas biologis, prediksi toksisitas, serta profil
farmakokinetik  (4bsorption,  Distribution, Metabolism, Excretion)
senyawa-senyawa aktif daun pare berdasarkan analisis dari Way2Drug,
SwissADME dan ProTox-3.0?

3. Pada konsentrasi berapakah sediaan elixir ekstrak daun pare (Momordica

charantia L.) menunjukkan stabilitas fisik yang optimal?

C. Tujuan Penelitian
Tujuan penelitian dalam penelitian ini adalah:
1. Tujuan Umum
Untuk mengetahui potensi ekstrak daun pare (Momordica charantia L.)
sebagai terapi antimalaria melalui analisis in silico dan penentuan
konsentrasi formulasi elixir yang memiliki stabilitas fisik optimal.
2. Tujuan Khusus

a. Untuk mengetahui metabolit sekunder yang terkandung dalam daun
pare (Momordica charantia L.) yang berperan sebagai antimalaria
berdasarkan data dari KNApSAcK.

b. Untuk mengetahui potensi aktivitas biologis, prediksi toksisitas, serta
profil  farmakokinetik  (4bsorption,  Distribution, Metabolism,
Excretion) senyawa-senyawa aktif daun pare berdasarkan analisis dari
Way2Drug, SwissADME, dan ProTox-3.0

c. Untuk mengetahui konsentrasi sediaan elixir ekstrak daun pare
(Momordica  charantia L.) yang menunjukkan stabilitas

fisik yang optimal.



D. Manfaat Penelitian

1.

Manfaat Penelitian dalam penelitian ini adalah:

Manfaat Teoritis

Diharapkan dapat memperkaya ilmu formulasi obat herbal, khususnya
penggunaan ekstrak daun pare (Momordica charantia 1.) sebagai
antimalaria, serta penerapan studi in silico dan uji stabilitas fisik dalam
pengembangan sediaan elixir.
Manfaat Praktis

Diharapkan dapat memberikan alternatif sediaan antimalaria dari
bahan herbal yang mudah digunakan dalam bentuk elixir, serta menjadi
acuan bagi industri farmasi dalam mengembangkan produk fitofarmaka

dengan pendekatan in silico dan uji stabilitas sediaan.

. Manfaat Kebijakan

Diharapkan dapat menjadi rujukan dalam penyusunan regulasi atau
standar mutu sediaan fitofarmaka, serta mendorong kebijakan
pengembangan dan penggunaan obat tradisional yang aman, efektif, dan
stabil. Selain itu, penelitian ini juga dapat memperkuat kemandirian bahan
baku obat nasional dan mendukung program penanggulangan malaria di

daerah endemis.



E. Ruang Lingkup dan Batasan Penelitian

1.

1.

Ruang lingkup dalam penelitian ini adalah:

Mengeksplorasi potensi antimalaria dari daun pare (Momordica charantia
L.) melalui pendekatan in silico dan formulasi sediaan elixir.
Mengidentifikasi senyawa metabolit sekunder dalam daun pare
menggunakan basis data KNApSAck, khususnya yang berpotensi memiliki
aktivitas sebagai terapi antimalaria.
Mengevaluasi potensi aktivitas biologis, profil farmakokinetik (4bsorption,
Distribution, Metabolism, Excretion), serta prediksi toksisitas senyawa-
senyawa aktif daun pare berdasarkan analisis dari Way2Drug, SwissADME,
dan ProTox-3.0. Menggunakan hasil analisis in silico sebagai dasar
pengembangan sediaan elixir ekstrak daun pare.
Mengevaluasi sediaan elixir pada berbagai konsentrasi ekstrak, dengan uji
organoleptis, uji homogenitas, uji pH, uji berat jenis, uji viskositas, dan uji
stabilitas.

Batasan penelitian dalam penelitian ini adalah:

Identifikasi senyawa serta analisis aktivitas biologis, toksisitas, dan
farmakokinetik hanya menggunakan data sekunder dari KNApSAck,
Way2Drug, SwissADME, dan ProTox-3.0 tanpa validasi eksperimental
secara in vifro maupun in vivo.

Bentuk sediaan farmasi yang dikembangkan dibatasi hanya pada elixir,

tidak mencakup bentuk lain seperti tablet, kapsul, atau sirup.



3. Evaluasi yang dilakukan terhadap sediaan elixir terbatas pada stabilitas
fisik, tanpa pengujian stabilitas kimia, mikrobiologi, atau aktivitas

farmakologis langsung.

F. Sistematika Penulisan

Penulisan karya ilmiah ini disusun secara sistematis dan terstruktur untuk
mempermudah pembaca dalam memahami seluruh tahapan penelitian. Bagian
awal mencakup elemen-elemen pendukung seperti halaman judul, lembar
persetujuan, lembar pengesahan, pernyataan keaslian skripsi, abstrak, abstract,
kata pengantar, daftar isi, daftar tabel, daftar gambar, daftar lampiran, serta daftar
singkatan. Bab I berisi pendahuluan yang meliputi latar belakang, perumusan
masalah, tujuan dan manfaat penelitian, ruang lingkup dan batasan penelitian,
serta sistematika penulisan. Bab II menyajikan tinjauan pustaka yang mengulas
teori-teori relevan, termasuk karakteristik tanaman pare (Momordica charantia
L.) kandungan senyawa aktifnya dan potensi sebagai antimalaria, uraian
ekstraksi, formulasi sediaan elixir, uraian malaria, prinsip studi in silico dalam
penemuan obat, KNApSAck, Way2Drug, SwissADME, Protox-3.0, parameter
farmakokinetik dan toksisitas, formula dan komponen penyusun eliksir,
penelitian terdahulu yang mendukung studi ini, kerangka teori, kerangka
konseptual, definisi operasional dan kriteria objektif serta rumusan hipotesis.

Bab III menguraikan metodologi penelitian, meliputi jenis dan rancangan
penelitian, tempat dan waktu penelitian, populasi dan sampel, instrumen
penelitian, serta prosedur penelitian, termasuk proses pembuatan ekstrak daun

pare (Momordica charantia L.) formulasi elixir, uji stabilitas fisik, serta studi in



silico terhadap senyawa bioaktif yang terkandung di dalamnya. Selain itu, bab
ini juga menjelaskan teknik analisis data yang digunakan untuk mengolah dan
menafsirkan hasil. Bab IV berisi hasil dan pembahasan yang meliputi data studi
in silico, formulasi, serta uji stabilitas fisik elixir yang dianalisis berdasarkan
teori dan penelitian terdahulu. Bab V memuat kesimpulan, keterbatasan,
implikasi dari temuan penelitian serta saran untuk pengembangan lebih lanjut.
Penulisan ditutup dengan daftar pustaka dan lampiran yang mencakup data

pendukung seperti hasil uji dan dokumentasi.



BAB II

TINJAUAN PUSTAKA

A. Tanaman Daun Pare (Momordica Charantia L.)

Tanaman pare (Momordica charantia L) adalah tanaman dari keluarga
cucurbitaceae. Pare (Momordica charantia L.) termasuk tanaman semusim yang
mampu tumbuh di dataran rendah dan sering dijumpai tumbuh liar di tanah atau
pekarangan. Tanaman ini dapat tumbuh merambat dengan sulur berbentuk spiral.
Daunnya berupa daun tunggal yang berbulu, memiliki bentuk lekuk serta
bertangkai sekitar 10 cm dan bunganya berwarna kuning muda (Rizqiana &
Pambudi, 2021).

Menurut literatur (Situmorang & Hasibuan, 2023), klasifikasi dari
tanaman pare yaitu :

Kingdom : Plantae

Divisi  : Magnoliophyta
Kelas : Magnoliopsida
Ordo : Violales
Famili  : Cucurbitaceae
Genus : Momordica

Species  : Momordica charantia L.

10
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Gambar 2.1 Tanaman Pare (Momordica charantia L.)

Sumber : Adelia Namora Hutabarat (2025)

1. Morfologi Tanaman Pare (Momordica charantia L.)

Morfologi tanaman pare terdiri atas batang, daun, bunga, akar, buah, dan
biji. Batangnya berwarna hijau, berbuku-buku, berusuk 5, dengan panjang
sekitar 2-3 meter. Daun pare berbentuk menjari dengan panjang sekitar 10-20
cm dan lebar sekitar 16 cm. Bunganya memiliki dua jenis kelamin yaitu
jantan dan betina yang dapat dibedakan secara jelas. Bunga jantan berwarna
kuning cerah, memiliki 5 kelopak berbentuk menjari, serta mengandung
serbuk sari berwarna kuning. Pada bunga betina juga berwarna kuning,
dilengkapi putik berwarna kuning, memiliki bakal buah berwarna hijau, serta
kelopak menjari berkisar 2 hingga 4 helai. Buahnya berbentuk lonjong
memanjang dengan diameter 18 cm dan panjang mencapai 27 cm. Bijinya
berwarna coklat, memiliki bentuk lonjong menyerupai kotak, untuk biji yang
matang diselimuti lapisan berwarna merah. Sistem perakaran tanaman ini

terdiri atas akar tunggang dan serabut (Situmorang & Hasibuan, 2023).
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2. Kandungan Senyawa Tanaman Daun Pare (Momordica charantia L.)

Daun pare (Momordica charantia L) mengandung berbagai senyawa
bioaktif diantaranya flavonoid, tanin, saponin, dan alkaloid (Ningsih et al.,
2023). Selain senyawa tersebut, daun pare juga diketahui memiliki
kandungan momordisin, momordin, karantin, resin, asam trikosanoat, asam
resinat, serta vitamin A dan C yang berpotensi memberikan manfaat
kesehatan dan mengobati sejumlah penyakit (Putra et al., 2023). Keberadaan
berbagai metabolit sekunder tersebut mendukung aktivitas farmakologis daun
pare, termasuk sebagai antimalaria. Penelitian oleh (Abdillah et al, 2015)
menunjukkan bahwa ekstrak Momordica charantia mengandung senyawa
flavonoid, alkaloid, saponin, tanin, sterol, dan triterpenoid yang memiliki
aktivitas antiplasmodium terhadap Plasmodium falciparum baik secara in
Vitro maupun in vivo.

3. Manfaat Tanaman Daun Pare (Momordica charantia L.)

Daun pare (Momordica charantia L.) telah lama dimanfaatkan dalam
pengobatan tradisional di Indonesia untuk berbagai keperluan kesehatan
seperti meningkatkan nafsu makan, mengatasi penyakit kuning, sebagai
laksatif dan sebagai pengobatan cacingan (Cahyaningsih et al., 2021). Daun
pare juga digunakan sebagai obat herbal untuk menyuburkan rambut,
memperlancar buang air besar, meningkatkan produksi air susu ibu, dan
meningkatkan nafsu makan (Hasan et al., 2025). Masyarakat di beberapa
wilayah Nigera utara, mengonsumsi rebusan daun dan buah segar Momordica

charantia sebanyak satu sendok makan, diminum tiga kali sehari sebagai
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terapi tradisional malaria (Abdulrahman et al., 2022). Daun Pare (Momordica
charantia) juga digunakan untuk mengobati masalah menstruasi, rasa
terbakar, sembelit, demam (malaria), kolik, infeksi, cacing, dan parasit, serta
campak, dan hepatitis (Tanwar et al., 2022). Penggunaan daun pare sebagai
obat tradisional juga banyak ditemukan di wilayah Di Asia, Afrika Selatan,
Nigeria, dan Senegal, daun pare umumnya digunakan untuk mengobati
demam, meredakan nyeri, gangguan gastrointestinal, infeksi parasit, diabetes,
malaria, dan mempercepat penyembuhan luka. Berbagai manfaat tersebut
telah telah terdokumentasi dengan baik dan tervalidasi dari pengalaman

penggunaan secara turun-temurun di masyarakat setempat (Han et al., 2023).

B. Ekstraksi
1. Definisi Ekstraksi

Ekstraksi merupakan suatu proses untuk memisahkan senyawa aktif yang
larut dengan menggunakan pelarut cair tertentu dari bahan simplisia. Bahan
baku yang digunakan dalam proses ini umumnya berupa simplisia, yaitu
bahan alami yang berasal dari tumbuhan, hewan atau mineral yang hanya
mengalami proses pengeringan dan belum mengalami pengolahan lebih
lanjut (Sapitri et al., 2022). Ekstraksi juga diartikan sebagai proses pemisahan
komponen dari suatu bahan menggunakan pelarut yang sesuai untuk
memperoleh rendemen yang diinginkan (Syamsul et al., 2020). Prinsip dasar
ekstraksi bergantung pada perbedaan tingkat kelarutan suatu senyawa dalam
dua fase cair yang tidak saling bercampur, seperti air dan pelarut organik.

Mekanisme ekstraksi ini terjadi melalui perpindahan massa senyawa dari fase
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padat ke dalam pelarut, yang diawali pada area antarmuka antara bahan dan

pelarut

kemudian dilanjutkan dengan proses difusi hingga tercapai

keseimbangan konsentrasi (Melani et al., 2022).

2. Penggunaan Ekstraksi

Menurut (Yulinar & Suharti, 2023) metode ekstraksi dapat digunakan

menjadi dua cara berdasarkan suhu pemanasannya, yaitu dengan cara dingin

dan cara panas.

a. Cara Dingin

Ekstraksi cara dingin terdiri dari maserasi dan perkolasi.

1)

2)

Maserasi

Maserasi merupakan metode penyarian sederhana, dengan cara
merendam sampel dalam pelarut yang sesuai pada suhu kamar
selama periode waktu tertentu dan disertai dengan pengadukan.
Proses ini bertujuan untuk meminimalkan kerusakan senyawa aktif
yang diektraksi, dengan ketentuan bahwa pelarut harus sepenuhnya
merendam simplisa.

Perkolasi

Perkolasi adalah metode ekstraksi dengan menggunakan pelarut
yang selalu baru, dilakukan dengan cara mengalirkan pelarut secara
terus-menerus melalui simplisia, sehingga senyawa aktif dapat

terekstraksi secara optimal hingga proses selesai.
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b. Cara Panas

Ekstraksi cara panas meliputi sokletasi, refluks, infusa dan dekok.

1) Sokletasi
Sokletasi adalah metode ekstraksi berkesinambungan yang
menggunakan alat soklet dengan pelarut organik pada suhu didih.
Jumlah pelarut yang digunakan relatif tetap selama proses
berlangsung.

2) Refluks
Refluks adalah metode ekstraksi yang dilakukan dengan
memanaskan sampel menggunakan alat refluks pada suhu didih
pelarut dalam waktu tertentu. Proses ini menggunakan jumlah
pelarut yang relatif konstan dengan bantuan kondensor (pendingin
balik).

3) Infusa
Infusa adalah metode ekstraksi yang digunakan untuk simplisia
bersifat lunak seperti daun dan bunga, dengan menggunakan pelarut
air pada suhu 96 — 98 °C selama 15 — 20 menit, dihitung sejak suhu
mencapai 96 °C.

4) Dekok
Dekok adalah metode ekstraksi yang serupa dengan infusa, namun
dilakukan pada suhu 100°C dengan waktu yang lebih lama, yaitu

sekitar 30 menit.
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C. Elixir
1. Definisi Elixir

Elixir adalah salah satu bentuk sediaan larutan yang diformulasikan
dengan berbagai eksipien seperti pemanis (gula atau zat pemanis lainnya),
perasa, pewarna, dan pengawet untuk meningkatkan rasa dan aroma sediaan
agar lebih mudah diterima saat dikonsumsi (Depkes RI, 2020). Elixir juga
dapat didefinisikan sebagai sediaan cair yang menggunakan etanol sebagai
pelarut utama untuk membantu meningkatkan kelarutan obat, memiliki rasa
dan bau yang menyenangkan. Selain zat aktif, eliksir biasanya mengandung
bahan tambahan seperti zat pemanis, zat warna, zat pewangi dan zat pengawet
yang digunakan sebagai obat dalam. Kadar etanol yang digunakan sebagai
pelarut biasanya dicantumkan pada kemasan dalam bentuk persentase volume

per volume (% v/v ) (Simatupang & Sitompul, 2022).

2. Jenis-Jenis Elixir

Menurut (Yunike et al., 2024) eliksir dibedakan menjadi dua jenis, yaitu:

a. Medicated Elixir: Merupakan eliksir yang mengandung bahan berkhasiat
obat. Pemilihan pelarut dalam sediaan ini disesuaikan dengan karakteristik
obat, terutama memperhatikan kelarutan serta kestabilannya dalam air
maupun alkohol.

b. Non Medicated Elixir: Merupakan eliksir yang tidak mengandung zat aktif
obat dan berfungsi sebagai bahan tambahan. Sediaan ini digunakan untuk

meningkatkan rasa/menghilangkan rasa yang tidak enak, serta dapat
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digunakan sebagai bahan pengencer pada eliksir yang mengandung bahan
aktif obat.
3. Keuntungan dan Kerugian Elixir
Keuntungan dan kerugian Elixir menurut (Meshram et al., 2023), yaitu:
a. Keuntungan

1) Pemeliharaan komponen yang larut dalam air dan alkohol: Eliksir yang
bersifat hidroalkohol mampu mempertahankan komponen yang larut
dalam air maupun alkohol secara efektif dalam satu larutan. Hal ini
menjadikannya sesuai untuk sediaan obat yang mengandung kedua
jenis komponen tersebut, sehingga kelarutan dan kestabilan zat aktif
dapat terjaga dengan baik.

2) Stabilitas yang lebih baik: Eliksir umumnya memiliki stabilitas yang
lebih tinggi dibandingkan sirup berbasis air. Kandungan alkohol
berperan sebagai pengawet yang dapat menghambat pertumbuhan
mikroorganisme serta memperpanjang masa simpan sediaan.

3) Peningkatan stabilitas jangka panjang: stabilitas eliksir yang baik
sangat bermanfaat untuk sediaan obat yang memerlukan penyimpanan
dalam jangka waktu lama.

4) Kemudahan dalam pembuatan: Eliksir relatif mudah diformulasikan
karena prosesnya hanya melibatkan pelarutan zat aktif dalam campuran
pelarut air dan alkohol, sehingga proses peracikan menjadi lebih praktis

dan efisien di bidang farmasi.
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5) Rasa yang menyenangkan: Eliksir dapat ditambahkan zat perasa untuk
memperbaiki rasa, sehingga lebih mudah diterima pasien, terutama
untuk obat yang memiliki rasa pahit atau tidak enak.

b. Kekurangan

1) Tidak sesuai untuk penghindaran alkohol: Eliksir mengandung alkohol
sehingga kurang sesuai untuk kelompok tertentu yang membatasi atau
menghindari penggunaan alkohol.

2) Potensi pengendapan zat tertentu: Kandungan alkohol dapat
mempengaruhi kelarutan beberapa bahan yang larut dalam air seperti
tragakan, akasia, agar, dan garam anorganik, sehingga pada kondisi
tertentu dapat terjadi kekeruhan atau perubahan tampilan sediaan.

3) Kemungkinan ketidakstabilan jika diencerkan: Penambahan air dalam

jumlah

D. Malaria
1. Definisi Malaria

Malaria merupakan penyakit yang dapat mengancam jiwa akibat infeksi
parasit Plasmodium yang ditularkan ke manusia melalui gigitan nyamuk
betina Anopheles yang terinfeksi, sehingga dapat menuyerang sel darah
merah. Ada empat spesies utama yang paling sering menginfeksi manusia,
yaitu Plasmodium falciparum, Plasmodium vivax, Plasmodium malariae, dan
Plasmodium ovale. Di antara keempatnya, Pfalciparum dan Pvivax
merupakan yang paling umum ditemukan, dengan Pfalciparum sebagai

spesies paling berbahaya (WHO, 2022). Istilah "malaria" berasal dari bahasa
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Italia abad pertengahan, yaitu ‘mala aria’ yang berarti “udara buruk”.
Penyakit ini dahulu dikenal sebagai ague atau demam rawa karena sering
dikaitkan dengan daerah berawa. Dulu, malaria banyak ditemukan di wilayah
Eropa dan Amerika Utara, meskipun saat ini sudah tidak lagi bersifat endemik
di daerah tersebut. Berbeda dengan beberapa penyakit menular lainnya,
malaria tidak menular secara langsung antar manusia, melainkan melalui
perantara gigitan nyamuk Anopheles betina yang membawa parasit. Dari lima
spesies penyebab malaria manusia, Plasmodium falciparum dan Plasmodium
vivax menjadi yang paling berbahaya karena dapat menyebabkan infeksi berat
hingga berisiko kematian (Nopratilova et. al, 2023).
2. Etiologi Malaria

Malaria merupakan penyakit yang ditularkan melalui gigitan nyamuk
betina Anopheles yang telah terinfeksi parasit Plasmodium. Ketika nyamuk
menggigit individu yang terinfeksi, parasit tersebut masuk ke tubuh nyamuk
dan berkembang di dalamnya. Selanjutnya, saat nyamuk yang terinfeksi
tersebut menggigit orang lain, nyamuk menularkan parasit ini melalui air
liurnya ke dalam darah manusia dan memulai siklus infeksi malaria pada
manusia (Nopratilova et. al, 2023). Penyakit malaria disebabkan oleh parasit
Plasmodium yang ditularkan melalui gigitan nyamuk Anopheles betina.
Terdapat lima spesies Plasmodium yang dapat menginfeksi manusia yaitu,
Plasmodium falciparum, Plasmodium vivax, Plasmodium ovale, Plasmodium

malariae dan Plasmodium knowlesi (Kemenkes RI, 2023).
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3. Siklus Hidup Malaria

Berdasarkan literatur (CDC, 2020), siklus hidup parasit malaria
melibatkan dua inang, yaitu manusia sebagai tempat reproduksi aseksual dan
nyamuk Anopheles sebagai tempat reproduksi seksual. Saat nyamuk
Anopheles betina terinfeksi menggigit manusia, sprozoit (bentuk awal parasit
yang infektif) masuk ke dalam tubuh dan menginfeksi sel hati, berkembang
menjadi skizon (stadium parasit yang berisi banyak calon individu
baru/merozoit). Skizon kemudian pecah melepaskan merozoit (bentuk parsit
yang menyerang sel darah merah). Pada Plasmodium vivax dan Plasmodium
ovale, terdapat fase dorman di hati (hipnozoit, yaitu bentuk ‘tidur’ parasit)
yang dapat menyebabkan kekambuhan infeksi di kemudian hari. Merozoit
menginfeksi sel darah merah dan berkembang menjadi trofozoit (stadium
aktif yang sedang tumbuh dan makan), lalu menjadi skizon kembali yang
menghasilkan merozoit baru. Sebagian parasit berubah menjadi gametosit
(bentuk seksual), terdiri dari mikrogametosit (jantan) dan makrogametosit
(betina), yang berperan dalam munculnya gejala penyakit.

Saat nyamuk menghisap darah, gametosit masuk ke tubuh nyamuk dan
mengalami siklus sporogoni (perkembangbiakan seksual dalam tubuh
nyamuk). Di dalam usus nyamuk, terbentuk zigot¢ (hasil pembuahan), yang
berkembang menjadi ookinete (bentuk bergerak yang menembus dinding
usus), lalu menjadi ookista (kantung tempat pembentukan sporozoit). Ookista
akan pecah dan melepaskan sporozoit yang menuju ke kelenjar ludah

nyamuk. Sporozoit tersebut ditularkan Kembali ke manusia saat gigitan
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berikutnya, sehingga siklus berulang. Nyamuk berperan sebagai vektor
(pembawa penyakit), sedangkan manusia menjadi sumber penularan bagi
nyamuk, tanpa membuat nyamuk tersebut sakit (CDC, 2020).
4. Gejala Malaria
Pada malaria demam merupakan gejala utama yang paling sering
muncul. Pada tahap awal, demam biasanya bersifat tidak teratur. Demam
khas malaria bersifat akut (paroksismal) yang diawali dengan fase
menggigil, kemudian diikuti kenaikan suhu tubuh yang tinggi, dan berakhir
dengan keluarnya keringat yang banya. Pola atau siklus demam ini dapat
berbeda-beda tergantung pada jenis Plasmodium penyebabnya. Selain
gejala utama tersebut, penderita juga dapat mengalami keluhan lain seperti
sakit kepala, mual, muntah, diare, nyeri otot, dan pegal-pegal. Pada individu
yang tinggal di daerah endemis, gejala utama malaria seringkali tidak
muncul secara jelas dan dapat bersifat lebih ringan atau tidak spesifik
(Kemenkes RI, 2023).
5. Patogenesis Malaria
Menurut (Nopratilova et. al, 2023), patogenesis malaria adalah proses
terjadinya infeksi malaria yang menyebabkan gejala dan komplikasi
penyakit. Gejala seperti seperti demam, menggigil, mual, muntah, dan
anemia yang timbul akibat kerusakan sel darah merah serta respon tubuh
terhadap infeksi. Setelah masuk ke dalam sel darah merah, parasit
berkembang biak di dalamnya dan menyebabkan pecahnya sel darah merah

sehingga merozoit dilepaskan kembali ke aliran darah dan memicu
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munculnya gejala penyakit. Patogenesis malaria dimulai ketika parasit
Plasmodium beredar dalam aliran darah, kemudian menginvasi dan merusak
sel darah merah. Parasit ini juga dapat menetap pada organ dan jaringan
penting, mengganggu sirkulasi mikrovaskular, serta melepaskan toksin yang
memicu pelepasan sitokin proinflamasi. Secara patologis, malaria berkaitan
dengan terjadinya anemia dan peningkatan sitokin. Pada infeksi
Plasmodium  falciparum, kerusakan organ cenderung lebih berat
dibandingkan spesies lain sehingga gejalanya lebih parah. Hal ini terjadi
karena adanya “sticky knob” pada eritrosit yang menyebabkan perlekatan
pada endotel kapiler dan pembentukan roset, sehingga menimbulkan
sumbatan pada pembuluh darah di berbagai organ seperti otak, ginjal, usus,
dan hati. Selain itu, pecahnya skizon juga memicu pelepasan toksin dan
peningkatan sitokin yang berlebihan, yang dapat memperparah kondisi
peradangan (Irma, 2022).
6. Manifestasi Klinis Malaria

Menurut (Kemenkes RI, 2023), Manifestasi klinis malaria dapat
berkisar dari ringan hingga berat yang berpotensi mengancam jiwa.
Manifestasi klinis malaria sering menyerupai penyakit lain: seperti tifoid,
dengue, leptospirosis, hepatitis akut, chikungunya, dan infeksi saluran
pernapasan. Oleh karena itu, anamnesis mengenai faktor risiko, terutama
riwayat perjalanan ke daerah endemis malaria pada pasien dengan demam.
Diagnosis malaria dilakukan melalui kombinasi anamnesis, pemeriksaan

fisik, dan pemeriksaan laboratorium. Pada kasus malaria berat digunakan
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kriteria WHO. Pada balita, diagnosis dapat menggunakan pendekatan
MBTS. Diagnosis pasti malaria ditegakkan melalui pemeriksaan sediaan
darah secara mikroskopis dan/atau Rapid Diagnostic Test (RDT)

(Kemenkes RI, 2023).

E. Studi In Silico

Istilah “in-silico” merujuk pada penggunaan pendekatan berbasis komputer
dalam proses identifikasi kandidat obat. Metode ini memiliki berbagai
keuntungan dalam pengembangan obat seperti membantu proses penyaringan,
perancangan, serta prediksi potensi terapeutik senyawa baru, memprediksi
toksisistas sehingga potensi efek berbahaya dapat diketahui lebih awal. Selain
itu, pendekatan in silico mampu menghemat waktu dan biaya penelitian. Serta
meningktakan efisiensi pengembangan obat tahap awal menjadi lebih efisien
memanfaatkan data dan pengetahuan yang sudah ada. Berbagai kandidat obat
yang menjanjikan telah berhasil diidentifikasi melalui metode ini, menunjukkan
efektivitasnya dalam mendukung penemuan obat baru (Roney & Aluwi, 2024).

Metode in silico memungkinkan prediksi aktivitas biologis, sifat
farmakokinetik, serta potensi toksisitas suatu senyawa sebelum dilakukan
pengujian in vitro maupun in vivo. Keunggulannya meliputi proses analisis yang
lebih cepat, biaya yang lebih hemat, kemampuan menyaring banyak senyawa
sekaligus, serta mengurangi penggunaan hewan uji. Beberapa penelitian
menunjukkan bahwa pendekatan komputasi dapat meningkatkan efisiensi waktu
dan biaya dalam proses penemuan obat (Ferreira et al, 2025). Meski demikian,

metode in silico memiliki keterbatasan karena hasil yang diperoleh masih
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bersifat prediktif sehingga tetap memerlukan konfirmasi melalui uji
eksperimental. Selain itu, tingkat akurasi sangat bergantung pada kualitas data
yang digunakan, dan hasilnya belum sepenuhnya mempresentasikan kondisi

biologis yang sebenarnya di dalam tubuh (Sharma et al, 2024).

F. KNApSAcK

Sumber data yang digunakan untuk memperoleh daftar senyawa aktif yang
terkandung dalam tanaman menggunakan website KNApSAcK Family Database
(http://www.knapsackfamily.com/). Pada basis data tersebut, pencarian
dilakukan melalui menu halaman "Mesin Pencari" Kemudian dilanjutkan
dengan memilih fitur "Pencarian Kata Kunci KNApSAcK". Selanjutnya, nama
ilmiah tanaman dimasukkan dan pilih opsi daftar untuk menampilkan hasil.
Setelah proses pencarian, data yang diperoleh dari KNApSAcK kemudian disalin
ke dalam lembar kerja (Maretha et al., 2023).

KNApSAcK merupakan platform basis data yang terpercaya dalam
menyediakan informasi senyawa metabit tanaman dengan koleksi yang terus
diperbarui. Data yang diperoleh dari KNApSAcK meliputi identitas senyawa
seperti nama senyawa, SMILES, serta data pendukung yang diperlukan.
Selanjutnya, sejumlah senyawa dalam KNApSAcK dianalisis untuk
mengidentifikasi kandidat dengan tingkat kemiripan obat yang tinggi sesuai
dengan kriteria yang telah ditetapkan (Fath et al., 2024). SMILES (Simplified
Molecular Input Line Entry System) merupakan bentuk representasi struktur
molekul dalam format teks linear yang sederhana dan ringkas. Dalam bidang

komputasional, SMILES digunakan untuk menggambarkan struktur molekul
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sebagai deretan karakter yang dapat diproses oleh perangkat lunak komputer

(Noer & Putri, 2024).

G. Way2Drug/PASS Online

Way2Drug merupakan platform yang digunakan dalam penelitian in silico
yang digunakan untuk memastikan kesesuaian sistem komputasi dalam proses
penemuan obat. Platform ini berfungsi dapat mengidentifikasi perbedaan antara
kondisi normal dan patologis, mengeksplorasi biomarker serta target
farmakologis, dan mendukung perancangan kandidat obat dengan karakteristik
yang diinginkan (Sharma et al., 2024). Predicition of Activity Spectra for
Substance (PASS online) merupakan perangkat lunak yang digunakan untuk
memprediksi potensi aktivitas biologis dari suatu senyawa yang memiliki sifat
mirip obat. Hasil prediksi dinyatakan dalam nilai Pa (Probability of activity) dan
Pi (Probability of inactivity). Suatu senyawa diprediksi memiliki potensi
aktivitas biologis yang baik apabila nilai Pa lebih besar daripada nilai Pi
(Khaiitova, 2023).

Nilai Pa > 0,7 menunjukkan bahwa suatu senyawa memiliki potensi
aktivitas biologis yang tinggi serta memiliki kemiripan yang kuat dengan
senyawa obat yang memiliki aktivitas serupa. Nilai Pa pada rentang 0,5-0,7
mengindikasikan bahwa senyawa masih berpotensi menunjukkan aktivitas
biologis yang cukup baik dan layak dipertimbangkan sebagai kandidat obat baru.
Adapun nilai Pa < 0,5 menandakan senyawa memiliki potensi aktivitas biologis
yang relatif rendah, sehingga peluang senyawa untuk dikembangkan menjadi

kandidat obat juga relatif kecil (Kusumawati et al., 2021).
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H. SwissADME

Menurut (Saczewski et al., 2024), SwissADME merupakan aplikasi berbasis
web yang dikembangkan oleh Swiss Institute of Bioinformatics (SIB) untuk
memprediksi kemiripan obat, sifat farmakokinetik, serta kesesuaian kimia
senyawa molekul kecil. Alat ini banyak digunakan dalam penelitian penemuan
obat untuk mengevaluasi parameter penting seperti penyerapan, distribusi,
metabolisme, dan ekskresi (ADME), serta potensi toksisitas dan druglikeness
keseluruhan. SwissADME juga menghitung berbagai sifat fisikokimia, termasuk
luas permukaan polar topologi (TPSA), berat molekul, kelarutan air, dan
lipofilisitas (LogP), serta mengevaluasi kepatuhan terhadap aturan Lipinski

sebagai indikator bioavailabilitas oral yang baik.

I. ProTox-3.0

ProTox-3.0 merupakan server berbasis web yang digunakan untuk
memprediksi toksisitas senyawa kimia secara in silico menggambungkan
kemiripan molekuler dan pembelajaran mesin (machine learning). Sistem ini
mampu memprediksi hingga 61 parameter toksisitas yang meliputi toksisitas
akut, toksisitas organ spesifik (seperti hepatotoksisitas, neurotoksisitas),
toksisitas klinis, kejadian molekuler awal, jalur toksikologi, serta target
toksisitas off-target. Seluruh model telah divalidasi dengan data eksternal dan
menunjukkan kinerja yang baik berdasarkan sensitivitas dan spesifisikasinya.
Pengguna dapat memasukkan struktur kimia senyawa dalam bentuk 2D maupun
kode SMILES untuk memperoleh hasil prediksi toksisitas yang disertai dengan

skor kepercayaan serta visualisasi data. Memungkinkan analisis tunggal maupun
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multiplel, dengan hasil yang dapat diunduh dalam berbagai format. Keunggulan
utama ProTox-3.0 terletak pada cakupan toksisitas yang luas serta
kemampuannya memberikan informasi mengenai mekanisme molekuler yang
mendasari respon toksik, sehingga bermanfaat dalam evaluasi keamanan

senyawa pada tahap awal pengembangan obat (Banerjee et al., 2024).

J. Parameter Farmakokinetik dan Toksisitas

Profil farmakokimia meliputi karakteristik ADME (absorpsi, distribusi,
metabolisme, dan ekskresi) yang memengaruhi efektivitas suatu senyawa di
dalam tubuh, termasuk sifat kelarutan dan permeabilitasnya (Bahi et al., 2020).
Sementara itu, profil toksisitas menggambarkan kemungkinan efek merugikan
yang dapat ditimbulkan suatu senyawa. Evaluasi kedua aspek tersebut secara in
silico dapat dimanfaatkan sebagai tahap penyaringan awal senyawa aktif yang
lebih efisien, ekonomis, serta mengurangi penggunaan hewan percobaan dalam
pengembangan obat berbasis bahan alam (Deviana & Diniatik, 2021). Prediksi
farmakokinetik  dilakukan untuk menilai parameter seperti absorpsi
gastrointestinal (GI), kemampuan menembus Blood-Brain Barrier (BBB), status
sebagai substrat P-glycoprotein (P-gp), serta potensi inhibisi enzim sitokrom
P450. Selain itu, dilakukan pula analisis drug-likeness berdasarkan aturan
Lipinski, Ghose, Veber, Egan, dan Muegge untuk mengevaluasi kelayakan
senyawa sebagai kandidat obat (Ikhtiarudin et al., 2024). Prediksi tersebut
dilakukan menggunakan SwissADME vyang juga menyediakan informasi
mengenai interaksi enzim CYP450, permeabilitas kulit (Log Kp), dan potensi

bioavailabilitas senyawa (Novianty, 2022).
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Uji drug-likeness digunakan untuk menyaring senyawa yang berpotensi
memiliki bioavailabilitas oral yang baik berdasarkan sifat fisikokimia dan
farmakokinetiknya (Riwu et al., 2024). Penilaiannya meliputi parameter
Lipinski, Ghose, Veber, Egan, dan Muegge yang mengevaluasi berat molekul,
logP, jumlah donor dan akseptor ikatan hidrogen, polar surface area (PSA),
jumlah rotatable bonds, serta karakteristik struktur lainnya. Selain itu,
bioavailability score digunakan untuk memperkirakan peluang senyawa untuk
mencapai sirkulasi sistemik setelah pemberian oral. Nilai >0,55 menunjukkan
potensi bioavailabilitas yang baik, sedangkan nilai <0,55 mengindikasikan
bioavailabilitas yang lebih rendah (Zhang et al., 2021). Prediksi toksisitas juga
menjadi tahap penting dalam pengembangan obat. Platform ProTox Pdigunakan
untuk memprediksi berbagai parameter toksisitas yaitu toksisitas akut,
hepatotoksisitas,  sitotoksisitas,  karsinogenisitas, = mutagenisitas, dan
imunotoksisitas (Nursanti et al., 2023). Analisis dalam penelitian ini difokuskan
pada nilai LD50 (Lethal Dose 50%), yaitu dosis yang menyebabkan kematian
pada 50% hewan uji. Nilai LDso digunakan sebagai indikator toksisitas akut dan
dasar penilaian keamanan suatu senyawa sebelum dilakukan pengujian lanjutan

(Karaduman & Celik, 2024).
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Tabel 2.1 Formula Elixir (Irawan et al, 2025)

Formula
Bahan Kegunaan
F1 % F2 % F3 %
Ekstrak Kulit Melinjo 2,5 5 10 Zat Aktif
Etanol 90% 5 5 5 Pelarut
Propilenglikol 10 10 10 Pelarut
Sorbitol 15 15 15 Agen anticapslocking
Na-Benzoat 0,5 0,5 0,5 Pengawet
Gliserin 15 15 15 Pemanis
Esens Strawberry q.s q.s q.s Pewangi
Sirplus Strawberry q.s q.s q.s Pemanis
Ad Ad Ad
Aquadest Pelarut
100ml | 100ml | 100 ml

2. Modifikasi Formula

Tabel 2.2 Formula Elixir Ekstrak Daun pare yang telah dimodifikasi

Formula Jurnal
Bahan F1% | F2% | F3 % Kegunaan Acuan
Konsentrasi
Ekstrak Daun Pare 10 15 20 Zat Aktif
Etanol 90% 5 5 5 Pelarut
Propilenglikol 10 10 10 Pelarut
Sorbitol 15 | 15 | 15 Agen
anticapslocking
Na-Benzoat 0,5 0,5 0,5 Pengawet (Akanji et al.,
Gliserin 15 15 15 Pemanis 2016)
Esens Strawberry q.s g.s q.s Pewangi
Sirplus Strawberry | q.s q.s q.s Pemanis
Ad Ad Ad
Aquadest 100 100 100 Pelarut
ml ml ml
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L. Komponen Penyusun Eliksir
1. Zat Aktif

Zat aktif merupakan komponen utama yang berperan menghasilkan efek
farmakologis atau terapeutik dalam pengobatan penyakit. Dalam sediaan
eliksir, zat aktif dapat terlarut dengan baik sehingga membantu meningkatkan
kelarutan dan mempertahankan kestabilannya dalam bentuk larutan (Ansel et
al, 2011).

2. Pelarut

Pelarut yang umum digunakan pada sediaan larutan yaitu aquadest atau
campuran beberapa pelarut (Depkes RI, 1979). Pada eliksir, etanol berfungsi
sebagai pelarut utama untuk meningkatkan kelarutan zat aktif dan biasanya
dikombinasikan dengan air, membentuk larutan hidroalkoholik (Ambari,
2020). Konsentrasi alkohol yang digunakan umumnya berkisar 5-10%.
Selain itu, gliserin dan propilenglikol juga sering dimanfaatkan sebagai
pelarut tambahan (Ansel et al, 2011)

3. Kosolven

Kosolven adalah pelarut tambahan yang digunakan untuk meningkatkan
kelarutan dan stabilitas zat aktif, khususnya obat yang sukar larut dalam air
(Noviza et al., 2015). Kosolven bekerja dengan menurunkan tegangan
antarmuka antara pelarut dan zat terlarut sehingga meningkatkan kelarutan
senyawa hidrofobik (Sumarny et al., 2015). Beberapa kosolven yang umum
digunakan yaitu propilenglikol, etanol, gliserin, polietilenglikol, dan
glikofurol. Propilenglikol digunakan sebagai kosolven untuk meningkatkan

kelarutan dan stabilitas zat aktif yang sukar larut dalam air. Penggunaannya
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dapat meningkatkan konsentrasi zat terlarut dalam sediaan sehingga banyak
digunakan dalam formulasi farmasi (Noviza et al., 2015).
4. Pengawet

Pengawet merupakan bahan tambahan yang berfungsi untuk mencegah
pertumbuhan mikroorganisme selama penyimpanan sehingga kualitas dan
mutu simpan sediaan dapat menjaga (Rowe et al, 2009). Pada eliksir dengan
kadar alkohol lebih dari 10-12%, pengawet tambahan umumnya tidak
diperlukan karena alkohol telah memiliki aktivitas antimikroba. Namun, pada
kadar alkohol yang lebih rendah, pengawet tetap diperlukan untuk
menghambat pertumbuhan mikroba (Depkes RI, 2014). Beberapa pengawet
yang umum digunakan dalam sediaan oral yaitu metil paraben (0,015-0,2%),
propil paraben (0,01-0,02%), asam benzoat (0,01-0,10%), dan natrium
benzoat (0,02-0,5%) (Rowe et al, 2009).

5. Pemanis

Pemanis ditambahkan untuk memperbaiki rasa dan meningkatkan
penerimaan pasien terhadap sediaan eliksir. Bahan pemanis yang umum
digunakan antara lain sukrosa, sirup sukrosa, sorbitol, gliserin, dan sakarin
(Depkes RI, 1979). Pada eliksir dengan kadar alkohol tinggi, pemanis buatan
seperti sakarin lebih sering digunakan. Sedangkan, gliserin dapat
dimanfaatkan sebagai pemanis dengan konsentrasi hingga <20% (Rowe et al,

2009).
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6. Perasa (Flavouring Agent)

Perasa digunakan untuk menutupi rasa pahit atau kurang enak dari zat
aktif serta meningkatkan penerimaan sediaan oleh pasien. Bahan perasa harus
aman, stabil, mudah larut, dan kompatibel dengan komponen formulasi
lainnya. Perasa yang umum digunakan pada sediaan cair yaitu rasa buah,
vanila, dan mint (Depkes RI 1979). Pada formulasi ini digunakan sirplus
strawberry sebagai flavouring agent untuk memberikan rasa serta aroma
stroberi, sehingga dapat menutupi rasa yang kurang sedap serta meningkatkan
penerimaan sediaan oleh konsumen, terutama pada anak-anak (Irawan et al,
2025).

7. Pewarna
Pewarna atau corrigens coloris merupakan bahan tambahan yang
digunakan untuk memperbaiki penampilan dan meningkatkan daya tarik
sediaan. Pewarna yang digunakan harus mudah larut dalam air, stabil selama
penyimpanan, serta tidak bereaksi dengan bahan lain dalam formulasi (Irawan
et al, 2025). Pemilihan warna umumnya disesuaikan dengan rasa sediaan,
sedangkan pada eliksir pewarna biasanya digunakan dalam rentang konsentrasi
0,01-0,1% (Rowe et al, 2009).
M. Monografi Bahan
Monografi bahan yang digunakan dalam penelitian ini adalah:
1. Etanol
Etanol merupakan campuran etil alkohol dan air yang mengandung tidak

kurang dari 94,7% v/v atau 92,0% dan tidak lebih dari 95,2% v/v atau 92,7%
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C>HeO (Depkes RI, 1979). Etanol merupakan salah satu pelarut yang sering
digunakan, karena bersifat non-toksik dan memiliki tingkat kepolaran yang
tinggi. Sifat tersebut memungkinkan etanol mudah larut dalam air dan hampir
semua pelarut organik. Etanol juga memiliki aktivitas antibakteri yang baik
(Dianda & Suharti, 2023).
2. Propilenglikol
Propilenglikol merupakan bahan yang banyak dimanfaatkan dalam
formulasi sediaan farmasi karena dapat berfungsi sebagai pelarut, kosolven,
humektan, dan pelembab. Bahan ini juga mampu meningkatkan viskositas
sediaan sehingga membantu meningkatkan penetrasi zat aktif (Rowe et al.,
2009)
3. Sorbitol
Sorbitol dengan rumus molekul CsH1406 merupakan salah satu poliol
alami yang umum digunakan sebagai pemanis. Tingkat kemanisannya sekitar
0,6 kali relatif lebih rendah dari sukrosa dan memiliki nilai kalori yang
rendah, yaitu 2,6 kalori/gram sehingga aman untuk dikonsumsi oleh penderita
diabetes (Aziz et al., 2021).
4. Na-Benzoat
Natrium benzoat berbentuk serbuk atau granul kristal halus berwarna
putih, tidak berbau, atau hampir tidak berbau, serta stabil selama
penyimpanan. Natrium benzoat mudah larut dalam air, agak sukar larut dalam
etanol dan lebih mudah larut dalam etanol 90%. (Rowe et al., 2009). Natrium

benzoat merupakan garam dari asam benzoat yang banyak digunakan
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sebagai bahan pengawet makanan karena mampu menghambat pertumbuhan
khamir dan bakteri dengan rentang pH 2,5-4 (Faroch et al., 2021).
5. Gliserin
Gliserin atau gliserol adalah senyawa organik berupa cairan kental,
jernih, tidak berwarna, dan tidak berbau dengan rasa yang manis. Secara
kimia, gliserin termasuk golongan alkohol trihidroksil (triatomik) yang
memiliki rumus molekul CsHsOs dan sering digunakan sebagai pemanis
dalam formulasi sediaan (Zurairah, 2024).
6. Essence Strawberry
Essence Strawberry memiliki aroma dan rasa khas strawberry serta
digunakan sebagai bahan pengaroma dalam sediaan. Larut dalam 25 bagian
etanol (95%) P, dalam 80 bagian gliserin, dalam 50 bagian protanol, dalam 28
bagian propilenglikol, dalam 85 bagian air. (Rowe et al., 2009).
7. Sirplus Strawberry
Sirplus strawberry digunakan sebagai pemberi rasa dan warna pada
sediaan elixir. Penggunaannya bertujuan untuk meningkatkan daya terima,
terutama anak-anak, karena memberikan rasa manis dan warna yang sesuai
dnegan aroma stroberi yang disukai anak-anak (Rowe et al., 2009).
8. Aquadest
Aquadest merupakan cairan jernih yang tidak berasa, tidak berbau, dan
tidak berwarna dengan rumus H>O. serta berat molekul 18,02. Dalam
formulasi sediaan, aquades digunakan sebagai pelarut atau pembawa berbagai

bahan dalam sediaan obat (Rowe et al., 2009).
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N. Penelitian Terdahulu

Beberapa penlitian terdahulu yang mendukung pengembangan formulasi
sediaan elixir dari ekstrak daun pare (Momordica charantia L.) sebagai
antimalaria. Penelitian yang dilakukan oleh Akanji et al (2016) menunjukkan
bahwa Momordica charantia (pare) memiliki aktivitas antimalaria yang bersifat
tergantung pada dosis yang diberikan. Pada uji supresif 4-hari terhadap tikus
yang terinfeksi Plasmodium berghei, ekstrak pare mampu menghambat
pertumbuhan parasit secara signifikan, meskipun efektivitasnya masih lebih
rendah dibandingkan klorokuin yang mencapai penghambatan 100% pada dosis
20%. Penelitian Abdillah et al. (2015) melaporkan bahwa daun pare
mengandung senyawa aktif seperti flavonoid, alkaloid, saponin, tanin, sterol, dan
triterpenoid yang berperan dalam aktivitas antiplasmodium baik secara in vitro
maupun in vivo dan melaporkan bahwa ekstrak etanol 70% daun pare memiliki
aktivitas antiplasmodium terhadap Plasmodium falciparum. Hasil penelitian
menunjukkan adanya penghambatan pertumbuhan parasit, termasuk pada strain
3D7 yang sensitif terhadap klorokuin.

Di sisi lain, penelitian oleh Irawan et al. (2025) terkait formulasi sediaan elixir
ekstrak etanol kulit melinjo menunjukkan bahwa variasi konsentrasi zat aktif
(2,5%-20%) serta penggunaan bahan tambahan seperti propilenglikol, etanol,
sorbitol, gliserin, dan natrium benzoat berpengaruh terhadap kestabilan fisik
sediaan. Evaluasi parameter seperti pH, viskositas, homogenitas, dan stabilitas
menunjukkan bahwa komposisi formula menentukan mutu akhir eliksir, dengan

formula konsentrasi 20% memberikan aktivitas antioksidan terbaik. Sementara
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itu, penelitian oleh Santoso et al. (2025) menunjukkan bahwa sediaan eliksir
herbal dapat mempertahankan kestabilannya selama penyimpanan berdasarkan
evaluasi organoleptik, pH, viskositas, dan bobot jenis.

Berdasarkan penelitian-penelitian sebelumnya yang telah dipaparkan,
sebagian besar kajian mengenai potensi antimalaria daun pare masih terbatas
pada uji in vivo dan in vitro seperti yang dilakukan Akanji et al. (2016) dan
Abdillah et al. (2015), sedangkan studi formulasi sediaan elixir sebelumnya
Irawan et al. (2025) dan Santoso et al. (2025) lebih menitikberatkan pada
kestabilan fisik tanpa mengaitkannya dengan aktivitas antimalaria. Oleh karena
itu, penelitian ini berbeda karena mengkombinasikan berbagai pendekatan
tersebut, yaitu identifikasi metabolit sekunder daun pare secara in silico
menggunakan KNApSAcK, analisis potensi aktivitas biologis menggunakan
Way2Drug, profil farmakokinetik menggunakan SwissADME, toksisitas Protox-
3.0 sekaligus pengembangan sediaan elixir ekstrak daun pare (Momordica
charantia L.) dan evaluasi kestabilannya secara fisik. Dengan demikian,
penelitian ini tidak hanya menilai potensi farmakologis daun pare melalui
pendekatan in silico, tetapi juga mengembangkan bentuk sediaan elixir sebagai
upaya mendukung pemanfaatannya sebagai kandidat obat antimalaria berbasis

tanaman.
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O. Kerangka Teori

Kerangka teori ini disusun untuk memberikan landasan konseptual bagi
penelitian mengenai efektivitas sediaan elixir ekstrak daun pare (Momordica
charantia L.) sebagai terapi antimalaria, sehingga analisis data dapat dilakukan

secara terarah dan sistematis.

Ekstrak Daun Pare
(Momordica charantia L.)

l

v v
Skiining Fitokitia J Formulasi Sediaan Klecir
S In Sili Ekstrak Daun Pare
Sy (Momordica charantia L.)

v v v v / v

Mengidentifikasi Prediks: Konzentrasi ] [Konsenm:i Konzentrazi

J

Metabolit Akivitas Fp’e"‘h" Profil Prediksi 10% 15% 20%
Selomnder Artimalana ek L Toksizitas
Dalam Daun Pars Senyawa FADAE) Menggunakan [ |

Menzzunskan | | Menszunskan l\ﬁfﬂ_—wamw ProTox-2.0
ENApSACK WayiDrug A

Uji Stabilitas Fisik Sediaan Elixir
Meliputi Uji Organoleptis, Uji
Homogenitas, Uji pH. Uji Berat
+ Tenis, Uji Viskositas, dan Uji

Stabilitas Selama Penyvimpanan

[ Database, Potensi Antimalaria Daun Pare ] +

(Momordica charantia L.)
Interpretasi Hasil

Gambar 2.2 Kerangka Teori

Sumber: (Lathifah et al, 2022; Irawan et al, 2025; Roney & Aluwi, 2024; Maretha

et al., 2023; Sharma et al., 2024; Saczewski et al., 2024)
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Kerangka konseptual pada penelitian ini merupakan rangkaian hubungan

antar variabel yang disusun berdasarkan kerangka teori, kemudian dibuat dalam

bentuk bagan untuk memperjelas alur penelitian serta keterkaitan setiap tahapan

penelitian yang dilakukan.

e

o

Variabel Independen (Variabel Bebas):

Ekstrak Daun Pare (Momordica charantia L.)
Mengandung Metabolit Sekunder Yang Dianalisis
Secara in silico (Menggunakan KNApSA4cK,
Way2Drug, SwissADME, dan ProTox-3.0)

\

P

Variabel Dependen (Variabel Terikat):

Formulasi Sediaan Elixir Ekstrak Daun Pare
(Momordica charantia L.) Dalam 3
Konsentrasi (10%), (15%), dan (20%)
Kemudian Diuji Stabilitas Fisiknya

A 4

Formulasi Elixir Dengan Sifat
Fisik Stabil dan Berpotenst
Sebagai Agen Antimalaria

Gambar 2.3 Kerangka Konseptual

Keterangan:

:] : Variabel Independen (Variabel Bebas)

Variabel Dependen (Variabel Terikat)
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Definisi operasional dan kriteria objektif dalam penelitian ini adalah:

Tabel 2.3 Definisi Operasional dan Kriteria Objektif

mutagenisitas,

No | Variabel | Definisi | AlatdanCara o opiekdif | Skala
Operasional Pengukuran
1 Ekstrak Senyawa - KNApSAcK: - Senyawa Rasio
Daun  Pare | metabolit pencarian dan teridentifikasi (nilai  Pa,
(Momordica | sekunder yang ekstraksi  daftar dalam LDsy, dan
charantia L..) | terkandung senyawa/ KNApSAcK parameter
(Variabel dalam  daun metabolit sebagai metabolit | ADME
Independen) | pare sekunder sekunder dan | lainnya
(Momordica berdasarkan nama memiliki laporan | dalam
charantia L.) ilmiah. aktivitas biologis | bentuk
dianalisis - Way2Drug (PASS terkait antimalaria | angka)
secara in Online): Pada Way2Drug
silico. masukkan Senyawa
struktur/ dianggap
senyawa — potensial jika
prediksi aktivitas memiliki nilai
biologis dan probability of
prediksi activity (Pa)
toksisitas. untuk  aktivitas
- SwissADME: antimalaria > 0.7
masukkan Profil ADME
struktur/ (Absorpsi,
senyawa — Distribusi,
prediksi Metabolisme, dan
parameter Ekskresi)  pada
farmakokinetik SwissADME
- ProTox-3.0: menunjukkan
memasukkan parameter  yang
struktur senyawa mendukung.
— prediksi Pada Prolox-3.0,
toksisitas akut senyawa
(LDsyp), kelas dianggap relatif
toksisitas, aman apabila
hepatotoksisitas, memiliki nilai
karsinogenisitas, LD50 tinggi,
mutagenisitas, kelas  toksisitas
sitotoksisitas, dan rendah, serta tidak
imunotoksisitas menunjukkan
prediksi
hepatotoksisitas,
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karsinogenisitas,
sitotoksisitas,
maupun
imunotoksisitas
yang signifikan.

Formulasi
Sediaan
Elixir
Ekstrak
Daun Pare
(Momordica
charantia
L.) (Variabel
dependen)

Sediaan elixir
ekstrak daun
pare
(Momordica
charantia L.)
yang
diformulasika
n dalam 3
konsentrasi
(10%), (15%),
dan (20%)
kemudian
diuji stabilitas
fisiknya

- Proses formulasi
mengikuti
prosedur
pembuatan elixir:
pencampuran
pelarut etanol-air,
penambahan
ekstrak sesuai
konsentrasi,
penambahan
pengawet, bahan
pemanis, perasa,
dan pewangi

- Pengujian sediaan
elixir ekstrak
daun pare: Uji
Organoleptis, Uji
pH (rentang
target 5-6), Uji
Berat Jenis
(menggunakan
piknometer untuk
menghitung
massa jenis
(g/mL), Uji
Viskositas
(menggunakan
viskometer
Brookfield,
dicatat setelah 3
kali putaran), Uji
stabilitas
penyimpanan
(selama 4
minggu).

Perubahan
organoleptis
minimal selama
penyimpanan

pH tetap dalam
rentang 5-6.
Berat jenis stabil
Viskositas stabil
pada rentang
yang sesuai untuk
eliksir.

Tidak terjadi
perubahan
signifikan pada
parameter setelah
uji stabilitas

Rasio

(pH, berat
jenis dalam
g/mL,
viskositas
dalam cP)
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R. Hipotesis

Hipotesis dalam penelitian ini adalah:

1. Metabolit sekunder daun pare (Momordica charantia L.) yang
teridentifikasi melalui KNApSAck memiliki potensi sebagai terapi
antimalaria.

2. Metabolit sekunder daun pare memiliki potensi aktivitas biologis yang
signifikan, tingkat toksisitas rendah, serta profil farmakokinetik
(Absorption, Distribution, Metabolism, Excretion) berdasarkan analisis
Way2Drug, SwissADME, dan ProTox-3.0.

3. Sediaan elixir ekstrak daun pare (Momordica charantia L.) dari 3 konsetrasi
menunjukkan stabilitas fisik yang optimal ditinjau dari parameter
organoleptik, homogenitas, pH, berat jenis, viskositas, dan stabilitas

sediaan.



BAB III

METODE PENELITIAN

A. Desain Penelitian

Desain penelitian yang digunakan dalam studi ini adalah mixed-methods,
yaitu menggabungkan pendekatan komputasional (in silico) dengan
eksperimental kuantitatif di laboratorium. Penelitian ini bertujuan untuk menguji
efektivitas sediaan eliksir berbahan dasar ekstrak daun pare (Momordica
charantia L.) sebagai kandidat terapi antimalaria. Penelitian ini diawali dengan
pendekatan in silico dengan aplikasi KNApSAck, Way2Drug, SwissADME, dan
ProTox-3.0 untuk memprediksi potensi senyawa aktif dalam daun pare terhadap
target malaria. Hasil prediksi tersebut kemudian digunakan sebagai dasar dalam
pelaksanaan pengujian eksperimental kuantitatif di laboratorium.

B. Tempat dan Waktu Penelitian
Penelitian ini mulai dilakukan pada bulan November 2025 hingga Januari
tahun 2026 di laboratorium Teknologi Farmasi, Fakultas Ilmu Kesehatan,
Universitas Muhammadiyah Palopo, Sulawesi Selatan.
C. Populasi dan Sampel
Adapun jenis populasi dan sampel yang digunakan dalam penelitian ini
yaitu sebagai berikut:
1. Populasi
Populasi yang digunakan pada penelitian ini yaitu tanaman daun Pare
(Momordica charantia L.) diperoleh dari Kec. Bara, Kota Palopo. Sulawesi

Selatan.

42
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2. Sampel
Penelitian ini menggunakan sampel Ekstrak daun pare (Momordica
charantia L.) dengan konsentrasi F1 (10%), F2 (15%), dan F3 (20%).
D. Jenis dan Sumber Data
Jenis data dan sumber data yang digunakan dalam penelitian ini yaitu
sebagai berikut :
1. Jenis Data
Jenis data yang digunakan terdiri dari data primer dan data sekunder.
Data primer diperoleh secara langsung melalui pengujian laboratorium, yaitu
berupa hasil observasi terhadap stabilitas fisik sediaan eliksir ekstrak daun
pare. Parameter stabilitas yang diamati meliputi pH, viskositas, warna,
kejernihan, aroma, dan adanya endapan selama masa penyimpanan. Data
sekunder diperoleh dari berbagai sumber basis data dan literatur ilmiah
dengan pendekatan in silico serta jurnal ilmiah, artikel penelitian, dan buku
teks sebagai dasar teori dan pembanding hasil yang diperoleh dari analisis
digital dan eksperimental.
2. Sumber Data
Sumber data dalam penelitian ini diperoleh dari berbagai basis data dan
referensi ilmiah yang mendukung. Informasi mengenai metabolit sekunder
yang terkandung dalam daun pare (Momordica charantia L.) diambil dari
KNApSAck Family Database, yaitu basis data biokimia tumbuhan yang
menyediakan daftar senyawa fitokimia berdasarkan spesies. Prediksi aktivitas

biologis senyawa dilakukan secara in silico menggunakan PASS Online dari
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Way2Drug, profil farmakokinetik (Absorption, Distribution, Metabolism,
Excretion), dianalisis menggunakan SwissADME, serta prediksi toksisitas
menggunakan ProTox-3.0. Selain itu, berbagai literatur ilmiah seperti jurnal,
artikel penelitian, dan buku digunakan sebagai dasar teori dan pembanding
dalam pembahasan hasil analisis. Adapun untuk data primer, diperoleh
melalui eksperimen laboratorium, yang mencakup pengamatan terhadap
stabilitas fisik sediaan eliksir dengan berbagai konsentrasi ekstrak daun pare
yang diformulasikan, termasuk parameter seperti pH, kejernihan, viskositas,

dan kemungkinan terbentuknya endapan.

E. Instrumen Penelitian
Alat-alat yang akan digunakan pada penelitian ini terbagi menjadi 3 bagian,
yaitu sebagai berikut :
1. Alat
a. Hardware
Hardware yang digunakan pada penelitian ini yaitu komputer/laptop
dengan spesifikasi yang memadai (CPU modern, RAM > 4-8 GB), serta
koneksi internet yang stabil.
b. Software
Software yang digunakan pada penelitian ini diantaranya yaitu

https://www.knapsackfamily.com/ KNApSAcK,

https://www.way2drug.com/passonline/  Way2Drug  PASS  online,

http://www.swissadme.ch/# SwissADME, dan ProTox-3.0

https://tox.charite.de/protox3/
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c. Alat Laboratorium

Alat Laboratorium yang digunakan pada penelitian ini yaitu beaker
glass, lumpang dan alu, batang pengaduk, gelas ukur, botol kaca 50 ml,
blender, rotary evaporator, waterbath, toples kaca, pipet tetes, neraca

analitik, vortex, viscometer brookfield, piknometer, dan stopwatch.

2. Bahan

Bahan-bahan yang akan digunakan pada penelitian ini, yaitu bahan
senyawa uji yang akan di gunakan dalam penelitian ini yaitu dari famili
Curcurbitaceae (Momordica charantia L.), aquadest, etanol 70%, etanol
90%, asam klorida (HCI) pekat, propilenglikol, sorbitol, gliserin, natrium
benzoat, essence strawberry, sirplus strawberry, kertas perkamen, kertas pH,

dan label.

F. Prosedur Penelitian
Prosedur penelitian yang dilakukan dalam penelitian ini yaitu sebagai
berikut:
1. Studi in silico tanaman untuk mengetahui adanya aktivitas malaria.
a. KNApSAcK
Website KNApSAcK, digunakan pada penelitian ini untuk
mengidentifikasi senyawa metabolit sekunder yang terkandung dalam
daun pare (Momordica charantia L.). Tahap awal dilakukan dengan
membuka laman resmi website KNApSAcK yaitu,

https://www.knapsackfamily.com/KNApSAcK/ kemudian pilih menu

“Core system”, kemudian pada select by pilih “All Type”, lalu masukkan
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nama latin tanaman (Momordica charantia L.) pada menu pencarian dan
pilih List. Setelah itu akan muncul daftar senyawa aktif yang ada pada
Momordica charantia L. Kemudian SMILES dari senyawa yang diketahui
berpotensi sebagai antimalaria disalin untuk diprediksi dengan website
berikutnya.
. Way2Drug

Website Way2Drug PASS Online digunakan untuk memprediksi
aktivitas biologis dari senyawa daun pare (Momordica charantia L.) yang
telah  diperoleh. Prediksi dimulai dengan membuka website

https://way2drug.com/PassOnline/index.php kemudian pada laman PASS

online, pilih menu Go For Prediction. Selanjutnya, login menggunakan
akun terdaftar, lalu memilih opsi Predict New Compound dan klik
SMILES. Kemudian paste SMILES yang diperoleh dari KNApSAcK pada
kolom pencarian dan klik Get Prediction. Sistem akan menampilkan
aktivitas yang dimiliki senyawa, dan beberapa simbol yang
mendeskrpsikan senyawa herbal yang dianalisis, yaitu Pa (probability
active) mendeskripsikan aktivitas biologi senyawa herbal berpotensi aktif,
sedangkan Pi (probability inactive) mendeskripsikan aktivitas biologi
senyawa herbal berpotensi tidak aktif. Apabila nilai Pa > 0.7, maka
aktivitas biologi berpotensi tinggi untuk aktif. Selanjutnya, Senyawa yang

memenubhi kriteria tersebut dipilih untuk dianalisis lebih lanjut.
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c. SwissADME
Website  SwissADME  digunakan untuk memprediksi profil
farmakokinetik senyawa. Tahap penggunaanya dilakukan dengan

membuka website https://www.swissadme.ch/index.php kemudian paste

SMILES yang diperoleh ke kolom input yang tersedia dan klik tombol run.
Hasil analisis yang diperoleh meliputi parameter ADME (absorption,
distribution, metabolism, excretion), seperti absorpsi gastrointestinal (GI
absorption), kemampuan penetrasi sawar darah otak (BBB permeant),
interaksi dengan enzim sitokrom P450, serta parameter ekskresi. Selain
itu, dilakukan evaluasi drug-likeness berdasarkan aturan Lipinski, Ghose,
Veber, Egan, dan Muegge. Data yang diperoleh digunakan untuk menilai
kelayakan senyawa sebagai kandidat obat.d. Protox-3.0

Website Protox-3.0 digunakan untuk memprediksi tingkat toksisitas
senyawa secara in silico. Penggunaannya dilakukan dengan membuka

website https://tox.charite.de/protox3/ kemudian pilth menu Tox

Prediction. Paste SMILES yang diperoleh ke kolom input yang tersedia.
Kemudian pilih aspek Hepatotoxicity, Carcinogenicity, Immunotoxicity,
Mutagenicity, dan Cytotoxicity. Lalu, klik Start Tox-Prediction. Sistem
akan menampilkan hasil berupa nilai LDso (mg/kg), kelas toksisitas (kelas
1-6), serta prediksi toksisitas seperti hepatotoksisitas, mutagenisitas,
karsinogenisitas, dan imunotoksisitas. Interpretasi hasil dilakukan dengan
mempertimbangkan bahwa semakin tinggi nilai LDso dan semakin rendah

kelas toksisitas (kelas 4-6), maka senyawa tersebut memiliki tingkat
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keamanan yang lebih baik. Data hasil prediksi kemudian digunakan untuk
membandingkan profil toksisitas antar senyawa.
2. Preparasi sampel

Daun Pare (Momordica charantia) yang akan digunakan dipilih dan
dibersihkan menggunakan air mengalir untuk menghilangkan debu, kotoran
maupun bahan asing yang masih menempel. Setelah pencucian, daun
dikeringkan secara alami dengan cara diangin-anginkan pada tempat yang
terlindung dari cahaya matahari langsung selama 2-3 hari. Daun yang telah
kering kemudian dirajang dan dilanjutkan dengan proses pengeringan dengan
sinar matahari secara tidak langsung hingga diperoleh simplisia yang kering.
Selanjutnya simplisia dihaluskan atau diperkecil ukurannya, lalu disimpan
dalam wadah tertutup rapat (Gelian et al., 2024).

3. Ekstraksi Daun Pare (Momordica charantia L.)

Sebanyak 300 gram serbuk simplisia daun pare diekstraksi menggunakan
metode meserasi dengan perbandingan (1:7,5), menggunakan 2,250 ml etanol
70% (Ningsih et al., 2023). Proses maserasi dilakukan selama 3 hari dengan
pengadukan sesekali untuk membantu penyarian senyawa aktif, kemudian
dilanjutkan dengan remaserasi selama 3 hari berikutnya. Selanjutnya hasil
maserasi disaring, kemudian dipekatkan menggunakan rotary evaporator
pada suhu 50°C dengan kecepatan 60 rpm, kemudian dikentalkan
menggunakan waterbath pada suhu 50°C, hingga diperoleh ekstrak kental

(Koralina et al., 2023).
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4. Pembuatan Sediaan Elixir

Pembuatan sediaan elixir ekstrak kental daun pare diawali dengan
penimbangan seluruh bahan sesuai dengan kebutuhan masing-masing
formula. Ekstrak kental daun pare kemudian dilarutkan dengan propilenglikol
secara bertahap dalam beaker glass sambil diaduk hingga homogen,
selanjutnya ditambahkan etanol 90% dan diaduk kembali hingga terbentuk
campuran homogen (campuran A). Di wadah lain, natrium benzoat yang telah
digerus dicampur bersama gliserin dan sorbitol, kemudian diaduk hingga
hommogen (campuran B). Kedua campuran tersebut (A dan B) kemudian
disatukan dan diaduk hingga homogen. Selanjutnya pewangi dan perasa
strawberry ditambahkan kurang lebih 3 tetes, kemudian diaduk Kembali
hingga merata. Sediaan elixir dimasukkan ke dalam botol kaca 100 ml,
dicukupkan volumenya dengan aquadest hingga 100 ml, kemudian botol

ditutup, dikocok hingga homogen dan diberi label (Irawan et al, 2025).

5. Evaluasi Sediaan Eliksir
a. Uji Organoleptis

Pengujian organoleptis dilakukan untuk menilai mutu dan kesesuaian
eliksir melalui pengamatan visual dengan panca indra. Parameter yang
diamati mencakup warna, aroma, dan rasa. Sediaan eliksir dianggap
memenuhi persyaratan jika menunjukkan warna yang merata atau sesuai
warna yang diharapkan, memiliki aroma esens strawberry yang

dicampurkan, serta memiliki rasa yang diinginkan (Irawan et al., 2025).
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b. Uji Homogenitas
Pengujian homogenitas dilakukan untuk memastikan seluruh bahan,
baik zat aktif maupun eksipien telah terdistribusi secara merata di dalam
sediaan. Evaluasi ini dilakukan dengan penerangan cahaya dari senter pada
sampel yang dimasukkan dalam gelas kimia. Sediaan dinyatakan homogen
apabila tidak terlihat adanya partikel atau butiran kasar. Pengujian ini
dilakukan dengan tiga kali replikasi (Tamarin & Ulfa, 2025)
c. Uji pH
Pengukuran derajat keasaman (pH) sediaan dilakukan dengan
menggunakan indikator kertas pH. Diambil beberapa mL sediaan elixir
yang akan diuji, lalu dimasukkan ke dalam gelas kimia 250 mL,
selanjutnya nilai pH ditentukan. Pengujian ini dilakukan dengan tiga kali
replikasi. Sediaan eliksir dinyatakan memenuhi persyaratan apabila
memenuhi persyaratan nilai pH dalam rentang 5 — 6. (Puspitasari &
Na’imah, 2023).
d. Uji Berat Jenis
Pengujian berat jenis eliksir dilakukan menggunakan piknometer 50
mL. Prosedur diawali dengan menimbang piknometer kosong (WT1),
kemudian diisi penuh dengan sediaan elixir yang diuji, kemudian
ditimbang lagi (W2). Selisih antara W> dengan W» dihitung, untuk
memperoleh berat elixir (W3). Pengujian ini dilakukan dengan tiga kali
replikasi. Nilai berat jenis elixir dihitung dengan membagi W3 dengan

volume sampel (W3 / 50 mL (Vsampel)) Pengujian ini dilakukan dengan
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tiga kali replikasi. (Puspitasari & Na’imah, 2023). Eliksir hiroalkoholik
umumnya memiliki berat jenis sebesar 1,00-1,20 g/mL (Santoso et al.,
2025).
e. Uji Viskositas

Pengujian viskositas sediaan elixir dilakukan menggunakan
viskometer Brookfield, dengan menempatkan sampel di dalam beaker
glass 250 mL. Spindel dengan nomor yang sesuai dengan kekentalan
sampel uji dipasang pada alat, lalu diturunkan menggunakan tombol
revolver hingga seluruh spindel terendam sempurna dalam sampel uji.
Kecepatan putaran spindel (rpm) diseusuaikan agar jarum penunjuk skala
berada pada rentang pengukuran yang akurat yaitu antara (nilai 10 — 90).
Apabila skala yang terbaca berada dibawah angka 10, kecepatan putaran
spindel perlu ditingkatkan. Sebaliknya, apabila skala terbaca melebihi
angka 100, kecepatan putaran spindel perlu diturunkan. Angka yang
ditunjuk pada skala viskometer dicatat setelah 3 kali putaran untuk
penetapan nilai viskositas sediaan elixir yang diuji. Nilai viskositas
sediaan eliksir yang baik berkisar antara 5-13 cP (Puspitasari & Na’imabh,
2023).

f. Uji Stabilitas

Pengujian stabilitas bertujuan untuk mengamati kemampuan sediaan
dalam menjaga kualitasnya pada spesifikasi yang telah ditentukan
selama penyimpanan pada kondisi tertentu. Pengujian stabilitas sediaan

elixir dilakukan dengan menempatkan botol sediaan elixir untuk setiap
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formula yaitu F I, F II, dan F III dalam wadah tertutup rapat pada suhu
dingin selama 4 minggu, selanjutnya dievaluasi secara berkala meliputi
mutu organoleptik, pH, berat jenis, viskositas, dan homogenitas, dengan
menggunakan prosedur pengujian fisik yang sama seperti sebelumnya

(Irawan et al., 2025).

G. Teknik Pengumpulan Data

Teknik pengumpulan data yang digunakan dalam penelitian ini yaitu

sebagai berikut:

1. Data primer
Data primer diperoleh melalui hasil pengujian langsung terhadap
stabilitas fisik sediaan elixir ekstrak daun pare (Momordica charantia L.),
yang meliputi uji organoleptis, pH, berat jenis, viskositas dan stabilitas pada

berbagai konsentrasi elixir.
2. Data Sekunder

Data sekunder diperoleh dari berbagai sumber basis data dan literatur
ilmiah dengan pendekatan in silico. Selain itu, penelitian ini juga merujuk
pada jurnal ilmiah, artikel penelitian, dan buku teks sebagai dasar teori dan

pembanding hasil yang diperoleh dari analisis digital dan eksperimental.

H. Analisis Data
Analisis data yang digunakan dalam penelitian ini yaitu sebagai berikut:
1. Data senyawa metabolit sekunder dari daun pare dianalisis menggunakan
KNApSAck. Senyawa yang terdeteksi kemudian dianalisis menggunakan

Way2Drug (PASS Online) untuk memprediksi aktivitas biologis dan
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SwissADME untuk mengevaluasi profil farmakokinetik (Absorption,
Distribution, Metabolism, Excretion). Serta ProTox-3.0 untuk memprediksi
toksisitas. Selanjutnya, hasil analisis ini digunakan sebagai dasar untuk
mendukung manfaat daun pare sebagai terapi antimalaria.

. Data primer berupa formula elixir yang telah melalui uji organoleptik,
homogenitas, pH, berat jenis, viskositas, dan stabilitas yang paling optimal
selama penyimpanan dipilih sebagai formulasi terbaik.

. Hasil disajikan dalam bentuk tabel dan grafik untuk menentukan konsentrasi

ekstrak yang paling stabil secara fisik.



BAB 1V

HASIL DAN PEMBAHASAN

A. Hasil Penelitian
1. Uji In Silico Kandungan Ekstrak daun Pare (Momordica charantia L.)

Uji in silico terhadap kandungan ekstrak daun pare (Momordica
charantia L.) pada penelitian ini diawali dengan identifikasi senyawa
menggunakan KNApSAck. Selanjutnya, dilakukan prediksi aktivitas biologis
senyawa dengan Way2Drug/PASS Online. Kemudian evaluasi profil
farmakokinetik menggunakan SwissADME, serta prediksi tingkat toksisitas

senyawa menggunakan Protox-3.0.

a. KNApSAck

Berdasarkan basis data KNApSAck, ditampilkan sebanyak 191
senyawa metabolit sekunder yang teridentifikasi dari daun pare

(Momordica charantia L.).

el

Gambar 4.1 Hasil KNApSAcK
Selanjutnya dilakukan analisis untuk mengidentifikasi senyawa yang

memiliki aktivitas biologis yang relevan dengan patofisiologi malaria.

54
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Hasil analisis menunjukkan bahwa terdapat empat senyawa yang
memenuhi kriteria, berdasarkan potensi aktivitas antipiretik, antiplatelet,
dan antitrombotik. Keempat senyawa tersebut kemudian ditelusuri
kembali pada KNApSAck untuk memperoleh informasi struktur kimia
dalam bentuk SMILES, yang selanjutnya digunakan sebagai dasar dalam
pelaksanaan uji in silico pada tahap berikutnya. Keempat senyawa tersebut

yaitu:

Gambar 4.2 Hasil KNApSAcK Hydroxybenzoic acid

Gambar 4.3 Hasil KNApSAcK Gentisic Acid

\/
—

Gambar 4.4 Hasil KNApSAcK Naringin
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Gambar 4.5 Hasil KNApSAcK Vanillic Acid

Berdasarkan  hasil KNApSAck  diketahui bahwa senyawa
Hydroxybenzoic acid yang merupakan golongan senyawa fenolik,
khususnya sub kelompok yang disebut asam fenolat (phenolic acid),
Gentisic acid dan Vanillic acid yang termasuk kelompok senyawa fenolik
golongan Hydroxybenzoic acid, sehingga keduanya merupakan turunanan
dari Hydroxybenzoic acid (Lopez-herrador et al., 2025). Dan Naringin
yang merupakan salah satu senyawa flavonoid yang masuk golongan
flavanone glycoside (Shilpa et al., 2023). Senyawa-senyawa tersebut
selanjutnya diuji dengan website Way2Drug PassOnline untuk melihat

aktivitas biologisnya yang berpotensi sebagai obat antimalaria.

. Way2Drug/Pass Online

Aplikasi berbasis web Way2Drug/Pass Online digunakan untuk
memprediksi potensi aktivitas biologis dari suatu senyawa organik yang
memiliki karakteristik seperti obat. Nilai Pa > 0,7 mengindikasikan bahwa
suatu senyawa memiliki potensi yang sangat tinggi untuk aktivitas biologis
berdasarkan hasil uji laboratorium, serta memiliki kemiripan sifat yang
kuat dengan senyawa obat yang memiliki aktivitas serupa (Khaiitova,

2023).
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Tabel 4.1 Hasil Prediksi Aktivitas Biologis Daun Pare (Momordica

charantia L.)

Senyawa Aktivitas Pa Pi Potensi
Hydroxybenzoic .
) Antipyretic 0,765 | 0,004 Tinggi
acid
Gentisic acid Antipyretic 0,732 | 0,004 Tinggi
Naringin Antithrombotic 0,732 | 0,007 | Tinggi
Vanillic acid Antipyretic 0,705 | 0,005 | Tinggi
Hydroxybenzoic Platelet adhesion
0,703 | 0,003 Tinggi
acid inhibitor

Sumber: Data diolah dari Way2Drug/Pass Online, 2025

Berdasarkan Tabel 4.1 diketahui hasil uji masing-masing senyawa
memiliki potensi aktivitas (Pa) yang tinggi. Senyawa Hydroxybenzoic acid
memiliki aktivitas Antipiretik dengan nilai Pa 0,765, Senyawa Gentisic
acid memiliki aktivitas Antipiretik dengan nilai Pa 0,732, Senyawa
Naringin memiliki aktivitas Antitrombotik dengan nilai Pa 0,732, Senyawa
Vanillic acid memiliki aktivitas Antipiretik dengan nilai Pa 0,705, dan
senyawa Hydroxybenzoic acid memiliki aktivitas Platelet adhesion
inhibitor dengan nilai Pa 0,703. Nilai Pa > 0,7 mengindikasikan bahwa
suatu senyawa memiliki potensi yang tinggi untuk menjadi senyawa
bioaktif dalam pengujian laboratorium (in vitro maupun in vivo), sekaligus
memiliki tingkat kemiripan yang tinggi dengan senyawa obat dengan

bioaktivitas yang serupa (Saharani et al, 2021).

Sejalan dengan hasil prediksi yang menunjukkan bahwa senyawa-

senyawa yang diperoleh tidak memiliki aktivitas antimalaria secara
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langsung, beberapa literatur mengindikasikan bahwa aktivitas antipiretik,
antiplatelet, dan antitrombotik tetap memilik keterkaitan dalam
pendekatan terapi suporitif malaria. Seperti demam, serta gangguan
hematologi seperti perubahan fungsi trombosit dan pembekuan darah.
Pemanfaatan tanaman herbal dalam mengatasi malaria secara tradisional
memiliki keterkaitan erat dengan aktivitas antipiretik, mengingat demam
merupakan gejala utama malaria. Oleh karena itu, banyak tanaman yang
memiliki khasiat sebagai antimalaria juga efektif sebagai penurun panas
(antipiretik) (Irungu et al., 2023). Disisi lain, hubungan antara aktivitas
antimalaria dan antiplatelet didasarkan pada komplikasi malaria yang
dapat menyebabkan gangguan pembekuan darah dan trombosis. Jurnal
terbaru menyatakan bahwa “antiplatelet therapy could mitigate these
effects” yang menunjukkan bahwa terapi antiplatelet berpotensi
membantu mengurangi efek trombotik pada pasien malaria (Aderinto et

al., 2025).

c. SwissADME

Prediksi profil farmakokinetik dilakukan dengan website SwissADME
dengan parameter yang diujikan meliputi absorbansi (GI absorbantion dan
P-gp subtrate), parameter distribusi (BBB permeant), parameter
metabolisme (CYP1A2 inhibitor, CYP2C19 inhibitor, CYP2C9 inhibitor,
CYP2D6 inhibitor, CYP3A4 inhibitor dan bioavailability score). Serta

parameter eksresi (Log Kp/permeabilitas) (Pratama et al, 2023).
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Tabel 4.2 Hasil Prediksi Profil Farmakokinetik Daun Pare

(Momordica charantia L.)

Senyawa
Parameter | Hydroxybenzoic Gentisic Narinein Vanillic
acid acid g acid
Absorbsi
GI absorption Tinggi Tinggi Rendah Tinggi
P-gp substrate Tidak Tidak Ya Tidak
Distribusi
BBB permeant Ya Tidak Tidak Tidak
Metabolisme
Penghambat . . . .
CYPIA2 Tidak Tidak Tidak Tidak
Penghambat . . . .
CYP2C19 Tidak Tidak Tidak Tidak
Penghambat . . . .
CYP2C9 Tidak Tidak Tidak Tidak
Penghambat . . . .
CYP2D6 Tidak Tidak Tidak Tidak
Penghambat . . . .
CYP3A4 Tidak Tidak Tidak Tidak
Ekskresi
Log K, (cm/s) -5.54 cm/s -6.00 cm/s | -10.15cm/s | -6.31 cm/s
Druglikeness Ya (0) Ya (0) Tidak (3) Ya (0)
Lipinski Rule Pelanggaran Pelanggaran | Pelanggaran | Pelanggaran
. Tidak (3) Tidak (3) Tidak (4)
Ghose Filter Pelanggaran Pelanggaran | Pelanggaran Ya
Veber Rule Ya Ya Tidak (1) Ya
Pelanggaran
Egan Rule Ya Ya Tidak (1) Ya
Pelanggaran
Tidak (1) Tidak (1) Tidak (3) Tidak (1)
Muegge Rule Pelanggaran Pelanggaran | Pelanggaran | Pelanggaran
Bioavailability
Bioavailability
0,85 0,56 0,17 0,85
score

Sumber: Data diolah dari SwissADME, 2025

Berdasarkan Tabel 4.2 diketahui hasil parameter absorbansi melalui

gastrointestinal (GI absorbantion) dengan kategori tinggi yaitu senyawa

Hydroxybenzoic acid, Gentisic acid, dan Vanilic acid. Sedangkan senyawa
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Naringin memiliki hasil absorbansi melalui gastrointestinal yang rendah.
Penyerapan gastrointestinal yang rendah dapat mengurangi efektivitas
suatu senyawa, karena jumlahnya yang masuk ke dalam darah dan
mencapai organ target lebih sedikit yang menyebabkan efek terapeutiknya
berkurang sehingga diperlukan penyesuaian dosis, atau modifikasi
formulasi untuk meningkatkan bioavailabilitasnya. Di sisi lain, senyawa
dengan penyerapan yang tinggi umumnya memiliki bioavailabilitas dan
potensi terapeutik yang lebih baik (Kurniawati et al., 2023).

Hasil uji parameter P-gp subtrate menunjukkan bahwa senyawa
Naringin memiliki hasil “Ya” pada parameter P-gp sedangkan senyawa
Hydroxybenzoic acid, Gentisic acid, dan Vanilic acid memiliki hasil
“Tidak” pada parameter P-gp subtrate. Hasil “Ya” menunjukkan bahwa
senyawa dikenali dan dipompa keluar oleh protein P-gp, kondisi ini
menurunkan penyerapan di usus dan bioavailabilitasnya cenderung
menurun. Sehingga diperlukan penyesuaian formulasi atau dosis.
Sebaliknya, Hasil “Tidak” menunjukkan senyawa tidak dipengaruhi P-gp,
sehingga cenderung memiliki penyerapan yang lebih baik, risiko interaksi
obat lebih rendah, dan berpotensi dikembangkan sebagai sediaan oral
(Shin et al., 2024).

Hasil prediksi parameter distribusi obat meliputi BBB permeant
(Brain Blood Barrier) menunjukkan bahwa senyawa Hydroxybenzoic acid
menunjukkan hasil “Ya” yang artinya senyawa tersebut dapat menembus

sistem sawar darah otak, karena memiliki sifat lipofilik (larut lemak) yang
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sama dengan sistem penyusun dari membran sawar darah otak. Sedangkan
senyawa Gentisic acid, Vanillic acid, dan Naringin menunjukkan hasil
“Tidak” Senyawa yang berpotensi untuk terapi umumnya diharapkan tidak
mampu menembus sawar darah otak karena tidak memengaruhi sistem
saraf pusat. Dengan demikian, distribusi senyawa akan lebih baik dan
spesifik menuju jaringan target serta cenderung mudah diekskresikan
(Pratama et al, 2023). Hasil prediksi parameter metabolisme menunjukkan
senyawa Hydroxybenzoic acid, Gentisic acid, Vanilic acid, dan Naringin
semuanya menunjukkan hasil “Tidak”. Hasil “Tidak” pada parameter
metabolisme sitokrom menunjukkan bahwa senyawa tidak diprediksi
mengalami metabolisme secara signifikan oleh enzim CYP (CYP1A2,
CYP2C9, CYP2C19, CYP2D6, CYP3A4). Kondisi ini menunjukkan
senyawa cenderung lebih stabil dalam tubuh karena tidak mudah
mengalami perubahan kimia atau eliminasi. Selain itu, senyawa tersebut
berpotensi memiliki bioavailabilitas yang lebih baik serta risiko interaksi
obat lebih rendah pada jalur enzim metabolisme yang sama (Bakchi et al,
2022).

Parameter selanjutnya adalah permeabilitas kulit. Parameter ini
merupakan bagian dari ekskresi suatu senyawa obat di dalam tubuh
melalui kulit. Hasil prediksi parameter ekskresi menunjukkan senyawa
Hydroxybenzoic acid memiliki nilai Log Kp -5.54 cm/s, Gentisic acid
memiliki nilai Log Kp -6.00 cm/s, Vanilic acid memiliki nilai untuk Log

Kp -6.31cm/s, dan Naringin memiliki nilai Log Kp -10.15 cm/s, seluruh
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senyawa menunjukkan hasil nilai log Kp > -2,5 cm/s. Senyawa yang
memiliki nilai Log Kp >-2,5 cm/s dapat diartikan memiliki permeabilitas
kulit yang baik (Novianty, 2022).

Uji Druglikeness dilakukan dengan beberapa parameter yaitu
Lipinski, Ghose, Veber, Egan dan Muegge. Pengujian ini merupakan salah
satu tahap awal yang digunakan untuk mengevaluasi kelayakan suatu
senyawa sebagai kandidat obat berdasarkan sifat fisikokimia dan
farmakokinetiknya. Lipinski’s Rule of Five digunakan untuk memprediksi
bioavailabilitas oral melalui parameter berat molekul, logP, serta jumlah
donor dan akseptor ikatan hidrogen (Lipinski, 2004). Ghose menilai
kelayakan senyawa berdasarkan berat molekul, logP, jumlah atom, dan
volume molar (Ghose et al, 1999). Veber rule berfokus pada jumlah ikatan
yang dapat berotasi (rotatable bonds) dan luas permukaan polar (polar
surface area/PSA) yang berpengaruh terhadap penentu permeabilitas
membran dan absorpsi oral (Veber et al, 2002). Egan rule menggunakan
kombinasi nilai logP dan PSA untuk memperkirakan kemampuan senyawa
menembus membran biologis (Egan et al, 2000). Sementara itu, Muegge
mengevaluasi kesesuaian senyawa sebagai kandidat obat berdasarkan
parameter seperti jumlah cincin, atom polar, dan nilai logP (Muegge et al,
2001).

Berdasarkan Tabel 4.2 diketahui bahwa vanillic acid memenuhi
sebagian besar aturan yang diuji. Hydroxybenzoic acid dan gentisic acid

ditemukan hanya memenuhi sebagian aturan, yaitu sekitar tiga sampai
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empat aturan. Kedua senyawa tersebut masih menunjukkan profil yang
cukup baik karena memenuhi parameter utama yang berkaitan dengan
absorpsi oral (Riwu et al, 2024). Berbeda dengan senyawa-senyawa di
atas, naringin tidak memenuhi sebagian besar parameter drug-likeness.
Hal ini diduga berkaitan dengan berat molekulnya yang terlaluntinggi,
tingkat polaritas yang besar, serta banyaknya gugus fungsi polar akibat
adanya gugus gula pada struktur molekulnya. Kondisi tersebut dapat
menghambat kemampuan senyawa menembus membran biologis dan
menyebabkan penyerapan secara oral menjadi kurang (Ravetti et al, 2023).

Hasil ini sejalan dengan hasil bioavailability score, yang
menunjukkan bahwa semua senyawa menunjukkan bioavailabilitas
berkisar 0,17-0,85, artinya semua senyawa memiliki skor bioavailabilitas
di atas 0,10 sehingga senyawa-senyawa tersebut diprediksi dapat menjadi
kandidat obat yang efektif apabila memenuhi persyaratan keamanan uji
prediksi toksisitas (Firdaus et al, 2023). Naringin memiliki nilai terendah
yaitu 0,17, dan gentisic acid sebesar 0,56. Sedangkan hydroxybenzoic acid
dan vanillic acid memiliki nilai tertinggi yaitu 0,85. Skor tinggi (0,85),
menunjukkan kemungkinan senyawa tersebut tersedia secara sistemik
setelah pemberian oral, dengan nilai lebih tinggi menandakan

bioavailabilitas yang lebih baik (Ulmaladipa et al, 2025).

d. Protox-3.0

Prediksi toksisitas senyawa merupakan tahap penting dalam desain

obat karena metode komputasi lebih cepat dan dapat mengurangi
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penggunaan hewan uji. ProTox digunakan untuk memprediksi berbagai
parameter toksisitas secara virtual, seperti toksisitas akut, hepatotoksisitas,
sitotoksisitas, karsinogenisitas, mutagenisitas, dan imunotoksisitas
(Nursanti et al, 2023). Tingkat toksisitas suatu senyawa umumnya
dinayatakan dengan nilai LDso, yaitu dosis yang secara statistik dapat
menyebabkan kematian pada 50% hewan uji. Menurut Nursanti (2023),

semakin besar nilai LDso maka semakin rendah toksisitas senyawa tersebut

sehingga potensi keamanannya saat tertelan cenderung lebih baik.

Tabel 4.3 Hasil Prediksi Toksisitas Daun Pare (Momordica charantia L.)

Senyawa
Parameter Hydroxybenzoic | Gentisic Vanillic
Naringin
acid acid acid
LD50 (mg/kg) 2200mg/kg 4500mg/kg | 2300mg/kg | 2000mg/kg
Kelas 5 5 5 4
Hepatoksisitas Tidak Aktif Tidak Aktif | Tidak Aktif | Tidak Aktif
Karsinogenisitas Tidak Aktif Tidak Aktif | Tidak Aktif | Tidak Aktif
Imunotoksisitas Tidak Aktif Tidak Aktif Aktif Tidak Aktif
Mutagenisitas Tidak Aktif Tidak Aktif | Tidak Aktif | Tidak Aktif
Sitotoksisitas Tidak Aktif Tidak Aktif | Tidak Aktif | Tidak Aktif

Sumber: Data diolah dari ProTox-3.0, 2025

Berdasarkan Tabel 4.3 diketahui hasil uji toksisitas dengan website

Protox-3.0 untuk senyawa Hydroxybenzoic acid menunjukkan LDso sebesar

2200 mg/kg dan kelas 5, senyawa Gentisic acid menunjukkan LDso sebesar

4500 mg/kg dan kelas 5, Senyawa Naringin menunjukkan LDso sebesar

2300 mg/kg, dan senyawa Vanillic acid menunjukkan LDso sebesar 2000

mg/kg dan kelas 4. Menurut (Wangsasaputra et al, 2023), kelas toksisitas
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suatu senyawa didefinisikan berdasarkan sistem klasifikasi GHS (Globally
Harmonized System), dibagi menjadi enam kelas. Kelas I (LD50<5), kelas 11
(5<LD50<50), kelas III (50<LD50<300), kelas IV (300<LDs0<2000), kelas
V (2000<LD50<5000), dan kelas VI (LDs¢>5000). Nilai LDso, yang lebih
tinggi menunjukkan tangkat toksisitas yang lebih rendah. Berdasarkan hasil
yang didapatkan menunjukkan LDso dari senyawa yang diuji berkisar dari
2000 mg/kg hingga 4500 mg/kg, sehingga senyawa tersebut dikategorikan
ke dalam kelas IV dan V.

Berdasarkan nilai LDso yang diperoleh, senyawa uji termasuk dalam
kategori “sedikit toksik” yaitu dalam rentang 500-5.000 mg/kg. Kategori ini
menunjukkan bahwa senyawa memiliki risiko yang relatif rendah terhadap
kesehatan manusia maupun lingkungan dibandingkan senyawa dengan
kelas toksisitas yang lebih tinggi (Noer & Putri, 2024). Analisis toksisitas
terhadap organ sasaran menunjukkan bahwa senyawa Hydroxybenzoic acid,
gentisic acid, dan vanillic acid memiliki profil toksisitas yang paling aman,
karena tidak menunjukkan sifat hepatoksisitas, karsinogenisitas,
imunotoksisitas, mutagenisitas, atau sitotoksisitas. Sedangkan senyawa
naringin menunjukkan potensi untuk menyebakan imunotoksisitas yang
mengindikasikan kemungkinan terjadinya gangguan atau stimulasi sistem

imun secara tidak terkendali (Sari et al, 2025).
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2. Evaluasi Stabilitas Fisik Sediaan Eliksir Ekstrak Daun Pare (Momordica
charantia L..)

Evaluasi stabilitas fisik dilakukan terhadap formulasi sediaan eliksir
ekstrak daun pare (Momordica charantia L.) sebelum dan sesudah
penyimpanan selama 4 minggu pada suhu ruang. Pengujian ini meliputi uji
organoleptis, uji homogenitas, uji pH, uji berat jenis, dan uji viskositas untuk
menilai kestabilan karakteristik fisik sediaan selama periode penyimpanan.
a. Uji Organoleptik

Uji organoleptik pada sediaan eliksir daun pare stabilitas fisik
(Momordica charantia L.) bertujuan untuk menilai  kualitas dan
kesesuaian  sediaan ~ dengan mengamati aroma, warna, dan rasa.
Pengujian ini dilakukan pada Fo, Fi, F2, dan F3 sebelum dan sesudah
penyimpanan selama 4 minggu pada suhu ruang.

Tabel 4.4 Hasil Uji Organoleptik Sediaan Elixir Ekstrak Daun Pare

(Momordica charantia L.)

Formula Hasil Uji Organoleptik (Minggu Ke-)
Parameter 1 2 3 4
Bentuk Kental, Kental, Kental, Kental,
Fo Warna MM, MM, MM, MM,
Rasa RM, RM, RM, RM,
Aroma BKS BKS BKS BKS
Bentuk Kental, Kental, Kental, Kental,
Fi Warna CKM, CKM, CKM, CKM,
Rasa RMSP, RMSP, RMSP, RMSP,
Aroma BKDP BKDP BKDP BKDP
Bentuk Kental, Kental, Kental, Kental,
s Warna CKM, CKM, CKM, CKM,
Rasa RAP, RAP, RAP, RAP,
Aroma BKDP BKDP BKDP BKDP
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Bentuk Kental, Kental, Kental, Kental,

F Warna CKM, CKM, CKM, CKM,
} Rasa RP, RP, RP, RP,

Aroma BKDP BKDP BKDP BKDP

Sumber: Data Primer, 2026

Keterangan:

Fo : Formula Tanpa Ekstrak

Fi : Formula Konsentrasi Ekstrak 10%
F : Formula Konsentrasi Ekstrak 15%
Fs3 : Formula Konsentrasi Ekstrak 20%

RM  :Rasa Manis

RMSP : Rasa Manis Sedikit Pahit
RAP : Rasa Agak Pahit

RP : Rasa Pahit

CKM : Coklat Kehitaman

MM  : Merah Muda

BKS : Bau Khas Stroberi
BKDP : Bau Khas Daun Pare

Berdasarkan Tabel 4.4 dapat diketahui bahwa hasil uji organoleptik
dari sediaan Elixir Ekstrak Daun Pare (Momordica charantia L.) sebelum
dan setelah penyimpanan selama 4 minggu (28 hari) bahwa elixir tidak
mengalami perubahan bentuk, warna, rasa dan aroma. Pada seluruh
formula eliksir baik formula tanpa ekstrak (Fo) maupun formula uji (F1, Fa,
dan F3) menunjukkan konsistensi bentuk sediaan berupa cairan kental,
yang merupakan karakteristik umum sediaan elixir Namun, terdapat
perbedaan pada warna, rasa, dan aroma, pada formula tanpa ekstrak (Fo)
memiliki warna merah muda, rasa manis dan bau strawberry, sedangkan
pada formula uji (Fi, F2, dan F3) sama-sama memiliki warna coklat
kehitaman, dan bau khas daun pare.

Penelitian sebelumnya menyatakan bahwa perubahan warna pada

eliksir herbal dari bahan alam tidak memengaruhi kualitas sediaan selama
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tidak terjadi kekeruhan atau terbentuk endapan (Santoso et al, 2025).
Selanjutnya untuk rasanya, Fi memiliki rasa manis sedikit pahit, F»
memiliki rasa agak pahit, dan F3 memiliki rasa pahit. Perubahan rasa ini
didasarkan pada penambahan ekstrak daun pare dengan konsentrasi yang
semakin ditingkatkan. Karaketristik rasa pahit pada daun dan buah pare
disebabkan oleh senyawa golongan glukosida, yaitu momordisin atau
charantin (Oktema et al, 2019).
b. Uji Homogenitas
Uji homogenitas dilakukan untuk memastikan bahwa seluruh komponen
dalam sediaan eliksir ekstrak daun pare (Momordica charantia L.) tercampur
secara merata tanpa adanya pemisahan fase atau partikel yang tidak seragam.
Pengujian ini dilakukan pada Fo, Fi, F2, dan F3; sebelum dan sesudah
penyimpanan selama 4 minggu pada suhu ruang.

Tabel 4.5 Hasil Uji Homogenitas Sediaan Elixir Ekstrak Daun Pare

(Momordica charantia L.)

Hasil Uji Homogenitas (Minggu Ke-)
Formula
1 2 3 4
Fo Homogen Homogen Homogen Homogen
F1 Homogen Homogen Homogen Homogen
F2 Homogen Homogen Homogen Homogen
F3 Homogen Homogen Homogen Homogen

Sumber: Data Primer, 2026

Berdasarkan Tabel 4.5 dapat diketahui hasil uji homogenitas dari sediaan

Elixir Ekstrak Daun Pare (Momordica charantia L.) sebelum dan setelah
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penyimpanan selama 4 minggu (28 hari) bahwa elixir tetap homogen dan
tidak terdapat adanya partikel kasar yang tidak larut. Hal ini sesuai dengan
penelitian (Irawan et al, 2025) yang menyatakan bahwa uji homogenitas
dilakukan agar semua bahan yang digunakan dalam sediaan larut sempurna
dalam pelarut yang sesuai, sehingga hasil sediaan memiliki larutan yang
homogen dan tidak ada partikel kasar yang terlihat. Sediaan eliksir dinyatakan
homogen apabila tidak terlihat adanya partikel atau butiran kasar (Tamarin &
Ulfa, 2025).

c. Uji pH
Uji pH dilakukan untuk mengetahui derajat keasaman sediaan eliksir

ekstrak daun pare (Momordica charantia L.) serta memastikan kesesuaiannya
dengan rentang pH yang aman dan stabil selama penyimpanan. Pengujian ini
dilakukan pada Fo, F1, F2, dan F3 sebelum dan sesudah penyimpanan selama 4
minggu pada suhu ruang.

Tabel 4.6 Hasil Uji pH Elixir Ekstrak Daun Pare (Momordica
charantia L.)

Hasil Uji pH (Minggu Ke-)
Formula Syarat
1 2 3 4
Fo 5 5 5 5 Syarat nilai pH
F1 6 6 6 6 elixir yaitu 5-6
F2 6 6 6 6 (Puspitasari &
F3 6 6 6 6 Na’imah, 2023)

Sumber: Data Primer, 2026

Berdasarkan Tabel 4.6 dapat diketahui hasil uji pH sediaan Elixir Ekstrak
Daun Pare (Momordica charantia L.) sebelum dan setelah penyimpanan

selama 4 minggu (28 hari) bahwa elixir tidak mengalami perubahan pH.
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Formula tanpa ekstrak Fo memiliki nilai pH 5, dan Fi, F2, dan F3, memiliki nilai
pH 6. Berdasarkan data tersebut semua formula memiliki nilai pH yang sesuai
dengan persyaratan elixir yaitu 5-6 (Puspitasari & Na’imah, 2023).
d. Uji Berat Jenis

Uji berat jenis dilakukan untuk mengetahui massa jenis sediaan eliksir, yang
dapat menggambarkan konsistensi formulasi serta kestabilannya selama proses
penyimpanan. Pengujian ini dilakukan pada Fo, Fi, F2, dan F3 sebelum dan
sesudah penyimpanan selama 4 minggu pada suhu ruang.

Tabel 4.7 Hasil Uji Berat Jenis Sediaan Elixir Ekstrak Daun Pare

(Momordica charantia L.)

Hasil Uji Berat Jenis (Minggu Ke-)
Formula Syarat
1 2 3 4

Fo 1,092 | 1,092 | 1,092 | 1,092 | Syarat untuk berat
jenis eliksir

Fi 1,068 | 1,068 | 1,068 | 1,068 | hidroalkoholik yang
umumnya berada

F2 1,08 1,08 1,08 1,08 |pada kisaran 1,00—
1,20 g/mL (Santoso

F3 1,084 1,084 1,084 1,084 | et al, 2025).

Sumber: Data Primer, 2026

Berdasarkan tabel 4.7 Dapat diketahui hasil uji berat jenis sediaan Elixir
Ekstrak Daun Pare (Momordica charantia L.) sebelum dan setelah
penyimpanan selama 4 minggu (28 hari) bahwa eliksir tidak mengalami
perubahan berat jenis. Formula Fo memiliki nilai berat jenis 1,092 g/mL, F;

1,068 g/mL, F> 1,08 g/mL, dan F3 1,084 g/mL. Keempat formula memiliki nilai
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berat jenis yang sesuai dengan peryaratan. Berat jenis eliksir hidroalkoholik
umumnya berada pada kisaran 1,00—1,20 g/mL (Santoso et al, 2025).
e. Uji Viskositas

Uji viskositas dilakukan untuk mengetahui tingkat kekentalan sediaan
eliksir ekstrak daun pare (Momordica charantia L.), yang berpengaruh
terhadap kemudahan alir, kestabilan, serta kenyamanan penggunaan sediaan.
Pengujian ini dilakukan pada Fo, Fi, F2, dan F3 sebelum dan sesudah
penyimpanan selama 4 minggu pada suhu ruang.

Tabel 4.8 Hasil Uji Viskositas Sediaan Elixir Ekstrak Daun Pare

(Momordica charantia L.)

Hasil Uji Viskositas
Formula Syarat
1 2 3 4

Fo 12,00 | 9,36 7,32 6,00

Syarat untuk nilai

F1 10,80 19,00 7,08 5,16 viskositas sediaan eliksir

F2 11,40 | 10,20 8,64 6,84 | adalah dalam rentang 5-
13 cP (Irawan et al, 2025)

F3 11,04 | 8,40 8,16 6,60

Sumber: Data Primer, 2026

Berdasarkan Tabel 4.8 menunjukkan adanya perbedaan nilai viskositas
pada masing-masing formula serta perubahan selama masa penyimpanan
minggu ke-1 hingga minggu ke-4. Pengujian viskositas dilakukan untuk
mengetahui tingkat kekentalan sediaan, yang merupakan salah satu parameter
penting dalam menentukan kualitas dan stabilitas fisik sediaan eliksir.
Meskipun seluruh formula mengalami penurunan viskositas selama

penyimpanan, hasil yang diperoleh masih memenuhi persyaratan viskositas
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sediaan eliksir, yaitu berada dalam rentang 5-13 cP (Irawan et al, 2025),
sehingga sediaan masih tergolong stabil secara fisik.

Menurut (Tungadi, 2020), viskositas sediaan cair umumnya ditentukan
oleh kadar bahan pengental yang digunakan serta interaksi antar komponen
dalam formula. Selain itu, penelitian (Sari et al, 2022) menyatakan bahwa
penurunan viskositas eliksir selama penyimpanan dapat disebabkan oleh
meningkatnya mobilitas molekul yang melemahkan interaksi antar komponen
sediaan. Hal serupa juga dijelaskan oleh (Rahmawati et al, 2021), bahwa
kondisi penyimpanan pada suhu tertentu dapat mempengaruhi struktur molekul
dan mengurangi kemampuan bahan tambahan dalam mempertahankan
kekentalan sediaan. Oleh karena itu, penurunan viskositas pada seluruh
formula diduga berkaitan dengan perubahan interaksi antar komponen dalam
sediaan selama penyimpanan, namun perubahan tersebut masih berada dalam

rentang yang diterima sehingga sediaan eliksir tetap dinyatakan stabil.

B. Pembahasan

Berdasarkan hasil uji stabilitas sediaan sediaan Elixir Ekstrak Daun Pare
(Momordica charantia L.) menunjukkan semua formula memiliki hasil
organoleptik, homogenitas, pH, berat jenis dan viskositas yang stabil. Hal ini
sesuai dengan hasil penelitian (Irawan et al., 2025) yang memiliki hasil uji
stabilitas fisik sediaan untuk eliksir ekstrak kulit melinjo dengan formulasi
yang serupa menunjukkan semua formula memiliki hasil uji organoleptik,

homogenitas, pH, berat jenis yang stabil dan memenuhi syarat.
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Berdasarkan keseluruhan hasil uji in silico menggunakan website
KNApSAcK, PASS Online, SwissADME, dan ProTox-3.0, diperoleh bahwa
vanillic acid merupakan senyawa dengan potensi pengembangan paling baik
dibandingkan dengan senyawa lainnya. Namun demikian, hasil prediksi
menunjukkan bahwa keempat senyawa yang diidentifikasi lebih mengarah pada
perannya sebagai terapi suportif malaria. Berdasarkan kajian literatur, keempat
senyawa tersebut diketahui memiliki aktivitas biologis yang relevan, khususnya
aktivitas antipiretik, antiplatelet, dan antitrombotik yang berperan dalam
pendekatan terapi suportif malaria. Hydroxybenzoic acid dilaporkan mampu
menurunkan demam (antipiretik) melalui modulasi jalur inflamasi serta
berpotensi menghambat agregasi trombosit (Li et al., 2025; Hou et al., 2025).
Gentisic acid diketahui menunjukkan aktivitas antiinflamasi melalui
penghambatan jalur NF-kB dan merupakan metabolit aspirin yang berkaitan
dengan efek antipiretik (Razliqi et al., 2023; Abedi et al., 2020).

Naringin  dilaporkan memiliki  aktivitas antitrombotik  melalui
penghambatan agregasi trombosit dan modulasi faktor koagulasi. Beberapa studi
menunjukkan bahwa naringin mampu menghambat agregasi trombosit serta
berinteraksi dengan protein yang terlibat dalam pembentukan trombus (Khan et
al., 2023). Sementara itu, senyawa vanillic acid menunjukkan kemampuan
dalam menekan neuroinflamasi dan mengatur jalur inflamasi, termasuk
modulasi produksi sitokin proinflamasi dan stres oksidatif. Penghambatan
respon inflamasi tersebut berkontribusi terhadap penurunan inflamasi sistemik,

yang secara fisiologis berkaitan dengan penurunan demam (efek antipiretik)
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(Ullah et al, 2021). Sejalan dengan hal tersebut, demam pada malaria
berhubungan dengan respon inflamasi pada tubuh sehingga senyawa antipiretik
berpotensi membantu meredakan gejala tersebut. Selain itu malaria juga dapat
menyebabkan gangguan trombosit dan peningkatan risiko trombosis, sehingga
aktivitas antiplatelet dan antitrombotik berperan dalam membantu mengurangi
komplikasi koagulasi yang terjadi pada pasien malaria (Irungu et al, 2023;
Aderitno et al, 2025).

Selain aktivitas tersebut, beberapa literatur juga melaporkan bahwa
keempat senyawa tersebut memiliki potensi aktivitas antimlaria. Senyawa
turunan hydroxybenzoic acid dilaporkan memiliki aktivitas antimalaria dengan
menunjukkan efek penghambatan terhadap Plasmodium falciparum,
sebagaimana ditunjukkan oleh polyhydroxybenzoic acid derivatives yang
memiliki aktivitas antiplasmodial dengan nilai ICso sekitar 20 uM (Degotte et
al., 2021). Turunan gentisic acid dilaporkan memiliki aktivitas antiplasmodial
terhadap Plasmodium falciparum, menunjukkan potensi sebagai antimalaria
(Razakarivony et al., 2016). Naringin dilaporkan mampu menghambat
pertumbuhan Plasmodium dan menunjukkan aktivitas antimalaria baik secara in
vitro maupun in vivo (Bhatt et al., 2024). Vanillic acid yang terkandung dalam
ekstrak herbal dilaporkan berkontribusi terhadap aktivitas antimalaria dengan
menurunkan parasitemia pada model Plasmodium berghei in vivo (Plirat et al,
2022). Secara keseluruhan, aktivitas tersebut berkaitan dengan penanganan
gejala klinis malaria, terutama demam serta gangguan hematologis seperti

perubahan fungsi trombosit dan sistem koagulasi.
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Selanjutnya, ekstrak daun pare berhasil diformulasikan dalam bentuk
sediaan eliksir dengan mutu fisik yang baik. Hasil uji stabilitas menunjukkan
seluruh formula tetap stabil selama penyimpanan berdasarkan parameter
organoleptik, homogenitas, pH, berat jenis, dan viskositas. Dari segi
organoleptik, F1 memiliki rasa paling baik karena manis sedikit pahit sehingga
lebih mudah diterima. Selain itu, F1 juga memenuhi seluruh persyaratan mutu
fisik dan memiliki viskositas yang sesuai untuk sediaan eliksir. Oleh karena itu,
Fi dinilai paling optimal sebagai formula terbaik karena memberikan kestabilan
yang baik serta tingkat penerimaan rasa yang paling tinggi dibandingkan formula
lainnya. Di sisi lain, penggunaan metode in silico dalam penelitian ini memiliki
keterbatasan karena hasil yang diperoleh masih bersifat prediksi yang
bergantung pada kualitas basis data dan algoritma yang digunakan. Selain itu,
pendekatan ini, belum sepenuhnya mampu mempresentasikan kondisi biologis
yang kompleks di dalam tubuh, sehingga tetap memerlukan konfirmasi melalui
uji eksprimental lebih lanjut (Sharma et al, 2024). Oleh karena itu, sediaan eliksir
ekstrak daun pare berpotensi dikembangkan lebih lanjut sebagai sediaan herbal
pendukung terapi malaria serta sumber kandidat senyawa aktif untuk penelitian
lanjutan yang masih perlu dikaji lebih lanjut melalui pendekatan in vitro, in vivo,
dan uji klinis.

Berdasarkan hasil penelitian, ekstrak daun pare (Momordica charantia L.)
memiliki potensi untuk dikembangkan sebagai terapi suportif malaria karena
mengandung senyawa aktif yang menunjukkan aktivitas antipiretik, antiplatelet,

dan antitrombotik berdasarkan uji in silico. Dari keempat senyawa yang
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dianalisis, vanillic acid menunjukkan profil terbaik berdasarkan parameter
farmakokinetik, drug-likeness, bioavailabilitas, dan toksisitas. Selain itu, ekstrak
daun pare berhasil diformulasikan dalam bentuk sediaan eliksir yang memiliki
stabilitas fisik baik selama penyimpanan 4 minggu, dengan formula F; dengan
konsentrasi ekstrak daun pare 10% sebagai formula terbaik berdasarkan mutu

fisik dan tingkat penerimaan rasa.



BAB YV

PENUTUP

A. Kesimpulan

1. Berdasarkan hasil penelitian didapatkan metabolit sekunder yang terkandung
dalam daun pare (Momordica charantia L.) dan berpotensi berperan sebagai
antimalaria berdasarkan data dari KNApSAcK, yaitu Hydroxybenzoic acid,
Gentisic acid, Naringin, dan Vanillic acid yang termasuk golongan fenolik
dan flavonoid. Senyawa-senyawa tersebut tidak menunjukkan aktivitas
antimalaria secara langsung, tetapi memiliki potensi sebagai terapi suportif
melalui aktivitas antipiretik, antiplatelet dan antitrombotik yang berkaitan
dengan gejala dan komplikasi malaria.

2. Berdasarkan hasil penelitian didapatkan senyawa-senyawa aktif daun pare
menunjukkan potensi aktivitas biologis yang baik berdasarkan analisis
Way2Drug, SwissADME, dan ProTox-3.0, terutama sebagai antipiretik,
antiplatelet, dan antitrombotik. Dari seluruh senyawa yang diuji, vanillic acid
merupakan senyawa yang paling berpotensi dikembangkan sebagai kandidat
obat karena memiliki kombinasi terbaik antara aktivitas biologis,
bioavailabilitas, drug-likeness, dan keamanan toksisitas.

3. Berdasarkan hasil penelitian didapatkan seluruh formula sediaan elikir
menunjukkan kestabilan yang baik. Namun, F; dengan konsentrasi ekstrak

10% menunjukkan formula yang paling optimal karena memiliki stabilitas
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fisik yang baik, viskositas sesuai persyaratan, serta rasa manis sedikit pahit

yang paling mudah diterima dibandingkan F> dan F3.

B. Keterbatasan

Keterbatasan penelitian ini yaitu metode in silico yang digunakan masih
bersifat prediksi sehingga hasilnya belum sepenuhnya menggambarkan kondisi
biologis sebenarnya dan masih memerlukan validasi melalui uji in vitro maupun
in vivo. Selain itu, pengujian stabilitas fisik sediaan hanya dilakukan selama 4
minggu pada suhu ruang sehingga belum dapat menunjukkan kestabilan jangka
panjang. Penelitian ini juga belum mencakup uji aktivitas antimalaria secara
langsung serta uji klinis, sehingga efektivitas dan keamanan sediaan eliksir

ekstrak daun pare pada manusia masih perlu diteliti lebih lanjut.

C. Implikasi

Implikasi dari penelitian ini menunjukkan bahwa ekstrak daun pare
(Momordica charantia L.) berpotensi dikembangkan sebagai sediaan herbal
pendukung terapi malaria karena mengandung senyawa aktif dengan aktivitas
antipiretik, antiplatelet, dan antitrombotik. Formulasi eliksir juga terbukti
memiliki kestabilan fisik yang baik sehingga memenuhi persyaratan mutu
sediaan. Selain itu, pendekatan in silico dapat digunakan sebagai langkah awal
pengembangan kandidat obat herbal karena mampu memprediksi aktivitas
biologis, profil farmakokinetik, dan toksisitas senyawa secara cepat. Dengan
demikian, penelitian ini dapat menjadi dasar untuk penelitian lanjutan melalui
uji in vitro, in vivo, dan uji klinis guna memastikan efektivitas dan keamanan

sediaan eliksir ekstrak daun pare.



79

D. Saran

Berdasarkan hasil penelitian di atas, disarankan agar dilakukan kajian
lanjutan terhadap aktivitas antimalaria senyawa aktif dari daun pare melalui
metode molecular docking terhadap target protein spesifik malaria. Selain itu
diperlukan penelitian lanjutan berupa uji in vitro, dan in vivo khususnya pada
senyawa yang menunjukkan potensi tinggi seperti vanillic acid, hydroxybenzoic
acid, dan gentisic acid, untuk mengevaluasi efektivitas serta keamanan
penggunaannya sebagai terapi suporitf malaria. Pengembangan sediaan eliksir
ekstrak daun pare (Momordica charantia L.) juga perlu dilakukan melalui uji
optimasi, dan uji penerimaan untuk memperoleh sediaan yang efektif dan layak
digunakan. Dengan pengembangan tersebut, diharapkan pemanfaatan bahan
alam lokal dapat mendukung terapi suportif herbal dan pengembangan produk

farmasi alami di bidang kesehatan.
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