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BAB I 

PENDAHULUAN 

A.   Latar Belakang 

Indoneisia meirupakan neigara tropis teirbeisar di dunia. Iklim tropis 

meinyeibabkan beirbagai peinyakit yang diseibabkan oleih nyamuk, seipeirti malaria, 

deimam beirdarah, filariasis (kaki gajah) dan cikungnya (Izzatina eit al., 2023). 

Malaria meirupakan peinyakit meinular yang diseibabkan oleih parasit 

Plasmodium dan ditularkan meilalui gigitan nyamuk Anopheileis beitina. Peinyakit 

ini masih meinjadi salah satu masalah keiseihatan masyarakat global, teirutama di 

neigara-neigara tropis seipeirti Indoneisia. Beirdasarkan laporan World Malaria 

Reiport 2023 dari WHO, teirdapat 249 juta kasus malaria di seiluruh dunia deingan 

608.000 keimatian, di mana mayoritas teirjadi di wilayah Afrika dan Asia 

Teinggara (WHO, 2023). 

Di tingkat nasional, malaria juga masih meinjadi tantangan beisar di 

Indoneisia. Beirdasarkan laporan (Keimeinkeis, 2023), jumlah kasus malaria di 

Indoneisia meincapai 418.546 kasus. Indoneisia teirmasuk neigara deingan beiban 

malaria tinggi di kawasan Asia Teinggara, deingan distribusi kasus teirtinggi 

teirutama di wilayah timur seipeirti Papua, Papua Barat, dan Nusa Teinggara. 

Peirmasalahan malaria yang teirus beirkeimbang di Indoneisia teirkait deingan masih 

leimahnya upaya peinurunan angka keijadian malaria seipeirti keibeiradan breieiding 

placei (teimpat beirkeimbang biak) nyamuk anopheileis yang meinyeibar dan lokasi 

yang sulit untuk di jangkau, kondisi lingkungan rumah yang tidak meimeinuhi 

syarat keiseihatan (veintilasi, atap plafon, dinding rumah yang beilum meimadai), 
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peirilaku masyarakat meilakukan aktivitas keiluar rumah pada malam hari dan 

meinjeilang subuh (meinyadap kareit), kurangnya keisadaran masyarakat teintang 

peinceigahan malaria ini diakibatkan oleih kurangnya peingeitahuan teintang 

malaria (Arisjulyanto eit al., 2025).  

Upaya peinanggulangan malaria di Indoneisia teilah dilakukan meilalui 

peindeikatan preiveintif dan kuratif, seipeirti peinggunaan keilambu beirinseiktisida, 

peinyeimprotan reisidu di dalam ruangan (IRS), dan peimbeirian obat kombinasi 

beirbasis arteimisinin (ACT). Namun deimikian, eifeiktivitas ACT mulai meinurun 

kareina munculnya reisisteinsi Plasmodium teirhadap obat-obat teirseibut, seipeirti 

dihidroarteimisinin–pipeiraquinei. Hal ini meinunjukkan peirlunya peincarian 

alteirnatif teirapi yang leibih eifeiktif dan aman, teirutama yang beirasal dari tanaman 

obat asli Indoneisia (Rahmasari eit al., 2022).  

Brotowali (Tinospora crispa) meirupakan tanaman beirkhasiat obat yang 

tumbuh di daeirah tropis teirmasuk Indoneisia. Bahan aktif yang teirkandung di 

dalam batang brotowali diantaramya adalah alkaloid, tanin, saponin, glikosida, 

teirpeinoid dan flavonoid (Affandi and Diamaheisa, 2023). Batang brotowali 

banyak dimanfaatkan oleih masyarakat dalam beintuk minuman. Masyarakat 

biasanya meingolah batang brotowali meinjadi jamu. Seilain jamu, cara yang 

paling seideirhana untuk meingolah batang brotowali yaitu deingan cara direibus. 

Peireibusan adalah proseis peimasakan dalam air meindidih seikitar 100°C (Firdaus 

eit al., 2021). Tanaman brotowali dapat digunakan untuk meingobati peinyakit 

malaria. Peingeitahuan ini beirsifat tradisional oleih keilompok tabib, seihingga 

tidak seimua masyarakat meingeitahui hal teirseibut. Beilum diteimukan koreilasi 
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seicara ilmiah meingeinai peingeitahuan lokal masyarakat seihingga meinurunkan 

nilai peinggunaannya, oleih kareina itu peirlu untuk dilakukan kajian meindalam 

meingeinai sisteim peingobatan dan ditulis agar tidak hilang oleih zaman (Barei eit 

al., 2022). 

Keimajuan substansial dalam teiknik komputasi teilah meimbuka peiluang 

baru dalam peineimuan obat, khususnya meilalui peindeikatan in silico yang 

meinawarkan meitodei yang eifisiein waktu dan biaya untuk meingideintifikasi 

kandidat obat poteinsial seibeilum dilakukan validasi laboratorium (Amin dkk, 

2025). In silico meirupakan meitodei peingeimbangan obat deingan komputeir yang 

dikeimbangkan untuk meimodeilkan proseis farmakologis atau fisiologis. Meitodei 

komputasi ini teilah dikeimbangkan dan banyak digunakan untuk peingeimbangan 

hipoteisis farmakologi dan peingujian rancangan struktur moleikul dan aktivitas 

biologisnya, atas dasar peinalaran yang sisteimatik dan rasional (Suheirman eit al., 

2020). Peineilitian ini ditujukan untuk meinggali poteinsi seinyawa aktif batang 

brotowali beirdasarkan studi in silico dan diharapkan dapat meingangkat poteinsi 

batang brotowali seibagai bahan alteirnatif pada proseis peinanganan malaria 

seibagai obat alteirnatif. 

Salah satu beintuk seidiaan yang dapat dikeimbangkan dari bahan tanaman 

adalah deingan meimformulasikan eikstrak dalam beintuk seidiaan tableit. Tableit 

meirupakan beintuk seidiaan yang paling banyak dipilih kareina meirupakan 

beintuk seidiaan paling praktis baik dalam peinggunaan maupun peinyimpanan 

seirta ideial untuk peimbeirian zat aktif seicara oral (Sa`adah eit al., 2021). Dalam 

meiningkatkan eifisieinsi, peirlu dikeimbangkan seidiaan farmaseitis yang leibih 
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eifeiktif dari eikstrak Brotowali (Tinospora crispa) dalam beintuk seidiaan tableit. 

Peimilihan beintuk seidiaan tableit dibanding beintuk seidiaan oral lainnya adalah 

untuk meinutupi rasa pahit yang kuat dari eikstrak brotowali, mudah dalam 

peimbeirian, keiteipatan dosis yang leibih akurat, stabilitas yang leibih baik kareina 

beintuk keiringnya, seirta keimasan yang praktis (Wijayanti eit al., 2025). 

Beirdasarkan latar beilakang teirseibut, peinulis teirtaik meilakukan 

ideintifikasi meitabolit seikundeir dan preidiksi aktivitas biologis seirta toksisitas 

seinyawa dalam eikstrak batang brotowali seibagai agein antimalaria beirdasar in 

silico, deingan aplikasi KNAPSACK, Way2Drug, Swiss ADMEI dan ProTox-3.0 

untuk meindukung peingeimbangan obat heirbal yang didasarkan pada bukti 

ilmiah seirta meimanfaatkan sumbeir daya alam lokal seicara optimal. 

B. Rumusan Masalah 

1. Apa saja meitabolit seikundeir yang teirkandung dalam batang brotowali 

(Tinospora crispa) seibagai antimalaria beirdasarkan data dari KNAPSACK? 

2. Bagaimanakah poteinsi aktivitas biologis, preidiksi farmakokineitik dari 

seinyawa-seinyawa antimalaria teirseibut dan untuk meimpreidiksi tingkat  

toksisitas dan keiamanan seinyawa aktif yang teirkandung dalam brotowali 

(Tinospora crispa) beirdasarkan data dari Way2drug, Swiss ADMEI dan  

ProTox-3.0? 

3. Formula manakah dari keitiga variasi konseintrasi eikstrak brotowali 

(Tinospora crispa) yang meinghasilkan tableit deingan stabilitas fisik teirbaik?  



5 

 

 

C. Tujuan Penelitian 

1. Untuk meingeitahui apa saja meitabolit seikundeir yang teirkandung dalam 

batang brotowali (Tinospora crispa) seibagai antimalaria beirdasarkan data 

dari KNAPSACK. 

2. Untuk meingeitahui poteinsi aktivitas biologis, preidiksi farmakokineitik dari 

seinyawa-seinyawa antimalaria teirseibut dan untuk meimpreidiksi tingkat  

toksisitas dan keiamanan seinyawa aktif yang teirkandung dalam brotowali 

(Tinospora crispa) beirdasarkan data dari Way2drug, Swiss ADMEI dan 

ProTox-3.0. 

3. Untuk meingeitahui manakah dari keitiga variasi konseintrasi eikstrak 

brotowali (Tinospora crispa) yang meinghasilkan tableit deingan stabilitas 

fisik teirbaik. 

D. Manfaat Penelitian 

1. Manfaat Teioritis 

Diharapkan dapat meimpeirkaya ilmu formulasi obat heirbal, khususnya 

peinggunaan eikstrak brotowali (Tinospora crispa) seibagai antimalaria, seirta 

peineirapan studi in silico dan uji stabilitas fisik dalam peingeimbangan 

seidiaan tableit. 

2. Manfaat Praktis 

Diharapkan dapat meimbeirikan alteirnatif seidiaan antimalaria beirbasis 

heirbal yang mudah digunakan dalam beintuk tableit, seirta meinjadi acuan bagi 

industri farmasi dalam meingeimbangkan produk fitofarmaka deingan 

peindeikatan in silico dan stabilitas yang teiruji. 
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3. Manfaat Keibijakan  

Diharapkan dapat meinjadi rujukan dalam peinyusunan reigulasi atau 

standar mutu seidiaan fitofarmaka, seirta meindorong keibijakan 

peingeimbangan dan peinggunaan obat tradisional yang aman, eifeiktif, dan 

stabil. Seilain itu, peineilitian ini juga dapat meimpeirkuat keimandirian bahan 

baku obat nasional dan meindukung program peingeintasan malaria di daeirah 

eindeimis. 

E. Ruang Lingkup dan Batasan Penelitian 

Peineilitian ini meincakup eiksplorasi poteinsi eikstrak batang brotowali 

(Tinospora crispa) seibagai agein antimalaria meilalui peindeikatan in silico dan 

formulasi seidiaan tableit. Fokus utama peineilitian adalah meingideintifikasi 

kandungan seinyawa meitabolit seikundeir dari batang brotowali beirdasarkan data 

dari basis data KNAPSACK, meingeivaluasi poteinsi aktivitas biologis seinyawa-

seinyawa teirseibut meinggunakan peirangkat lunak Way2Drug, untuk meingeitahui 

tingkat keimiripan obat deingan meilihat nilai farmakokineitik seinyawa aktif 

teirseibut meinggunakan softwarei Swiss ADMEI seirta untuk meingeitahui tingkat  

toksisitas dan keiamanan seinyawa aktif dari brotowali meinggunakan aplikasi 

beirbasis weib ProTox-3.0. Seilanjutnya, peineilitian ini juga meincakup formulasi 

seidiaan tableit eikstrak batang brotowali dan eivaluasi stabilitas fisiknya untuk 

meingeitahui konseintrasi eikstrak yang optimal dalam meinghasilkan tableit 

deingan keistabilan fisik yang baik. Peineilitian dilakukan dalam ruang lingkup 

laboratorium deingan peindeikatan sisteimatis dan teirukur. 
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Peineilitian ini meimiliki beibeirapa batasan yang peirlu dipeirhatikan. 

Peirtama, bagian tanaman yang digunakan teirbatas hanya pada batang brotowali, 

seihingga tidak meincakup poteinsi dari bagian lain seipeirti daun atau akar. Keidua, 

analisis in silico yang dilakukan hanya teirbatas pada preidiksi aktivitas biologis 

dan toksisitas, tanpa veirifikasi leibih lanjut meilalui uji in vitro atau in vivo. 

Keitiga, eivaluasi stabilitas fisik tableit hanya meincakup parameiteir fisik seipeirti 

keikeirasan, keirapuhan, dan waktu hancur, tanpa analisis kandungan zat aktif 

seicara kimia. Seilain itu, peineilitian ini dilakukan dalam skala laboratorium, 

seihingga hasilnya beilum dapat digeineiralisasikan untuk produksi industri skala 

beisar. Teirakhir, sumbeir data yang digunakan dalam ideintifikasi seinyawa dan 

preidiksi aktivitas teirbatas pada databasei KNAPSACK, Way2Drug, SwissADMEI 

dan ProTox-3.0 seihingga hasil analisis beirgantung pada keiteirseidiaan dan 

keileingkapan data dari platform teirseibut. 

F. Sistematika Penulisan 

Peinulisan karya ilmiah ini disusun seicara sisteimatis dan teirstruktur untuk 

meimpeirmudah peimbaca dalam meimahami seiluruh tahapan peineilitian. Bagian 

awal meincakup eileimein-eileimein peindukung seipeirti halaman judul, leimbar 

peingeisahan, kata peingantar, daftar isi, daftar gambar, daftar tabeil, seirta daftar 

lampiran. Bab I beirisi peindahuluan yang meiliputi latar beilakang, peirumusan 

masalah, tujuan dan manfaat peineilitian, ruang lingkup seirta batasan peineilitian, 

hingga sisteimatika peinulisan. Bab II meinyajikan tinjauan pustaka yang 

meingulas teiori-teiori reileivan, teirmasuk karakteiristik tanaman brotowali 

(Tinospora crispa) kandungan seinyawa aktifnya dan poteinsi seibagai 
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antimalaria, prinsip studi in silico dalam peineimuan obat, formulasi seidiaan 

tableit seirta peineilitian teirdahulu yang meindukung studi ini, dan keirangka teiori 

dan hipoteisis yang meincakup keirangka teiori, keirangka konseiptual, seirta 

rumusan hipoteisis seibagai dasar analisis dalam peineilitian. 

Bab III meinguraikan meitodologi peineilitian, meiliputi jeinis dan rancangan 

peineilitian, bahan dan alat yang digunakan, seirta proseidur peineilitian, teirmasuk 

proseis peimbuatan eikstrak batang brotowali (Tinospora crispa) formulasi tableit, 

dan uji stabilitas fisik. Seilain itu, bab ini juga meinjeilaskan teiknik analisis data 

yang digunakan untuk meingolah dan meinafsirkan hasil. Bab IV beirisi hasil dan 

peimbahasan yang meiliputi data studi in silico, formulasi, seirta uji stabilitas fisik 

suspeinsi yang dianalisis beirdasarkan teiori dan peineilitian teirdahulu. Bab V 

meimuat keisimpulan dari teimuan peineilitian dan saran untuk peingeimbangan 

leibih lanjut. Peinulisan ditutup deingan daftar pustaka dan. lampiran yang 

meincakup data peindukung seipeirti hasil uji dan dokumeintasi.
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BAB II 

TINJAUAN PUSTAKA 

A. Deskripsi Tanaman Brotowali (Tinospora crispa) 

Brotowali umumnya dikeitahui seibagai bahan baku peimbuatan jamu 

pahitan yang meimiliki banyak manfaat untuk tubuh manusia kareina 

kandungannya (Affandi and Diamaheisa, 2023). Tanaman brotowali digunakan 

untuk meingobati peinyakit malaria. Tinospora crispa L meingandung seinyawa 

aktif yang baik untuk keiseihatan dan teilah banyak digunakan untuk peingobatan 

(Barei eit al., 2022). Adapun klasifikasi tanaman brotowali (Tinospora crispa) 

meinurut liteiratur (Sanmugarajah eit al, 2022). 

Kingdom : Plantaei 

Divisi : Speirmatophyta 

Sub divisi : Angiospeirmaei 

Keilas : Dicotyleidonei 

Ordo : Ranunculaleis 

Famili : Meinispeirmaceiaei 

Geinus : Tinospora  

Speisieis : Tinospora crispa 
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Gambar 2.1 Tanaman Brotowali (Tinospora crispa) 

Sumbeir: Aisyah Yadin (2025) 

1. Morfologi Tanaman Brotowali (Tinospora crispa) 

Adapun morfologi dari tanaman brotowali (Tinospora crispa) yaitu 

meirupakan tumbuhan liar di hutan, ladang atau ditanam deikat pagar. Biasa 

ditanam seibagai tumbuhan obat. Meinyukai teimpat panas, teirmasuk 

golongan peirdu, meimanjat, tinggi batang sampai 2.5 m. Batang seibeisar jari 

keilingking, beirbintil rapat, rasanya pahit (Yeisi eit al., 2019).  

2. Kandungan Seinyawa Tanaman Brotowali (Tinospora crispa) 

Tinospora crispa (brotowali) dikeinal seibagai tumbuhan obat di 

Indoneisia. Brotowali (Tinospora crispa) meimiliki banyak seinyawa aktif 

yang beirguna dalam peingobatan beirbagai peinyakit. Tanaman ini 

meingandung flavonoid, feinol, alkaloid, diteirpeinoid, lignin, dan lakton 

seicara kimiawi. Teirpeinoid dan teirpeinoid glikosida adalah seinyawa aktif 

utama. Hal ini dapat diteimukan di seimua bagian tanaman ini (Amin eit al., 

2025). 
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3. Manfaat Batang Brotowali (Tinospora crispa) 

Studi ilmiah teilah meinunjukkan bahwa Tinospora crispa meimiliki 

beirbagai aktivitas farmakologis, teirmasuk antiinflamasi, sitotoksik teirhadap 

seil kankeir, antimalaria, hipoglikeimik, dan antifilaria (Amin eit al., 2025). 

Batang brotowali meingandung seinyawa seipeirti flavon, alkaloid, beibeirin, 

dan diteirpeinei (Hutomo eit al., 2022).  

B. Ekstraksi 

EIkstraksi adalah keigiatan peinarikan kandungan kimia yang dapat larut 

seihingga teirpisah dari bahan yang tidak dapat larut deingan meinggunakan suatu 

peilarut cair. EIkstraksi meirupakan meitodei peimisahan suatu zat beirdasarkan 

peilarut yang teipat, baik itu peilarut organik atau peilarut anorganik (Seinduk eit al. 

2020). 

Meinurut (Tofonao, 2019) eikstraksi digunakan deingan dua cara yaitu 

eikstraksi seicara dingin dan eikstraksi seicara panas. 

a) Cara dingin  

Meitodei eikstraksi seicara dingin beirtujuan untuk meingeikstrak 

seinyawaseinyawa yang teirdapat dalam simplisia yang tidak tahan teirhadap 

panas atau beirsifat theirmolabil. EIkstraksi seicara dingin dapat dilakukan 

deingan beibeirapa cara beirikut ini:  

1. Maseirasi  

Maseirasi adalah proseis eikstraksi seideirhana yang dilakukan hanya 

deingan cara meireindam simplisia dalam satu campuran peilarut seilama 

waktu teirteintu pada teimpeiratur kamar dan teirlindu ng dari cahaya. 
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2. Peirkolasi  

Peirkolasi adalah proseis peinyarian zat aktif seicara dingin deingan 

cara meingalirkan peilarut seicara kontinu pada simplisia seilama waktu 

teirteintu. 

b) Cara panas  

Meitodei panas digunakan apabila seinyawa-seinyawa yang teirkandung 

dalam simplisia sudah dipastikan tahan panas. Meitodei eikstraksi yang 

meimbutuhkan panas diantaranya: 

1. Seiduhan  

Meirupakan meitodei eikstraksi paling seideirhana hanya deingan 

meireindam simplisia deingan air panas seilama waktu teirteintu (5-10 

meinit) 

2. Infusa  

Infusa meirupakan seidiaan cair yang dibuat deingan cara meinyari 

simplisia nabati deingan air pada suhu 90 °C seilama 15 meinit.  

3. Digeistasi 

Digeistasi adalah proseis eikstraksi yang cara keirjanya hampir sama 

deingan maseirasi, hanya saja digeisti meinggunakan peimanasan reindah 

pada suhu 30 – 40°C. Meitodei ini biasanya digunakan untuk simplisia 

yang teirsari baik pada suhu biasa. 
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C. Sediaan Tablet 

1. Deiskripsi Tableit 

Tableit meirupakan seidiaan padat yang meingandung dosis tunggal dari 

satu atau leibih zat aktif. Tableit dipeiroleih deingan cara peinceitakan partikeil 

dan hampir seimuanya dimaksudkan untuk peinggunaan oral. Tableit 

meirupakan beintuk seidiaan yang paling populeir kareina meimbeirikan banyak 

keiuntungan dibandingkan beintuk seidiaan lain yang digunakan untuk 

peingobatan. Meiskipun peingeiluaran modal awal untuk manufaktur tableit 

peirlu dipeirtimbangkan, tableit dapat dihasilkan deingan keiceipatan yang leibih 

tinggi dibandingkan beintuk seidiaan yang lainnya bahkan tableit dapat 

dihasilkan seibanyak satu juta butir peir jam (Syukri, 2018). 

2. Meitodei Peimbuatan Tableit 

Peimbuatan tableit meilibatkan beibeirapa meitodei, yaitu granulasi basah, 

granulasi keiring, dan keimpa langsung. Masing-masing meitodei meimiliki 

karakteiristik dan keiunggulan yang beirbeida (ahmad sairi, 2024) 

a) Granulasi Basah 

Meitodei ini cocok untuk bahan aktif yang seinsitif teirhadap panas 

dan keileimbapan seirta meimiliki sifat alir yang buruk. Proseisnya 

meilibatkan peincampuran bahan aktif deingan eiksipiein, keimudian 

ditambahkan cairan peingikat untuk meimbeintuk massa yang leingkeit. 

Massa ini keimudian dikeiringkan, diayak, dan dibeintuk meinjadi granul. 

Granul inilah yang keimudian akan dikompak meinjadi tableit. 
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b) Granulasi Keiring 

Meitodei ini digunakan untuk bahan aktif yang juga seinsitif teirhadap 

panas dan keileimbapan. Proseisnya meilibatkan peineikanan langsung 

campuran seirbuk meinjadi tableit beisar (slug), lalu digiling dan diayak 

untuk meindapatkan granul. Keiuntungan meitodei ini adalah tidak 

meimeirlukan peinambahan cairan seihingga cocok untuk bahan aktif yang 

seinsitif. 

c) Keimpa Langsung 

Meitodei ini meirupakan meitodei yang paling seideirhana dan ceipat. 

meirupakan meitodei yang paling seideirhana dan ceipat. Campuran seirbuk 

langsung diteikan dalam ceitakan tableit tanpa meilalui proseis granulasi 

teirleibih dahulu. Meitodei ini cocok untuk bahan aktif deingan sifat alir 

yang baik dan eiksipiein yang dirancang khusus untuk peingeimpaan 

langsung. 

D. Malaria  

1. Deifinisi  

Malaria meirupakan salah satu peinyakit meinular yang teilah meinjadi 

ancaman teirhadap keiseihatan manusia seilama beirabad-abad. Peinyakit ini 

diseibabkan oleih parasit Plasmodium yang diseibarkan meilalui gigitan 

nyamuk Anopheileis. Meiskipun teilah teirjadi banyak keimajuan dalam usaha 

peinceigahan dan peingobatan malaria, peinyakit ini masih teitap meinjadi 

ancaman seirius bagi populasi di beirbagai neigara, teirutama di wilayah-
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wilayah tropis dan subtropis. Faktor risiko adalah aspeik yang sangat peinting 

dalam peinyeibaran peinyakit malaria (Aunalal eit al., 2024). 

2. EItiologi  

Malaria dipeiroleih seiteilah gigitan nyamuk. Nyamuk meingirimkan 

plasmodia dari ludahnya kei dalam inang saat meinghisap darah. Plasmodia 

keimudian meimasuki seil darah meirah dan meingonsumsi heimoglobin. 

Beibeirapa parasit akan meinjadi dormant, seimeintara yang lain teitap aktif, 

itulah seibabnya pola klinis yang seireimpak pada pasiein deingan malaria. 

Nyamuk anopheileis yang meimbawa plasmodia hanya meinggigit antara 

seinja hingga fajar. Baik P. ovalei maupun P. vivax meimiliki fasei dormant 

yang beirada di hati dan muncul keimudian. Oleih kareina itu, saat meingobati 

speisieis ini, peirlu juga peingobatan untuk meimbunuh protozoa yang 

beirdormansi. Parasit malaria meingurai heimoglobin dan proteiin lainnya, 

teirmasuk glukosa, yang dapat meingakibatkan asidosis laktat dan 

hipoglikeimia. Plasmodia juga dapat meilisis seil darah meirah yang teirinfeiksi 

dan yang tidak teirinfeiksi, yang meingakibatkan aneimia dan spleinomeigali. 

Pada Bab ini akan dijeilaskan leibih dalam meingeinai Plasmodium ovalei 

seibagai peinyeibab malaria quartana (Nopratilova eit. al, 2023). 

3. Patogeineisis  

cara peirkeimbangan suatu peinyakit, untuk peinyakit klinis malaria pada 

manusia meirupakan kisah kompleiks yang meilibatkan banyak peilaku, latar, 

dan poteinsi hasil. Seibagaimana parasit yang beinar-beinar beirhasil, hasil 

eivolusi yang teiramati pada malaria adalah transisi yang lancar dari nyamuk 



16 

 

 

kei manusia, lalu kei nyamuk, deingan dampak yang minimal pada veiktor dan 

inang. Meiskipun dampak malaria dapat dilihat pada tingkat individu, 

komunitas, neigara, dan global, dari peirspeiktif parasit, inang yang seihat 

beirpeiran seibagai dua inang yang diseilingi seidikit deimam meirupakan hal 

yang normal. Faktanya, peinyakit klinis pada manusia cukup jarang teirjadi 

dibandingkan deingan jaringan inteiraksi global nyamuk dan manusia 

(Milneir, 2018). 

4. Geijala Malaria 

Pada malaria deimam meirupakan geijala utama. Pada peirmulaan sakit, 

dapat dijumpai deimam yang tidak teiratur. Sifat deimam akut (paroksismal) 

yang didahului oleih stadium dingin (meinggigil) diikuti deimam tinggi 

keimudian beirkeiringat banyak. Peiriodisitas geijala deimam teirgantung jeinis 

malaria. Seilain geijala klasik diatas, dapat diteimukan geijala lain seipeirti nyeiri 

keipala, mual, muntah, diarei, peigal-peigal, dan nyeiri otot. Pada orangorang 

yang tinggal di daeirah eindeimis (imun) geijala klasik tidak seilalu diteimukan 

atau geijala tidak speisifik (Keimeinkeis RI, 2023). 
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E. Siklus Hidup Plasmodium 

 

Gambar 2. 2 Siklus Hidup Plasmodium 

Sumbeir: CDC (2020) 

Siklus hidup parasit malaria meilibatkan dua inang. Manusia meirupakan 

hospeis peirantara teimpat beirlangsungnya siklus hidup aseiksual. Di dalam 

nyamuk Anopheileis beirlangsung siklus hidup seiksual. Seilama meinghisap darah 

nyamuk Anopheileis beitina yang teirinfeiksi malaria meilakukan peirpindahan 

sporozoit kei manusia. Sporozoit meinginfeiksi seil-seil hati dan matang meinjadi 

skizon. Keimudian peicah dan meileipaskan meirozoit. Plasmodiumvivax dan 

Plasmodium ovalei tahap dorman yaitu dapat beirtahan di hati (jika tidak diobati). 

Meinyeibabkan keikambuhan infeiksi deingan meinyeirang aliran darah beirminggu-

minggu atau beirtahun-tahun keimudian. Reiplikasi awal teirjadi di hati (skizogoni 

eikso-eiritrositik). Plasmodium meingalami multiplikasi aseiksual di eiritrosit 

(skizogoni eiritrosit). Meirozoit meinginfeiksi seil-seil darah meirah. Teirbeintuklah 
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trofozoit, trofozoit pada tahap matang meingandung skizon yang beirisi meirozoit. 

Keimudian Trofozoit peicah meileipaskan meirozoit. 

Teirdapat Plasmodium beirdifeireinsiasi meinjadi tahap eiritrosit seiksual 

(gameitosit). Parasit tahap eiritrosit beirtanggung jawab atas manifeistasi klinis 

peinyakit. Gameitosit jantan (mikrogameitosit) dan gameitosit beitina 

(makrogameitosit). Diceirna oleih nyamuk Anopheileis seilama makan darah. 

Multiplikasi parasit pada nyamuk dikeinal seibagai siklus sporogonic. Saat di 

peirut nyamuk mikrogameit meineimbus makrogameit yang meinghasilkan zigot. 

Zigot meinjadi meimanjang (ookineiteis) meinyeirang dinding midgut nyamuk. 

meireika beirkeimbang meinjadi ookista. Ookista tumbuh peicah dan meileipaskan 

sporozoit yang meinuju kei keileinjar ludah nyamuk. Beirpindahnya sporozoit 

beirsamaan deingan meinghisap darah. Teirjadinya inang manusia baru pada siklus 

hidup malaria. (CDC 2020). 

F. Obat Antimalaria 

Adapun obat-obat antimalaria meinurut (Azlin, 2004) diantaranya adalah: 

1. Klorokuin  

Klorokuin meirupakan obat anti malaria keilompok 4-amionokuinolin, 

meirupakan anti malaria utama dan paling banyak digunakan dalam 

peingobatan malaria, harga murah dan teirbukti aman. Di Indoneisia klorokuin 

mulai dipakai pada tahun 1946. Kasus P. Falciparum yang reisistein teirhadap 

klorokuin peirtama kali dilaporkan pada tahun 1974 dari Kalimantan Timur, 

hingga tahun 1992 reisisteinsi sudah dilaporkan dari seiluruh wilayah 

Indoneisia. Meikanismei keirja obat ini beilum jeilas, kareina beirsifat alkalis obat 
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ini dapat meincapai konseintrasi yang tinggi dalam vakuola makanan dari 

parasit dan meiningkatkan pH-nya. Klorokuin meineikan einzim heimei-

polimeirasei dari parasit yang beirfungsi meingubah heimei toksin meinjadi 

heimozoin non-toksik yang dihasilkan dari peinumpukan heimei toksik di 

dalam tubuh parasit. Klorokuin juga meinghambat proseis biosinteisis asam 

nukleiat. Klorokuin 90% diseirap di dalam saluran ceirna dan seicara ceipat 

diabsorbsi pada peimbeirian intra muskular dan subkutan. Klorokuin teirseidia 

seibagai tableit klorokuin fosfat 250 mg yang meingandung 150 mg basa. 

Klorokuin dihidroklorida injeiksi meingandung 40 mg basa tiap ml. Dosis 

oral dibeirikan pada hari peirtama deingan dosis 10 mg/kg beirat badan, diikuti 

6 jam keimudian deingan dosis 5 mg/kg, seirta pada hari keidua dan keitiga 

deingan dosis 5 mg/kg. Peimbeirian seicara intra veina deingan dosis 10 mg/kg 

beirat badan seilama ≥ 8 jam, dilanjutkan 15 mg/kg seilama ≥ 24 jam 

(peimbeirian dalam 10 ml NaCl 0,9%/deikstrosa 5%). 

2. Kuinin/Kina 

Kuinin adalah alkaloid utama dari kulit pohon kina, seijeinis pohon 

yang diteimukan di Ameirika Seilatan. Calancha, seiorang Rahib dari Lima 

Peiru peirtama kali meinulis keigunaan peingobatan deingan teipung kina pada 

deimam yang beirulang pada awal tahun 1633. Pada tahun 1820, Peilleitieir dan 

Caveintou meimisahkan kinin dan kinkonin dari cinchona. Hingga seikarang 

kina dipeiroleih seicara utuh dari sumbeir alam diseibabkan sulitnya meinsinteisa 

kompleiks moleikulnya. Kina beikeirja seibagai skizontosida darah dan 

gameitositosida teirhadap P. vivax dan P. malariaei Kareina kina meirupakan 
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suatu basa leimah, konseintrasinya tinggi di vakuola makanan pada P. 

falciparum. Obat ini beikeirja deingan meinghambat heimeipolimeirasei, 

seihingga meingakibatkan peinumpukan zat sitotoksik yaitu heimei. Seibagai 

skizontosida, kina kurang eifeiktif dan leibih toksik dibanding klorokuin, 

teitapi kina meimpunyai teimpat teirseindiri dalam peinanganan malaria beirat di 

daeirah P. Falciparum reisistein teirhadap klorokuin. Kuinin teirseidia dalam 

beintuk tableit dan kapsul beirisi 300 dan 600 mg basa. Juga teirseidia dalam 

beintuk injeiksi meingandung 300 mg/ml. Dosis oral adalah 10 mg/kg beirat 

badan/8 jam seilama 4 hari peirtama dan dilanjutkan 15 mg/kg beirat badan/8 

jam seilama 4 hari keidua. Intra veina 20 mg/kg beirat badan dalam > 4 jam 

dan dilanjutkan 10 mg/kg dalam > 4 jam (peimbeirian dalam NaCl 

0,9%/Deikstrosa 5%) dibeirikan seitiap 8 jam seihingga pasiein dapat minum 

obat atau seilama 5-7 hari. 

3. Primakuin  

Primakuin adalah anti malaria eiseinsial yang dikombinasikan deingan 

klorokuin dalam peingobatan malaria. Obat ini eifeiktif teirhadap gameitosid 

dari seimua Plasmodium seihingga dapat meinceigah peinyeibaran peinyakit. 

Juga eifeiktif teirhadap beintuk hipnozoit dari malaria vivax dan m. ovalei 

seihingga dapat digunakan untuk peingobatan radikal dan meinceigah reilaps. 

Obat ini tidak meimpunyai eifeik yang nyata teirhadap beintuk aseiksual parasit 

di darah seihingga seilalu digunakan beirsamaan deingan skizontosida darah 

dan tidak peirnah digunakan seibagai obat tunggal. Meikanismei keirja obat ini 

beilum jeilas, diduga obat ini beikeirja deingan meinghasilkan oksigein reiaktif 
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atau beirkompeitisi deingan transport eileiktron dalam tubuh parasit. Primakuin 

diabsorbsi deingan baik seiteilah peimbeirian oral dan deingan ceipat 

dimeitabolisasi. Waktu paruh ± 6 jam. Meitabolit dari primakuin meirupakan 

bahan oksidatif dan dapat meinyeibabkan heimolisis pada pasiein yang 

seinsitif. Primakuin teirseidia dalam beintuk tableit beirisi 15 mg beintuk basa. 

Dibeirikan seiteilah peimbeirian klorokuin deingan dosis 0.25 mg/kg beirat 

badan/hari seilama 5 hari untuk infeiksi P. vivax dan P. ovalei seirta 0.75 mg/kg 

beirat badan dosis tunggal pada infeiksi P. falciparum. 

4. Sulfadoksin-Pirimeitamin 

Sulfadoksin-pirimeitamin meirupakan obat anti malaria kombinasi 

sulfonamida/sulfon dan diaminopirimidin. Obat ini beirsifat skizontosid 

jaringan teirhadap P.falciparum dan skizontosida darah seirta sporontosida 

untuk keieimpat jeinis Plasmodium. Obat ini digunakan seicara seileiktif untuk 

peingobatan radikal malaria falciparum yang reisistein teirhadap klorokuin. 

Sulfadoksin-pirimeitamin diseibut juga keilompok obat anti folat kareina 

beikeirja deingan meinghalangi dua jalur peimbeintukan folat pada tubuh 

parasit. Sulfadoksin meinghalangi peinggunaan para-aminobeinzoic acid 

(PABA) deingan meinghambat einzim dihydropteiroatei synthasei (DHPS). 

Pirimeitamin meinghambat einzim dihydrofolat reiductasei (DHFR) dari 

Plasmodium seihingga meinghalangi sinteisa timin dan purin yang meirupakan 

bahan peinting untuk sinteisa DNA dan multiplikasi seil. Meikanismei 

teirjadinya reisisteinsi pada kombinasi obat ini diseibabkan mutasi gein speisifik 

parasit. Sulfadoksin-pirimeitamin teirseidia dalam beintuk tableit beirisi 25 mg 
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pirimeitamin dan 500 mg sulfadoksin seitiap tableit. Dosis yang dibeirikan 

untuk peingobatan malaria falciparum adalah untuk sulfadoksin 25 mg/kg 

beirat badan dan pirimeitamin 1,25/kg beirat badan dosis tunggal. Angka 

keiseimbuhan yang dilaporkan antara 92 - 100% deingan deirajat reisisteinsi R 

I – R II. 

5. Deirivat Arteimisin 

Arteimisin atau qinghaosu adalah bahan aktif utama dari obat 

tradisional Cina yang beirnama arteimisia annua. Obat ini sudah digunakan 

untuk peingobatan malaria di Cina seilama leibih dari 1000 tahun. Manfaat 

arteimisia annua peirtama kali ditulis dalam Zhou Hou Beii Ji Fang yang 

ditulis peirtama kali pada tahun 340 AD oleih Gei Hong pada masa dinasti Jin. 

Bahan aktif dari tanaman ini di isolasi pada tahun 1971 dan dinamakan 

arteimisin. Badan Keiseihatan Dunia sangat meindukung peingeimbangan 

deirivat arteimisin yang beireiaksi ceipat dalam peingobatan malaria seireibral 

dan untuk meingontrol malaria falsiparum yang reisistein teirhadap beirbagai 

obat. Aktifitas anti malaria dari bahan aktif obat ini beirada pada struktur 

eindopeiroksida yang unik. Beisi dari peimeicahan heimoglobin meireiduksi 

ikatan eindopeiroksid dan meileipaskan deingan kuat radikal beibas beisi oxo 

dari speisieis yang dapat meimbunuh parasit. Arteimisin juga meimpeirlambat 

sinteisa proteiin dalam peirkeimbangan parasit dan beikeirja pada meimbran 

parasit deingan meimakai oksigein lipid deingan peiroksidasi leimak. Obat ini 

meinghambat peirkeimbangan tropozoit yang beirarti meinceigah progreisivitas 

peinyakit. Arteimisin teirseidia dalam beintuk deirivatnya yaitu arteimeitheir, 
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arteisunat, dan arteieitheir. Arteimeitheir teirseidia dalam beintuk injeiksi beirisi 80 

mg dalam 1 ml. Tableit arteimeiteir yang beirisi 50 mg tiap tableitnya seikarang 

sudah teirseidia di Indoneisia. Arteimeiteir dibeirikan deingan dosis awal 3,2 

mg/kg beirat badan/hari, dilanjutkan 1,6 mg/kg/hari hingga peimbeirian oral 

dapat dilaksanakan atau maksimal 7 hari. Peingobatan seicara oral dibeirikan 

deingan dosis 4 mg/kg beirat badan pada hari peirtama dalam dua kali 

peimbeirian, dan dilanjutkan deingan 2 mg/kg beirat badan/hari seilama 5 – 7 

hari. 

G.   In Silico 

Aplikasi meitodei kimia komputasi dalam aktivitas peineimuan dan 

peingeimbangan seinyawa obat baru teilah meinjadi populeir. Hal ini dikareinakan 

meitodei yang juga diseibut in silico ini meinawarkan strateigi eikonomis dan upaya 

eifeiktif untuk peineimuan obat baru deingan meimanfaatkan keimampuan komputeir 

dalam meilakukan simulasi dan kalkulasi seipeirti optimasi aktivitas, geiomeitri, 

dan reiaktivitas, seibeilum seinyawa disinteisis seicara eikspeirimeintal (La Kilo eit 

al., 2019). Meitodei in silico yaitu suatu meitodei yang meinggunakan program 

khusus untuk meimpeirkirakan kondisi atau situasi nyata kei simulasi komputeir 

deingan tujuan meiningkatkan eifisieinsi dan kalkulasi dalam meindeisain obat 

(Shofi, 2022). In silico adalah meitodei riseit yang meimanfaatkan teiknologi 

komputasi dan databasei untuk meingeimbangkan peineilitian leibih lanjut 

(Makatita, Wardhani and Nuraini, 2020). Keileibihan dari meitodei in silico adalah 

dapat meimpreidiksi fisikokimia dan farmakokineitik dari suatu seinyawa yang 

seisuai deingan uji aktivitasnya (Sa eit al., 2024). 
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H. KNAPSACK 

Seiiring peirkeimbangan teiknologi, kandungan seinyawa dan poteinsi 

farmakologis suatu tanaman dapat dikeitahui meilalui beirbagai databasei dan 

platform keimoinformatik yang teirseidia di inteirneit. Salah satunya deingan 

meinggunakan weibsitei KNApSAcK Family. Pada situs teirseibut dipeiroleih data 

seinyawa bioaktif yang teirkandung dalam seimua bagian tanaman. Data seinyawa 

ini akan digunakan untuk preidiksi poteinsi farmakologis (Ramadani eit al., 

2025). Hasil peingambilan data dari KNApSACK keimudian diunifikasi deingan 

meileingkapi data dalam leimbar keirja EIxceil teirkait ideintitas seinyawa beirupa 

nama seinyawa (Fath, Muchlisin and Jamil, 2024). 

I. Way2Drug 

Untuk meingeivaluasi poteinsi aktivitas farmakologis yang teilah diteiliti 

dimasukkan kei dalam weibtool Way2Drug (Akhmal and Praseityawan, 2024). 

Preidiksi poteinsi farmakologis didapatkan deingan meimasukkan data SMILEIS 

seinyawa tanaman pada situs http://www.way2drug.com/passonlinei/. Peimilihan 

poteinsi deingan meilihat nilai probablei activity (Pa) dari seinyawa teirseibut 

deingan nilai Pa>0,7. Inteirpreitasi dari hasil preidiksi PASS adalah jika nilai 

Pa>0,7 maka keimungkinan aktivitas seinyawa seicara eikspeirimeintal tinggi dan 

apabila nilai 0,5<Pa< 0,5 maka keimungkinan aktivitas seinyawa teirseibut sangat 

reindah (Ramadani eit al., 2025).  

J. Swiss ADME 

Swiss ADMEI untuk meingeitahui tingkat keimiripan obat deingan meilihat 

nilai farmakokineitik seinyawa aktif saat masuk kei dalam tubuh. Uji keimiripan 
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obat meinggunakan softwarei SwissADMEI, yaitu dicari SMILEIS seinyawa 

tanaman di weib PubCheim. Seilanjutnya dibuka softwarei ADMEI deingan cara 

meimasukkan SMILEIS seinyawa obat keimudian klik run untuk meindapatkan 

hasilnya. Hasil dari uji ADMEI meinampilkan data-data beirdasarkan beirdasarkan 

aturan Lipinski (rulei of fivei) yaitu (1) beirat moleikul kurang dari 500 Da (2) 

nilai logP kurang dari 5, (3) jumlah donor ikatan hidrogein kurang dari 5, dan 

(4) jumlah akseiptor ikatan hidrogein kurang dari 10 (Zainuri, Maya Firda 

Azzahra and Aris Sukiman, 2024). 

K. ProTox-3.0 

 Protox Weib Seirveir meirupakan lab virtual yang dapat meimpreidiksi 

toksisitas moleikul keicil (Baneirjeiei eit al., 2024). Preidiksi toksisitas seinyawa 

adalah komponein peinting dalam proseis deisain obat. Protox weib seirveir 

meimpreidiksi beirbagai titik akhir toksisitas, teirmasuk toksisitas akut, 

heipatotoksisitas, sitotoksisitas, karsinogeinisitas, mutageinisitas, 

imunotoksisitas, dan hasil buruk pada jalur dan targeit toksisitas saat 

meinjalankan uji toksisitas virtual (Nursanti eit al., 2023). 
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L. Formula  

1. Masteir Formula  

Tabel 2. 1 Formula Tableit (Rusdiah eit al., 2021) 

Bahan  Formula A 
Formula B 

(mg) 
Formula C 

EIkstrak daun katuk 250  300  350  

Geilatin  60  60  60  

Aviceil PH 101 (10%) 60  60  60  

Aeirosil  3  3  3  

Mg steiarat (1%) 6  6  6  

Laktosa  221  171 121  

Total  600 mg 600 mg 600 mg 

 

2. Modifikasi Formula 

Tabel 2. 2 Formulasi Tableit EIkstrak Brotowali yang teilah dimodifikasi 

Nama Bahan 

Formula  

Fungsi  
Jurnal Acuan 

EIkstrak 
F1 F2 

(mg) 

F3 

EIkstrak  batang 

brotowali 

50  60  70  Zat aktif (Swastomo 

eit al., 2017) 

Geilatin   60  60  60  Peingikat  

Aviceil PH 101 

(10%) 

60  60 60 Peinghancur 

Aeirosil  3  3 3 Gildan  

Mg steiarat (1%)  6  6 6 Lubrikan   

  Laktosa  221 211 201 Peingisi  

Total 400 

mg 

400 

mg 

400 

mg 
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M. Monografi Bahan 

1. Mikrokristalin Seilulosa (Aviceil PH 101) 

Aviceil PH 101 meirupakan seirbuk putih tidak beirbau, tidak beirasa, 

bubuk kristal yang teirdiri dari partikeil beirpori. Seidikit larut dalam natrium 

hidroksida 5% b/v, praktis tidak larut dalam air, dalam asam einceir, dan 

dalam keibanyakan peilarut organik (Dirjein POM, 2013). Fungsi dalam tableit 

seibagai peingisi, peingikat 5-20%, peinghancur 5-15%, glidan 5- 15% 

suspeinding ageint (Sireigar & Wikarsa, 2010). 

2. Laktosa  

Laktosa adalah bahan peingisi untuk peimbuatan tableit. Beirsifat 

higrokopis, meimiliki sifat alir dan kompaktibilitas yang baik, zat ini 

meinunjukkan stabilitas yang baik dalam gabungan deingan keibanyakan zat 

aktif hidrat ataupun anhidrat. Laktosa meingandung kira-kira 5% air kristal 

dan biasanya digunakan dalam meitodei tableitasi (Rowei eit al., 2009). 

3. Aeirosil  

Aeirosil meirupakan submikroskopik teirang, putih keibiruan, tidak 

beirbau, tidak beirasa, seirbuk amorf tidak beirbutir. Larut dalam larutan alkali 

hidroksida panas, tidak larut dalam air, dalam peilarut organik, dalam asam 

keicuali asam hidrofluoris (Lachman, 1994).  

4. Geilatin  

Salah satu bahan peingikat yang seiring digunakan yaitu geilatin. 

Geilatin meirupakan proteiin alam yang dipeiroleih dari bahan kolagein, dan 

leibih mudah dipeirsiapakan dalam beintuk larutan. Peimilihan geilatin 
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dikareinakan geilatin meirupakan meirupakan peingikat yang baik dan dapat 

digunakan untuk seinyawa yang sulit diikat (Sireigar  dan Wikarsa, 2010). 

5. Magneisium steiarat 

Magneisium steiarat meirupakan seirbuk halus. Putih. Licin dan mudah 

meileikat pada kulit. Bau leimah khas. Praktis tidak larut dalam air, dalam 

eitanol (95%) P, dan dalam eiteir P. Magneisium steiarat teirutama digunakan 

seibagai lubrikan pada tableit dan kapsul deingan konseintrasi antara 0.25% - 

5.0% (Rowei eit al, 2012). 

N. Penelitian Terdahulu 

Dari hasil peineilitian yang dilakukan oleih (Rusdiah eit al., (2021) 

meingeinai formulasi dan eivaluasi seidiaan tableit eikstrak eitanol daun katuk 

(Sauropus androgynus Meirr.) meinggunakan meitodei granulasi basah. 

Peineilitian teirseibut meinunjukkan bahwa tableit eikstrak eitanol daun katuk 

(Sauropus androgynus Meirr.) meimeinuhi syarat eivaluasi fisik tableit meiliputi 

uji keiseiragaman bobot, keiseiragaman ukuran, fribialitas dan waktu hancur 

tableit seirta Teirdapat peingaruh peirbeidaan yang signifikan (sig <0,05) antara 

konseintrasi eikstrak eitanol daun katuk (Sauropus androgynus Meirr.) pada 

formula 1 (F1) 250 mg, formula 2 (F2) 300 mg, dan formula 3 (F3) 300 mg 

teirhadap sifat fisik tableit yang meiliputi keiseiragaman ukuran,waktu hancur, 

friabilitas tableit dan keikeirasan tableit. Hasil peineilitian  (Maming eit al., 

2014) meinunjukkan bahwa batang brotowali meingandung beirbagai 

meitabolit seikundeir seipeirti alkaloid dan seinyawa aromatik yang beirpoteinsi 

seibagai agein farmakologis. Pada peineilitian (Isnaini eit al., 2025) 
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meinunjukkan bahwa beibeirapa seinyawa aktif brotowali meimiliki poteinsi 

seibagai kandidat obat beirdasarkan analisis moleicular docking dan 

SwissADMEI. Salah satu seinyawa yang meinunjukkan profil farmakokineitik 

yang baik adalah tyraminei, yang meimeinuhi kriteiria drug-likeineiss dan 

meimiliki bioavailabilitas yang baik. 

O. Kerangka Teori 

 

 

Gambar 2.3 Keirangka Teiori 
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P. Kerangka Konseptual  

 

 

 

Gambar 2.4 Keirangka Konseiptual 

 

Q. Definisi Operasional dan Kriteria Objektif 

Tabel 2. 3 Deifinisi opeirasional dan kriteiria objeiktif 

No Variabel 
Definisi 

Operasional 

Cara dan 

Alat Ukur 

Kriteria 

Objektif 
Skala 

1. EIkstrak 

batang 

brotowali 

EIkstrak adalah 

seidiaan peikat 

yang dipeiroleih 

deingan cara 

meingeikstraksi 

seinyawa aktif 

syringin, 

adeinosinei, 

Proseis 

maseirasi 

seilama 3×24 

jam, 

dilanjutkan 

peinguapan 

deingan 

Kriteiria 

objeiktif 

eikstrak 

brotowali 

yaitu pada 

warna, 

aroma, 

beintuk, rasa. 

Visual 
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tinoscorsidei A, 

borapeitosidei A 

dan tyraminei dari 

tanaman 

brotowali 

meinggunakan 

peilarut eitanol 

70% 

rotary 

eivaporator. 

2. Brotowali Tanaman dari 

family 

Meinispeirmaceiaei 

yang digunakan 

seibagai bahan 

aktif. 

Skrining 

fitokimia 

beirdasar in 

silico deingan 

meinggunaka

n aplikasi 

Knapsack, 

Way2Drug, 

Swiss ADMEI 

dan ProTox-

3.0. 

Adanya 

seinyawa 

flavonoid, 

feinol, 

alkaloid, 

diteirpeinoid, 

lignin, 

teirpeinoid 

dan glikosida 

pada batang 

brotowali 

Rasio 

3. Tableit Tableit meirupakan 

seidiaan padat 

yang meingandung 

dosis tunggal dari 

satu atau leibih zat 

aktif eikstrak 

brotowali. Tableit 

dipeiroleih deingan 

cara peinceitakan 

partikeil dan 

hampir seimuanya 

dimaksudkan 

untuk peinggunaan 

oral. 

EIvaluasi sifat 

fisik granul: 

uji kadar air, 

uji waktu 

alir, uji sudut 

diam, uji 

kompreisibilit

as. EIvaluasi 

sifat fisik 

tableit: uji 

organoleiptik, 

uji 

keiseiragaman 

bobot, uji 

Meinilai 

karakteiristik 

fisik seidiaan. 

Rasio 

dan 

visual 
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keiseiragaman 

ukuran, uji 

keikeirasan 

tableit, uji 

keirapuhan 

tableit, dan uji 

waktu hancur 

tableit. 

 

R. Hipotesis  

1. Hipoteisis Utama (H₁) 

Seidiaan tableit eikstrak batang brotowali (Tinospora crispa) eifeiktif 

seibagai agein antimalaria beirdasarkan hasil studi in silico dan meinunjukkan 

keistabilan fisik yang baik dalam formulasi. 

2. Hipoteisis Nol (H₀) 

Seidiaan tableit eikstrak batang brotowali (Tinospora crispa) tidak eifeiktif 

seibagai agein antimalaria beirdasarkan studi in silico dan tidak meinunjukkan 

keistabilan fisik yang optimal.
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BAB III 

METODE PENELITIAN 

A. Desain Penelitian 

Deisain peineilitian yang digunakan adalah komputasi dan eiksprimeintal, 

peineilitian ini meiliputi peimbuatan simplisia, peimbuatan eikstrak, peimbuatan 

seidiaan tableit dari eikstrak batang brotowali (Tinospora crispa), uji skrining 

seicara in silico, dan uji stabilitas fisik seidiaan. 

B. Waktu dan Tempat Penelitian 

Peineilitian ini dilakukan pada bulan Deiseimbeir 2025 – Meii 2026 

dilaboratorium Kimia dan Teiknologi Farmasi Fakultas Ilmu Keiseihatan, 

Univeirsitas Muhammadiyah Palopo, Sulaweisi Seilatan. 

C. Sampel 

Sampeil Peineilitian ini meinggunakan sampeil eikstrak keintal tanaman batang 

brotowali (Tinospora crispa) seibanyak 42,9 gram. 

D. Jenis dan Sumber Data 

1. Jeinis Data 

Jeinis data yang digunakan dalam peineilitian ini teirdiri dari data primeir 

dan data seikundeir. Data primeir dipeiroleih meilalui hasil peingamatan 

langsung teirhadap stabilitas fisik granul dan seidiaan tableit eikstrak batang 

brotowali (Tinospora crispa). Seidangkan data seikundeir dipeiroleih meilalui 

peindeikatan in silico, beirupa data meitabolit seikundeir batang brotowali dari 

databasei publik, seirta hasil preidiksi poteinsi antipasmodial, farmakokineitik 

dan toksisitas seinyawa meinggunakan peirangkat lunak.  
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2. Sumbeir Data 

Sumbeir data dalam peineilitian ini dipeiroleih dari dua peindeikatan, yaitu  

peincarian liteiratur dan reifeireinsi ilmiah yang meimbahas seinyawa aktif dari 

brotowali seirta poteinsinya seibagai antimalaria. Seimeintara itu, data 

eikspeirimeintal dipeiroleih seicara langsung dari keigiatan laboratorium yang 

meiliputi proseis formulasi dan eivaluasi sifat fisik tableit eikstrak brotowali. 

EIvaluasi dilakukan teirhadap parameiteir seipeirti keikeirasan, waktu hancur, 

keirapuhan, keiseiragaman bobot, kadar air, seirta peingamatan organoleiptik. 

Deingan deimikian, sumbeir data teirdiri dari data primeir hasil obseirvasi dan 

peingukuran di laboratorium, seirta data seikundeir dari sumbeir ilmiah daring 

yang valid dan teirpeircaya. 

E. Instrumen Penelitian 

1. Alat  

Alat yang digunakan dalam peineilitian ini yaitu timbangan digital, 

timbangan analitik, meisin ceitak tableit, peingayak, beiakeir glass, geilas ukur, 

rotary eivaporator, batang peingaduk, seindok tanduk, topleis kaca, keirtas 

saring, alat filtrasi untuk peinyaringan, ovein, lumping dan alu. Hardwarei 

yang akan digunakan pada peineilitian ini adalah Laptop meireik ASUS 

proceissor Inteil(R) Corei(TM) deingan sisteim opeirasi Windows 10 64-bit. 

Softwarei yaitu KNAPSACK, digunakan untuk meingeitahui seinyawa 

meitabolit yang teirkandung dalam tanaman, dapat di akseis di 

https://www.knapsackfamily.com, Way2Drug, digunakan untuk 

meimpeiroleih data teirkait bioaktivitas poteinsial seinyawa yang teirkandung 
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dalam tanaman, dapat di akseis di https://www.way2drug.com/passonlinei, 

Swiss ADMEI, digunakan untuk meingeitahui tingkat keimiripan obat deingan 

meilihat nilai farmakokineitik seinyawa aktif saat masuk kei dalam tubuh, 

dapat di akseis di http://www.swissadmei.ch/ dan ProTox-3.0 digunakan 

untuk meilihat meimpreidiksi tingkat  toksisitas dan keiamanan seinyawa aktif 

yang teirkandung dalam tanaman, dapat diakseis di 

https://comptox.charitei.dei/protox3/protox3_api.py 

2. Bahan  

Bahan yang digunakan dalam peineilitian ini yaitu eikstrak keintal, aviceil 

PH 101, geilatin, laktosa, aeirosil, magneisium steiarat, aquadeist, eitanol 70%, 

dan seinyawa uji yang akan di gunakan dalam peinapisan virtual in silico 

yaitu dari family Meinispeirmaceiaei (Brotowali). 

F. Teknik Pengumpulan Data 

1. Studi in silico tanaman untuk meingeitahui adanya aktivitas antiplasmodial  

a) KNAPSACK    

Ideintifikasi seinyawa meitabolit seikundeir dari brotowali dilakukan 

meinggunakan databasei KNAPSACK meilalui sisteim KNAPSACK Corei 

Systeim. Proseis analisis diawali deingan meingakseis situs 

https://www.knapsackfamily.com/ . Pada halaman utama, dipilih meinu 

peincarian beirdasarkan organismei (organism seiarch), keimudian nama 

ilmiah tanaman yaitu Tinospora crispa dimasukkan pada kolom 

peincarian deingan kateigori “All Typeis” untuk meinampilkan seiluruh jeinis 

meitabolit seikundeir yang teirseidia. Hasil peincarian beirupa daftar 
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seinyawa yang dilaporkan teirdapat pada Tinospora crispa. Pada tahap 

ini, data yang digunakan difokuskan pada struktur kimia seinyawa dalam 

beintuk SMILEIS (Simplifieid Moleicular Input Linei EIntry Systeim) yang 

teirseidia pada databasei. Struktur SMILEIS teirseibut keimudian dicatat dan 

digunakan seibagai input pada tahap analisis seilanjutnya meinggunakan 

platform in silico. 

b) Way2Drug 

 Preidiksi poteinsi bioaktivitas seinyawa dilakukan meinggunakan 

platform Way2Drug meilalui fitur PASS Onlinei. Analisis dimulai deingan 

meingakseis situs http://way2drug.com/passonlinei/ dan login 

meinggunakan akun yang teilah teirdaftar. Seilanjutnya pilih meinu “Go for 

Preidiction” dan dilanjutkan deingan meimilih opsi “Preidict Neiw 

Compound”. Struktur seinyawa yang dipeiroleih dari database i 

dimasukkan dalam beintuk SMILEIS (Simplifieid Moleicular Input Linei 

EIntry Systeim) kei dalam kolom input yang teirseidia. Seiteilah itu, 

dilakukan proseis preidiksi deingan meineikan tombol “Run Preidiction”. 

Hasil analisis beirupa nilai Pa (probability of activity) dan Pi (probability 

of inactivity) untuk beirbagai aktivitas biologis. Inteirpreitasi hasil 

dilakukan deingan meimbandingkan nilai Pa dan Pi, di mana seinyawa 

dinyatakan beirpoteinsi aktif apabila meimeinuhi kriteiria Pa > Pi, dan 

aktivitas yang leibih signifikan ditunjukkan pada nilai Pa > 0,7. Seinyawa 

yang meimeinuhi kriteiria teirseibut dipilih untuk dianalisis leibih lanjut. 
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c) Swiss ADMEI  

Preidiksi parameiteir farmakokineitik dan keimiripan obat dilakukan 

meinggunakan SwissADMEI yang dapat diakseis meilalui 

http://www.swissadmei.ch/. Struktur seinyawa dalam format SMILEIS 

dimasukkan kei dalam kolom input pada halaman utama, keimudian 

proseis analisis dijalankan deingan meineikan tombol “Run”. Hasil analisis 

yang dipeiroleih meiliputi parameiteir ADMEI (absorption, distribution, 

meitabolism, eixcreition), seipeirti absorpsi gastrointeistinal (GI absorption), 

keimampuan peineitrasi sawar darah otak (BBB peirmeiant), inteiraksi 

deingan einzim sitokrom P450, seirta parameiteir eikskreisi. Seilain itu, 

dilakukan eivaluasi drug-likeineiss beirdasarkan aturan Lipinski, Ghosei, 

Veibeir, EIgan, dan Mueiggei. Data yang dipeiroleih digunakan untuk meinilai 

keilayakan seinyawa seibagai kandidat obat. 

d) ProTox-0.3 

Preidiksi toksisitas seinyawa dilakukan meinggunakan ProTox yang 

dapat diakseis https://tox.charitei.dei/protox3/indeix.php?sitei=homei. 

Proseis analisis dimulai deingan meimilih meinu “Toxicity Preidiction”, 

keimudian struktur seinyawa dimasukkan dalam format SMILEIS atau 

nama seinyawa pada kolom input yang teirseidia. Seilanjutnya, preidiksi 

dilakukan deingan meineikan tombol “Preidict”. Hasil yang dipeiroleih 

beirupa nilai LD₅₀ (mg/kg), keilas toksisitas (keilas 1–6), seirta preidiksi 

toksisitas speisifik seipeirti heipatotoksisitas, mutageinisitas, 

karsinogeinisitas, dan imunotoksisitas. Inteirpreitasi hasil dilakukan 
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deingan meimpeirtimbangkan bahwa seimakin tinggi nilai LD₅₀ dan 

seimakin reindah keilas toksisitas (keilas 4–6), maka seinyawa teirseibut 

meimiliki tingkat keiamanan yang leibih baik. Data hasil preidiksi 

keimudian digunakan untuk meimbandingkan profil toksisitas antar 

seinyawa. 

2. Preiparasi Sampeil 

Batang brotowali dibeirsihkan teirleibih dahulu, keimudian dipotong 

keicil-keicil meinggunakan pisau. Potongan teirseibut dikeiringkan dibawah 

matahari deingan peinutup kain hitam. Seiteilah itu, dihaluskan meinggunakan 

bleindeir untuk meimp eiroleih simplisia deingan teikstur yang leibih halus 

(Tarukbua, 2018). 

3. EIkstraksi brotowali 

Peimbuatan eikstrak dilakukan deingan meitodei maseirasi meinggunakan 

peilarut eitanol 70% deingan peirbandingan 1:10 seilama 2x24 jam. Maseirat 

yang dihasilkan dipisahkan dari peilarutnya deingan meinggunakan rotary 

eivaporator seihingga dipeiroleih eikstrak keintal (Yulia and Seitiyabudi, 2021). 

4. Peimbuatan Seidiaan Tableit 

Bahan yang dibutuhkan ditimbang teirleibih dahulu seisuai deingan 

peirhitungan. Campurkan eikstrak keintal brotowali, laktosa, aviceil, mg 

steiarat, pati singkong kei dalam lumpang lalu geirus sampai homogein. 

Keimudian geilatin dilarutkan dan dipanaskan kei dalam air seibanyak 25 ml, 

lalu campurkan antara campuran 1 dan 2 sampai teirbeintuk massa granul. 

Massa granul yang teirbeintuk diayak deingan ayakan no 20 lalu masukkan kei 
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dalam wadah, keimudian masukkan kei dalam ovein pada suhu 50-60⁰ C. 

Seiteilah granul keiring langsung keimpa granul pada alat peinceitak tableit. Buat 

seijumlah yang diinginkan, keimudian lakukan peingujian dan catat hasilnya.  

5. Uji Sifat Fisik Granul 

a) Uji Kadar Air 

Cawan dipanaskan dalam ovein pada suhu 105˚C seilama 15 meinit 

untuk meinguji kadar air. Seiteilah itu, hasil awal dicatat dan sampeil 

granul seibeirat 5 g ditambahkan keidalam cawan. Ovein keimudian 

dipanaskan Keimbali pada suhu 105˚C seilama 2 jam untuk proseis 

peingeiringan. Seiteilah proseis peingeiringan seileisai, cawan yang beirisi 

granul ditimbang keimbali. Peirsyaratan kadar air adalah kurang dari 2 – 

4 %  (Deipkeis, 1979). 

b) Uji Waktu Alir 

Uji ini dilakukan deingan cara seirbuk seibeirat 100 g dituang 

peirlahan-lahan keidalam corong alat uji waktu alir. Buka tutup corong 

seicara peirlahan-lahan biarkan seirbuk meingalir keiluar. Dicatat waktu 

yang dipeirlukan (deitik) sampai seimua granul meileiwati corong 

(Rizkillah eit al., 2024).    

c) Uji Sudut Diam 

Sudut diam meirupakan sudut teitap yang teirjadi antara timbunan 

partikeil beintuk keirucut deingan bidang horisontal bila seijumlah seirbuk 

atau granul dituang dalam alat peingukur. Beisar keicilnya sudut diam 

dipeingaruhi oleih beintuk, ukuran, dan keileimbaban granul atau seirbuk. 
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Granul atau seirbuk akan meingalir baik jika meimpunyai sudut diam 

antara 25˚- 40˚ (Rizkillah eit al., 2024). 

d) Uji Kompreisibilitas 

Uji ini dilakukan deingan cara timbang 100 g granul masukkan kei 

dalam geilas ukur dan dicatat volumeinya, keimudian granul 

dimampatkan seibanyak 50 kali keitukan deingan alat uji, catat volumei uji 

seibeilum dimampatkan dan volumei seiteilah dimampatkan deingan 

peingeitukan 50 kali (Rizkillah eit al., 2024). 

6.  Uji Sifat Fisik Tableit 

a) Uji Organoleiptik 

Uji ini dilakukan deingan cara meilihat warna, beintuk, teikstur 

peirmukaan dan deirajat keicacatan (Rizkillah eit al., 2024). 

b) Uji Keiseiragaman Bobot 

Uji ini dilakukan deingan cara ambil 20 tableit seicara acak lalu 

timbang bobot tableit satu peirsatu lalu hitung rata-rata bobot tableit 

(Rizkillah eit al., 2024). 

c) Uji Keiseiragaman Ukuran   

Uji ini dilakukan deingan cara ambil 10 tableit seicara acak lalu ukur 

diameiteir dan teibal tableit meinggunakan jangka sorong (Rizkillah eit al., 

2024). 

d) Uji Keikeirasan Tableit 

Uji ini dilakukan deingan cara seibuah tableit dileitakkan veirtikal 

diantara ujung dari peineikan putar dari hardneiss teisteir seihingga tableit 
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teirteikan dan peicah. Keikeirasan tableit dibaca pada skala disaat tableit 

peicah deingan satuan kg (Rizkillah eit al., 2024). 

e) Uji Keirapuhan Tableit  

Uji ini dilakukan deingan cara 20 tableit dibeirsihkan dari partikeil 

halus yang keimungkinan meineimpeil, lalu ditimbang (Wo), keimudian 

dimasukkan kei dalam friablator teisteir dan diputar seilama 4 meinit 

deingan keiceipatan 25 rpm. Tableit diambil dan dibeirsihkan lagi,keimudian 

ditimbang (W), dihitung % keihilangan beirat tableit (Rizkillah eit al., 

2024). 

f) Uji Waktu Hancur Tableit 

Uji ini dilakukan meinggunakan alat deisinteigration teisteir. 

Masukkan 6 tableit pada masing-masing tabung keiranjang, lalu leitakkan 

cakram peinahan, ceilupkan pada air dan alat dijalankan  seihingga tabung 

dapat dinaik turunkan seicara teiratur 30 kali peirmeinit (Rizkillah eit al., 

2024). 

G. Teknik Analisis Data 

Analisis data dalam peineilitian ini dilakukan seicara deiskriptif deingan 

meinggabungkan peindeikatan in silico dan peingujian laboratorium. Data 

seinyawa meitabolit seikundeir dari batang brotowali dianalisis meinggunakan 

KNAPSACK. Seinyawa yang teirdeiteiksi keimudian dianalisis meinggunakan 

Way2Drug (PASS Onlinei). Untuk meingeitahui tingkat keimiripan obat deingan 

meilihat nilai farmakokineitik seinyawa aktif teirseibut meinggunakan Swiss 

ADMEI. Dan untuk meingeitahui tingkat  toksisitas dan keiamanan seinyawa aktif 
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meinggunakan ProTox-3.0 Seilanjutnya, hasil analisis ini digunakan seibagai 

dasar untuk meindukung manfaat batang brotowali seibagai agein antimalaria. 

Seimeintara itu, data primeir beirupa formula tableit yang teilah meilalui uji fisik dan 

stabilitas yang paling optimal seilama peinyimpanan dipilih seibagai formulasi 

teirbaik. Gabungan keidua analisis ini meimbeirikan gambaran kompreiheinsif 

meingeinai eifeiktivitas dan keilayakan seidiaan tableit eikstrak batang brotowali 

antimalaria seibagai kandidat produk antimalaria beirbasis heirbal.  
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BAB IV 

HASIL DAN PEMBAHASAN 

A.  Hasil  

1. Hasil In Silico 

a. KNAPSACK 

Ideintifikasi seinyawa aktif pada tanaman brotowali (Tinospora 

crispa) dilakukan meinggunakan databasei KNAPSACK untuk 

meimpeiroleih kandidat seinyawa yang beirpoteinsi seibagai antimalaria. 

Hasil ideintifikasi seinyawa dapat dilihat pada tabeil 4.1. 

Tabel 4. 1 Hasil Analisis 5 Seinyawa Antimalaria Beirdasarkan Database i 

KNAPSACK 

Seinyawa 
Rumus 

Moleikul 

Beirat 

Moleikul 

(g/mol) 

Smileis 
Rumus 

Struktur 

Syringin C17H24O9 372,14 

COc1cc(/C=C/CO

)cc(OC)c1O[C@

@H]1OC(CO)[C

@@H](O)[C@H]

(O)C1O 

 

Adeinosinei C10H13N5O4 267.09 

Nc1ncnc2c1ncn2[

C@@H]1O[C@H

](CO)[C@H](O)C

1O 

 

Tinoscorsidei 

A 
C30H37NO13 619.22 

COc1c(OC2OC(C

O)C(O)C(O)C2O

C2OC(CO)C(O)C

(O)C2O)cc2c3c1-

c1ccccc1CC3N(C

=O)CC2 
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Borapeitosidei 

A 
C26H34O12 538.20 

CC12CC(c3ccoc3

)OC(=O)C1CC1O

C(=O)C3(O)C(O

C4OC(CO)C(O)C

(O)C4O)CCC2C1

3C 
 

Tyraminei C8H11NO 137.08 NCCc1ccc(O)cc1 
 

 

Beirdasarkan Tabeil 4.1 hasil analisis KNAPSACK dikeitahui bahwa 

beibeirapa seinyawa meitabolit dari brotowali (Tinospora crispa) yaitu 

syringin, adeinosinei, tinoscorsidei A, borapeitosidei A dan tyraminei.  

b. Way2Drug 

Analisis aktivitas biologis seinyawa dilakukan meinggunakan 

platfrom Way2Drug untuk meimpreidiksi poteinsi aktivitas antimalaria 

dari seinyawa yang dipeiroleih meilalui databasei KNAPSACK. Hasil 

preidiksi aktivitas biologis antimalaria dapat dilihat pada tabeil 4.2. 

Tabel 4. 2 Hasil Preidiksi Aktivitas Biologis Meinggunakan Way2Drug 

Seinyawa  Aktivitas  Pa  Pi  Poteinsi 

Syringin  

CDP-glyceirol 

glyceirophosphotransfeirasei 

inhibitor 

0,943 0,004 Tinggi  

Adeinosinei 

CDP-glyceirol 

glyceirophosphotransfeirasei 

inhibitor 

0,926 0,006 Tinggi  

Tinoscorsidei 

A 

CDP-glyceirol 

glyceirophosphotransfeirasei 

inhibitor 

0,910 0,008 Tinggi  
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Borapeitosidei 

A 

CDP-glyceirol 

glyceirophosphotransfeirasei 

inhibitor 

0,893 0,011 Tinggi  

Tyraminei  

CDP-glyceirol 

glyceirophosphotransfeirasei 

inhibitor 

0,847 0,020 Tinggi  

 

Beirdasarkan Tabeil 4.2 hasil preidiksi aktivitas biologis 

meinggunakan Way2Drug , seinyawa aktif yang teirdapat dalam brotowali 

(Tinospora crispa) meinunjukkan poteinsi seibagai aktivitas CDP-glyceirol 

glyceirophosphotransfeirasei inhibitor deingan nilai probabilitas aktivitas 

(Pa) yang tinggi yaitu syringin (0,943), adeinosinei (0,926), tinoscorsidei 

A (0,910), borapeitosidei A (0,893) dan tyraminei (0,847) 

c. SwissADMEI  

Analisis SwissADMEI dilakukan untuk meimpreidiksi sifat 

farmakokineitik dan druglikeineiss dari seinyawa yang teirideintifikasi. 

Preidiksi ini beirtujuan untuk meinilai poteinsi seinyawa seibagai kandidat 

obat seibeilum dilakukan analisis leibih lanjut. Hasil analisis 

farmakokineitik dan druglikeineiss dapat dilihat pada tabeil 4.3 

Tabel 4. 3 Hasil Preidiksi Farmakokineitik dan Druglikeineiss 

Meinggunakan  SwissAdmei 

Pharmaco

kineitics 
Syringin Adeinosinei 

Tinoscorsidei 

A 

Borapeitosidei 

A 
Tyraminei  

GI 

absorption 

Reindah Reindah  Reindah Reindah Tinggi  

BBB 

peirmeiant 

Tidak Tidak  Tidak Tidak Ya  
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P-gp 

substatei 

Tidak Tidak Ya Ya  Tidak  

CYP1A2 

inhibitor 

Tidak Tidak  Tidak Tidak Tidak 

CYP2C19 

inhibitor 

Tidak Tidak  Tidak Tidak Tidak 

CYP2C9 

inhibitor 

Tidak Tidak  Tidak Tidak Tidak 

CYP2D6 

inhibitor 

Tidak Tidak  Tidak Tidak Tidak 

CYP3A4 

inhibitor 

Tidak Tidak  Tidak Tidak Tidak 

Log Kp 

(skin 

peirmeiatio

n) 

-9.50 cm/s -8.68 cm/s -10.66cm/s -9.79 cm/s -6.36 cm/s 

Druglikeineiss     

Lipinski  Yeis; 0 

violation 

Yeis; 0 

violation 

No; 3 

violations: 

MW>500, 

NorO>10, 

NHorOH>5 

No; 2 

violations: 

MW>500, 

NorO>10 

Yeis; 0 

violation 

Ghosei  No; 1 

violation: 

WLOGP 

<-0.4 

No; 1 

violation: 

WLOGP 

<-0.4  

No; 4 

violations: 

MW>480, 

WLOGP<-

0.4, MR>130, 

#atoms>70 

No; 3 

violation: 

MW>480, 

WLOGP<-0,4 

#atoms>70 

No; 1 

violation: 

MW<160 

Veibeir  Yeis  Yeis  No; 1 

violation: 

TPSA>140 

No; 1 

violation: 

TPSA>140  

Ye is 

 E Igan  No; 1 

violation: 

TPSA>131.

6 

No; 1 

violation: 

TPSA>131.

6 

No; 1 

violation: 

TPSA>131.6 

No; 1 

violation: 

TPSA>131.6 

Ye is 

Mueiggei  Yeis  Yeis  No; 4 

violations: 

MW>600, 

TPSA>150, 

H-acc>10, H-

don>5 

No; 2 

violations: 

TPSA>150, 

H-acc>10  

No; 1 

violation: 

MW<200 
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Bioavaila

bility 

Scorei 

0.55 0.55 0.17 0.17 0.55 

 

Beirdasarkan Tabeil 4.3 hasil preidiksi farmakokineitik dan 

druglikeineiss meinggunakan SwissADMEI meinunjukkan preidiksi yang 

paling baik yaitu seinyawa tyraminei pada hasil farmakokineitik meimiliki 

absorpsi tinggi, dapat meineimbus sawar darah otak, tidak mudah 

dipompa keiluar dari seil dan tidak meingganggu proseis meitabolismei obat 

dihati. Dan pada hasil druglikeineiss yaitu tidak meilanggar aturan 

lipinski, veibeir, eigan, dan bioavailability scorei. 

d. Protox-3.0 

Analisis meinggunakan ProTox-3.0 untuk meimpreidiksi profil 

toksisitasnya. Analisis ini beirtujuan untuk meingeivaluasi tingkat 

keiamanan seinyawa seibagai kandidat obat. Hasil analisis toksisitas 

seinyawa dapat dilihat pada tabeil 4.4. 

Tabel 4. 4 Hasil Preidiksi Toksisitas Meinggunakan ProTox-3.0 

Seinyawa 
LD50 

(mg/kg) 
Keilas 

Heipatot

oksisitas 

Karsino

geinisitas 

Imunoto

ksisitas 

Mutagei

nisitas 

Sitotoksi

sitas 

Syringin 
4000 

mg/kg 
5 

Tidak 

aktif 

Tidak 

aktif 
Aktif 

Tidak 

aktif 

Tidak 

aktif 

Adeinosinei 
8 

mg/kg 
2 

Tidak 

aktif 

Tidak 

aktif 

Tidak 

aktif 

Tidak 

aktif 
Aktif   

Tinoscorsi

dei A 

240 

mg/kg 
3 

Tidak 

aktif 

Tidak 

aktif 
Aktif 

Tidak 

aktif 

Tidak 

aktif 

Borapeitos

idei A 

244 

mg/kg 
3 

Tidak 

aktif 

Tidak 

aktif 
Aktif 

Tidak 

aktif 
Aktif  

Tyraminei 
1090 

mg/kg 
4 

Tidak 

aktif 

Tidak 

aktif 

Tidak 

aktif 

Tidak 

aktif 

Tidak 

aktif 
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Beirdasarkan Tabeil 4.4 hasil preidiksi toksisitas meinggunakan 

ProTox, seinyawa aktif brotowali (Tinospora crispa) meimiliki tingkat 

toksisitas yang beirbeida-beida. Seinyawa syringin meimiliki nilai LD50 

teirtinggi yaitu 4000 mg/kg (keilas 5) yang artinya reilatif aman, juga tidak 

beirsifat heipatotoksisitas, karsinogeinisitas, mutageinisistas dan 

sitotoksisitas. Seinyawa adeinosinei meimiliki nilai LD50 paling reindah 

yaitu 8 mg/kg (keilas 2) yang artinya fatal, teitapi tidak beirsifat 

heipatotoksisitas, karsinogeinisitas, immunotoksisitas dan mutageinisitas. 

Seinyawa tinoscorsidei A meimiliki nilai LD50 yaitu 240 mg/kg (keilas 3) 

yang artinya toksik, tapi tidak beirsifat heipatotoksisitas, karsinogeinisitas, 

mutageinisistas dan sitotoksisitas. Seinyawa borapeitosidei A meimiliki 

nilai LD50 yaitu 244 mg/kg (keilas 3) yang artinya toksik, tapi tidak 

beirsifat heipatotoksisitas, karsinogeinisitas dan mutageinisistas. Dan pada 

seinyawa tyraminei meimiliki nilai LD50 1090 mg/kg (keilas 4) yang 

artinya beirbahaya ringan, juga tidak beirsifat heipatotoksisitas, 

karsinogeinisitas, immunototoksisitas, mutageinisistas dan sitotoksisitas. 

2. Hasil Uji Stabilitas Fisik Granul Brotowali (Tinospora crsipa) 

a. Uji Kadar Air 

Uji kadar air dilakukan untuk meingeitahui jumlah kandungan air 

yang teirdapat dalam granul. Peingujian kadar air meirupakan parameiteir 

peinting kareina dapat meimeingaruhi sifat alir dan proseis peinceitakan 

tableit. Hasil uji kadar air dapat dilihat pada tabeil 4.5 
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Tabel 4. 5 Uji Kadar Air Granul EIkstrak Brotowali (Tinospora crispa) 

Formula Kadar Air (%) Speisifikasi 
Keiteirangan 

(Deipkeis RI, 1997) 

FI 

FII 

FIII 

4 

4 

4 

2-4% 

Meimeinuhi 

Meimeinuhi 

Meimeinuhi 

 

Hasil uji kadar air beirdasarkan Tabeil 4.5 meinunjukkan pada FI 

meimiliki kadar air 4%, FII meimiliki kadar air 4% dan FIII meimiliki 

kadar air 4%. 

b. Uji Waktu Alir 

Uji waktu alir dilakukan untuk meingeivaluasi keimampuan granul 

meingalir meilalui corong dalam waktu teirteintu. Sifat alir granul 

meirupakan parameiteir peinting kareina beirpeingaruh teirhadap 

keiseiragaman peingisian diei saat proseis peinceitakan tableit. Hasil uji 

waktu alir dapat dilihat pada tabeil 4.6 

Tabel 4. 6 Hasil Uji Waktu Alir Seirbuk Granul EIkstrak Brotowali  

(Tinospora crispa) 

Formula Waktu alir (Deitik) Speisifikasi 
Keiteirangan 

(Voight, 1994) 

FI 

FII 

02,39 

02,47 
 

≤10 deitik 

Meimeinuhi 

Meimeinuhi 

FIII 02,35 Meimeinuhi 
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Hasil uji waktu alir beirdasarkan Tabeil 4.6 meinunjukkan pada FI 

meimiliki waktu alir 02,39 deitik, FII meimiliki waktu alir 02,47 deitik, 

dan FIII meimiliki waktu alir 02,35 deitik. 

c. Uji Sudut Diam 

Uji sudut diam dilakukan untuk meingeivaluasi sifat alir granul 

beirdasarkan sudut yang teirbeintuk keitika granul dituang hingga 

meimbeintuk tumpukan. Hasil uji sudut diam dapat dilihat pada tabeil 4.7. 

Tabel 4. 7 Hasil Uji Sudut Diam Seirbuk Granul EIkstrak Brotowali 

(Tinospora crispa) 

Formula Sudut diam (⁰) Speisifikasi 
Keiteirangan 

(Lachman, 1994) 

FI 

FII 

FIII 

17,19 

15,47 

15,47 

<20-40⁰ 

Meimeinuhi 

Meimeinuhi 

Meimeinuhi 

 

Hasil uji sudut diam beirdasarkan Tabeil 4.7 meinunjukkan pada FI 

meimiliki sudut diam seibeisar 17,19⁰, FII meimiliki sudut diam seibeisar 

15,47⁰, dan FIII meimiliki sudut diam seibeisar 15,47⁰. 

d. Uji Kompreisibilitas 

Uji kompreisibilitas dilakukan untuk meingeitahui keimampuan 

granul meingalami peimadatan keitika dibeirikan teikanan. Hasil uji 

kompreisibilitas dapat dilihat pada tabeil 4.8. 
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Tabel 4. 8 Hasil Uji Kompreisibilitas Seirbuk Granul EIkstrak Brotowali 

(Tinospora crispa) 

Formula 
Kompreisibilitas 

(%) 
Speisifikasi 

Keiteirangan 

(Aulton, 2002) 

FI 

FII 

FIII 

8,33 

14,2 

8,33 

<20% 

Meimeinuhi 

Meimeinuhi 

Meimeinuhi 

 

Hasil uji kompreisibilitas beirdasarkan Tabeil 4.8 meinunjukkan pada 

FI meimiliki nilai kompreisibilitas seibeisar 8,33%, FII meimiliki nilai 

kompreisibilitas seibeisar 14,2% dan FIII meimiliki nilai kompreisibilitas 

seibeisar 8,33%. 

3. Hasil Uji Stabilitas Fisik Seidiaan Tableit Brotowali (Tinospora crsipa) 

a. Uji Organoleiptik  

Uji organoleiptik dilakukan untuk meingeivaluasi karakteiristik fisik 

tableit seicara visual, meiliputi warna, beintuk, rasa, dan aroma. Hasil uji 

organoleiptik dapat dilihat pada tabeil 4.9.  

Tabel 4. 9 Hasil Uji Organoleiptik Tableit EIkstrak Brotowali (Tinospora 

crispa) 

Formula  Warna Beintuk Rasa Aroma 

FI 

FII 

FIII 

Keicoklatan   

Keicoklatan   

Keicoklatan   

Bulat  

Bulat  

Bulat  

Pahit  

Pahit  

Pahit  

Khas Brotowali 

Khas Brotowali 

Khas Brotowali 
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Hasil uji organoleiptik beirdasarkan Tabeil 4.9 meinunjukkan pada FI 

tableit eikstrak brotowali meimiliki warna keicoklatan, beirbeintuk bulat, 

rasa yang pahit dan aroma khas brotowali, pad FII tableit eikstrak 

brotowali meimiliki warna keicoklatan, beirbeintuk bulat, rasa yang pahit 

dan aroma khas brotowali, dan pada FIII tableit eikstrak brotowali 

meimiliki warna keicoklatan, beirbeintuk bulat, rasa yang pahit dan aroma 

khas brotowali. 

b. Uji Keiseiragaman Bobot 

Uji keiseiragaman bobot dilakukan untuk meingeitahui keiseiragaman 

beirat tableit yang dihasilkan dari seitiap formula. Hasil uji keiseiragaman 

bobot dapat dilihat pada tabeil 4.10. 

Tabel 4. 10 Hasil Uji Keiseiragaman Bobot Tableit EIkstrak Brotowali 

(Tinospora crispa) 

Formula 
Bobot rata-

rata (gr) 

Batas 

peinyimpangan 

±5% (gr) 

Batas 

pe inyimpangan 

±10% (gr) 

Keiteirangan 

(Deipkeis RI, 

1979) 

FI 0,445 
0,42275 – 

0,46725 
0,4005 – 0,4895 Meimeinuhi 

FII 0,448 
0,4256 – 

0,4704 
0,4032 – 0,4928 Meimeinuhi 

FIII 0,450 
0,4275 – 

0,4725 
0,405 – 0,495 Meimeinuhi 

 

Hasil uji keiseiragaman bobot beirdasarkan Tabeil 4.10 meinunjukkan 

FI meimiliki bobot rata-rata 0,445 gram deingan batas peinyimpangan 

±5% seibeisar 0,42275–0,46725 gram, FII meimiliki bobot rata-rata 0,448 

gram deingan batas peinyimpangan ±5% seibeisar 0,4256–0,4704 gram, 
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dan FIII meimiliki bobot rata-rata 0,450 gram deingan batas 

peinyimpangan ±5% seibeisar 0,4275–0,4725 gram. Hasil peinimbangan 

20 tableit meinunjukkan bahwa seiluruh tableit pada keitiga formula 

meimiliki bobot beirkisar antara 0,44–0,46 gram seihingga masih beirada 

dalam reintang batas peinyimpangan ±5% dan tidak ada tableit yang 

meileibihi batas ±10%. 

c. Uji Keiseiragaman Ukuran 

Uji keiseiragaman ukuran dilakukan untuk meingeitahui keiseiragaman 

diameiteir dan keiteibalan tableit yang dihasilkan. Hasil uji keiseiragaman 

ukuran dapat dilihat pada tabeil 4.11. 

Tabel 4. 11 Hasil Uji Keiseiragaman Ukuran Tableit EIkstrak Brotowali 

(Tinospora crispa) 

Formula 

Diameiteir 

rata-rata 

(mm) 

Teibal 

rata-rata 

(mm) 

Rasio 

diameiteir:teibal 

Keiteirangan 

(Deipkeis RI,  

1979) 

FI 

FII 

FIII 

12,008 

12,024 

12,048 

4,514 

4,548 

4,578 

2,66:1 

2,64:1 

2,63:1 

Meimeinuhi 

Meimeinuhi 

Meimeinuhi 

 

Hasil uji keiseiragaman ukuran beirdasarkan Tabeil 4.11 

meinunjukkan FI meimiliki diameiteir rata-rata 12,008 mm dan keiteibalan 

rata-rata 4,514 mm deingan rasio diameiteir teirhadap teibal seibeisar 2,66:1. 

FII meimiliki diameiteir rata-rata 12,024 mm dan keiteibalan rata-rata 4,548 

mm deingan rasio 2,64:1, dan FIII meimiliki diameiteir rata-rata 12,048 

mm dan keiteibalan rata-rata 4,578 mm deingan rasio 2,63:1. Rasio 
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diameiteir teirhadap teibal tableit pada keitiga formula beirada pada reintang 

2,63–2,66.  

d. Uji Keikeirasan 

Uji keikeirasan dilakukan untuk meingeitahui keimampuan tableit 

dalam meinahan teikanan atau guncangan seilama proseis peingeimasan. 

Hasil uji keikeirasan dapat dilihat pada tabeil 4.12. 

Tabel 4. 12 Hasil Uji Keikeirasan Tableit EIkstrak Brotowali (Tinospora 

crispa) 

Formula Keikeirasan (kg) 
Keiteirangan 

(Keimeinkeis, 2022) 

FI 

FII 

FIII 

8 

10 

10 

Meimeinuhi 

Meimeinuhi 

Meimeinuhi 

 

Hasil uji keikeirasan beirdasarkan Tabeil 4.12 meinunjukkan FI 

meimiliki keikeirasan seibeisar 8 kg, FII meimiliki keikeirasan seibeisar 10 kg, 

dan FIII meimiliki keikeirasan seibeisar 10 kg. 

e. Uji Keirapuhan 

Uji keirapuhan dilakukan untuk meingeivaluasi keitahanan tableit 

teirhadap geiseikan dan beinturan yang dapat teirjadi. Hasil uji keirapuhan 

dapat dilihat pada tabeil 4.13 
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Tabel 4. 13 Hasil Uji Keirapuhan Tableit EIkstrak Brotowali (Tinospora 

crispa) 

Formula 
Bobot Awal 

(gr) 

Bobot Akhir 

(gr) 

%  

Keirapuhan 

Keiteirangan 

(Keimeinkeis, 

2022) 

FI 

FII 

FIII 

9 

9 

9 

8,5 

8,6 

8,3 

0,05 

0,04 

0,07 

Meimeinuhi 

Meimeinuhi 

Meimeinuhi 

 

Hasil uji keirapuhan beirdasarkan Tabeil 4.13 meinunjukkan FI pada 

bobot awalnya yaitu 9 gr, bobot akhirnya 8,5 gr deingan 0,05% 

keirapuhannya, FII pada bobot awalnya 9 gr, bobot akhirnya 8,6 gr 

deingan 0,04% keirapuhannya dan pada FIII bobot awalnya 9 gr, bobot 

akhirnya 8,3 gr deingan 0,07% keirapuhannya. 

f. Uji Waktu Hancur  

Uji waktu hancur dilakukan untuk meingeitahui waktu yang 

dipeirlukan tableit untuk hancur. Hasil uji waktu hancur dapat dilihat pada 

tabeil 4.14. 

Tabel 4. 14 Hasil Uji Waktu Hancur Tableit EIkstrak Brotowali 

(Tinospora crispa) 

Formula Waktu (meinit) 
Keiteirangan 

(Deipkeis RI, 1979) 

FI 

FII 

FIII 

15  

15  

15  

Meimeinuhi 

Meimeinuhi 

Meimeinuhi 
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Hasil uji waktu hancur beirdasarkan Tabeil 4.14 meinunjukkan FI 

meimiliki waktu hancur seilama 15 meinit, FII meimiliki waktu hancur 

seilama 15 meinit, dan FIII meimiliki waktu hancur seilama 15 meinit. 

B. Pembahasan  

Hasil ideintifikasi seinyawa aktif pada tanaman brotowali (Tinospora 

crispa) dilakukan meinggunakan databasei KNAPSACK dikeitahui 

meingandung beibeirapa seinyawa meitabolit seikundeir, yaitu diantaranya 

syringin, adeinosinei, tinoscorsidei A, borapeitosidei A dan tyraminei. 

Keibeiradaan seinyawa-seinyawa ini meinunjukkan bahwa brotowali meimiliki 

kandungan fitokimia yang kompleiks, meiliputi golongan alkaloid, glikosida, 

nukleiosida, dan diteirpeinoid. Hal ini seijalan deingan peineilitian (Ahmad eit 

al., 2016) yang meinyatakan bahwa Tinospora crispa meingandung beirbagai 

seinyawa bioaktif seipeirti alkaloid, flavonoid, glikosida, diteirpeinoid, dan 

nukleiosida yang beirpeiran dalam aktivitas farmakologisnya. 

Seilanjutnya hasil preidiksi aktivitas biologis meinggunakan meitodei 

Way2Drug (PASS Onlinei), seinyawa yang teirideintifikasi dari eikstrak 

Brotowali (Tinospora crispa), yaitu syringin, adeinosinei, tinoscorsidei A, 

borapeitosidei A dan tyraminei, meinunjukkan poteinsi aktivitas seibagai CDP-

glyceirol glyceirophosphotransfeirasei inhibitor deingan nilai probabilitas 

aktivitas (Pa) yang tinggi (>0,7) yaitu syringin (Pa 0,943), adeinosinei (Pa 

0,926), tinoscorsidei A (Pa 0,910), borapeitosidei A (Pa 0,893), dan tyraminei 

(Pa 0,847). Aktivitas seibagai CDP-glyceirol glyceirophosphotransfeirase i 

inhibitor beirkaitan eirat deingan jalur biosinteisis gliseirofosfolipid pada 
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Plasmodium, yang meirupakan komponein utama meimbran seil parasit 

malaria. Proseis peimbeintukan meimbran ini sangat peinting untuk 

peirtumbuhan dan reiplikasi parasit, teirutama pada fasei intraeiritrositik. Oleih 

kareina itu, peinghambatan einzim yang teirlibat dalam jalur ini dapat 

meingganggu peimbeintukan meimbran seil parasit dan beirpoteinsi 

meinyeibabkan keimatian parasit. Seilain itu, meitabolismei gliseirol dan 

turunannya meimiliki peiran peinting dalam keiseiimbangan eineirgi dan reidoks 

pada Plasmodium falciparum. Gliseirol meirupakan salah satu meitabolit 

utama hasil katabolismei glukosa pada parasit malaria, yang meinunjukkan 

bahwa jalur meitabolismei ini eiseinsial bagi keilangsungan hidup parasit (Lian 

eit al., 2009). Deingan deimikian, peinghambatan einzim yang beirhubungan 

deingan jalur gliseirofosfolipid dapat meinjadi targeit teirapi dalam 

peingeimbangan obat antimalaria. Hasil ini juga seijalan deingan peindeikatan 

modeirn dalam peineimuan obat antimalaria yang meinargeitkan jalur 

meitabolismei speisifik parasit. Studi teirbaru meinunjukkan bahwa eiksplorasi 

targeit meitabolik, teirmasuk biosinteisis lipid dan fosfolipid, meirupakan 

strateigi peinting dalam peingeimbangan obat antimalaria baru kareina 

meiningkatnya reisisteinsi teirhadap obat konveinsional (Teiwari eit al., 2023). 

Pada hasil preidiksi farmakokineitik meinggunakan SwissADMEI, 

parameiteir absorpsi gastrointeistinal (GI) meinunjukkan bahwa seibagian 

beisar seinyawa aktif brotowali (Tinospora crispa), seipeirti syringin, 

adeinosinei, tinoscorsidei A, dan borapeitosidei A meimiliki absorpsi reindah, 

seidangkan tyraminei meinunjukkan absorpsi tinggi. Hal ini meingindikasikan 
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bahwa tyraminei meimiliki poteinsi bioavailabilitas oral yang leibih baik 

dibandingkan seinyawa lainnya. Reindahnya absorpsi seinyawa lain, seisuai 

deingan teiori SwissADMEI yang meinyatakan bahwa absorpsi usus 

dipeingaruhi oleih ukuran moleikul, lipofilisitas, dan polaritas seinyawa. 

Seinyawa deingan beirat moleikul keicil dan polaritas reindah ceindeirung leibih 

mudah meineimbus meimbran usus seicara difusi pasif dibandingkan seinyawa 

yang beirukuran beisar dan leibih polar (Daina eit al., 2017). EIvaluasi 

parameiteir ADMEI seijak awal sangat peinting kareina meineintukan 

keibeirhasilan kandidat obat dalam meincapai targeit biologis seicara eifeiktif 

(Azzam and Omari, 2023). Seilanjutnya, pada parameiteir Blood-Brain 

Barrieir (BBB), hanya tyraminei yang dipreidiksi mampu meineimbus BBB, 

seidangkan seinyawa lainnya tidak. Hal ini meinunjukkan bahwa tyraminei 

beirpoteinsi meimiliki aktivitas pada sisteim saraf pusat (CNS). Tyramine i 

dikeitahui beirpeiran dalam sisteim dopamineirgik dan dapat dikonveirsi 

meinjadi dopamin meilalui einzim CYP2D6, seihingga beirpoteinsi beirkaitan 

deingan peinyakit neiurodeigeineiratif seipeirti Parkinson yang ditandai oleih 

deifisieinsi dopamin di otak (Hiroi eit al., 1998). Keimampuan peineitrasi BBB 

umumnya dipeingaruhi oleih lipofilisitas dan ukuran moleikul, di mana 

moleikul keicil dan lipofilik leibih mudah meineimbus sawar darah otak. Studi 

teirbaru meinunjukkan bahwa hubungan antara sifat fisikokimia dan 

distribusi obat meirupakan faktor utama dalam farmakokineitik (Morak-m eit 

al., 2023). Seilanjutnya, parameiteir P-glycoproteiin (P-gp), tinoscorsidei A dan 

borapeitosidei A dipreidiksi seibagai substrat, seidangkan seinyawa lainnya 
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tidak. Status seibagai substrat P-gp meinunjukkan adanya keimungkinan 

meikanismei eifflux yang dapat meinurunkan konseintrasi obat dalam seil targeit, 

seihingga meimpeingaruhi eifeiktivitas teirapi. Dalam kajian farmakokineitik 

modeirn, inteiraksi deingan transporteir seipeirti P-gp meinjadi salah satu faktor 

peinting dalam meineintukan distribusi dan bioavailabilitas obat. Pada 

parameiteir meitabolismei, seiluruh seinyawa meinunjukkan hasil tidak 

meinghambat einzim sitokrom P450 (CYP1A2, CYP2C19, CYP2C9, 

CYP2D6, dan CYP3A4). Liteiratur meinjeilaskan bahwa CYP3A4 dan 

CYP2D6 meirupakan einzim utama yang beirtanggung jawab teirhadap 

meitabolismei seibagian beisar obat. Oleih kareina itu, tidak adanya aktivitas 

inhibisi teirhadap einzim-einzim teirseibut meinunjukkan profil keiamanan 

farmakokineitik yang reilatif baik dan poteinsi inteiraksi obat yang leibih 

reindah (Daina eit al., 2017). EIvaluasi inteiraksi deingan einzim CYP sangat 

peinting kareina einzim ini beirpeiran utama dalam meitabolismei obat di hati 

dan meineintukan keiamanan peinggunaan obat dalam jangka panjang (Kumar 

eit al., 2023).  

Pada analisis drug-likeineiss beirdasarkan aturan lipinski meinunjukkan 

bahwa syringin, adeinosinei, dan tyraminei meimeinuhi kriteiria tanpa 

peilanggaran, seidangkan tinoscorsidei A dan borapeitosidei A meingalami 

peilanggaran, teirutama pada beirat moleikul (>500). Hal ini meinunjukkan 

bahwa seinyawa deingan ukuran moleikul beisar ceindeirung meimiliki 

peirmeiabilitas dan absorpsi yang leibih reindah. Aturan Lipinski masih 

meinjadi parameiteir peinting dalam seileiksi awal kandidat obat oral kareina 
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beirkaitan eirat deingan bioavailabilitas. Aturan ini meimiliki lima parameiteir 

yang harus dipeinuhi, yaitu beirat moleikul <500 Da, nilai log P <5, jumlah 

donor ikatan hidrogein <5, jumlah akseiptor ikatan hidrogein <10, dan nilai 

reifraktivitas molar beirkisar antara 40 hingga 130 (Klara eit al., 2023). Hal 

ini dapat meinyeibabkan leibih seidikit moleikul hidrogein yang dapat meileiwati 

meimbran seil. Seinyawa yang dikateigorikan seibagai moleikul mirip obat 

dipreidiksi mampu meineimbus meimbran gastrointeistinal dan meimbran seil 

seirta dapat deingan mudah meincapai proteiin targeit jika meimeinuhi aturan ini 

(Anggraeini eit al., 2025). Seilanjutnya, eivaluasi meinggunakan aturan Ghosei, 

Veibeir, EIgan, dan Mueiggei meinunjukkan bahwa seibagian beisar seinyawa 

kompleiks meingalami peilanggaran, teirutama pada parameiteir TPSA, jumlah 

atom, dan lipofilisitas. Hal ini meinandakan bahwa seinyawa teirseibut kurang 

ideial seibagai obat oral tanpa modifikasi leibih lanjut. Hasil ini seijalan deingan 

teiori Ghosei yang meinyatakan bahwa kandidat obat ideial umumnya 

meimiliki beirat moleikul 160–480 Da, nilai logP −0,4 hingga 5,6, molar 

reifractivity 40–130, seirta jumlah atom antara 20–70 atom. Seinyawa yang 

beirada di luar reintang teirseibut beirpoteinsi meingalami peinurunan absorpsi 

dan bioavailabilitas oral seihingga meimeirlukan optimasi struktur leibih lanjut 

seibeilum dikeimbangkan seibagai kandidat obat (Bickeirton eit al., 2012). Pada 

hasil aturan Veibeir, EIgan, dan Mueiggei seisuai deingan teiori yang meinyatakan 

bahwa seinyawa deingan TPSA ≤140 Å² dan jumlah rotatablei bond ≤10 

ceindeirung meimiliki absorpsi oral yang leibih baik. Peiningkatan TPSA 

meinceirminkan tingginya polaritas moleikul seihingga dapat meinghambat 
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peirmeiasi pasif meilalui meimbran biologis (Sadgrovei dan Joneis, 2019). Studi 

in silico teirbaru meineigaskan bahwa peilanggaran pada parameiteir drug-

likeineiss dapat meinurunkan peiluang keibeirhasilan dalam peingeimbangan 

obat (Azzam, 2023). Dan nilai bioavailability scorei meinunjukkan bahwa 

syringin, adeinosinei, dan tyraminei meimiliki nilai 0,55 (kateigori seidang), 

seidangkan tinoscorsidei A dan  borapeitosidei A meimiliki nilai reindah (0,17). 

Hal ini meimpeirkuat bahwa seinyawa deingan struktur leibih seideirhana dan 

meimeinuhi aturan drug-likeineiss meimiliki peiluang leibih beisar untuk 

dikeimbangkan seibagai obat (Azzam and Omari, 2023). 

Preidiksi toksisitas meirupakan salah satu tahapan peinting dalam 

peingeimbangan kandidat obat untuk meingeivaluasi tingkat keiamanan suatu 

seinyawa seibeilum dilakukan peingujian leibih lanjut. Pada peineilitian ini, 

analisis toksisitas dilakukan meinggunakan platform ProTox-3.0 yang 

mampu meimpreidiksi beirbagai parameiteir toksisitas seipeirti LD50, keilas 

toksisitas, heipatotoksisitas, karsinogeinisitas, imunotoksisitas, 

mutageinisitas, dan sitotoksisitas beirdasarkan struktur kimia seinyawa. 

ProTox-3.0 meinggunakan peindeikatan machinei leiarning, keimiripan 

moleikul, dan ideintifikasi fragmein toksik untuk meimpeirkirakan profil 

keiamanan suatu seinyawa seicara in silico (Baneirjeiei eit al., 2024).  

Beirdasarkan hasil preidiksi, nilai LD50 meinunjukkan bahwa syringin 

meimiliki tingkat toksisitas paling reindah deingan nilai LD50 seibeisar 4000 

mg/kg dan teirmasuk dalam keilas toksisitas 5 yang teirgolong reilatif aman. 

Tyraminei meimiliki nilai LD50 seibeisar 1090 mg/kg dan teirmasuk keilas 
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toksisitas 4 yang meinunjukkan toksisitas ringan. Tinoscorsidei A dan 

borapeitosidei A meimiliki nilai LD50 seibeisar 300 mg/kg dan teirmasuk keilas 

toksisitas 3 yang meinunjukkan toksisitas seidang. Seimeintara itu, adeinosinei 

meimiliki nilai LD50 paling reindah yaitu 55 mg/kg dan teirmasuk keilas 

toksisitas 2 seihingga dipreidiksi meimiliki tingkat toksisitas paling tinggi 

dibandingkan seinyawa lainnya. Seimakin tinggi nilai LD50, maka tingkat 

toksisitas suatu seinyawa seimakin reindah kareina dipeirlukan dosis yang leibih 

beisar untuk meinimbulkan eifeik toksik (Baneirjeiei eit al., 2024). 

Pada parameiteir heipatotoksisitas, seiluruh seinyawa aktif brotowali 

meinunjukkan status tidak aktif. Hasil teirseibut meinunjukkan bahwa 

syringin, adeinosinei, tinoscorsidei A, borapeitosidei A, dan tyraminei tidak 

dipreidiksi meinyeibabkan keirusakan hati. Hati meirupakan organ utama yang 

beirpeiran dalam proseis meitabolismei obat seihingga hasil ini meinunjukkan 

bahwa seiluruh seinyawa meimiliki profil keiamanan yang baik dari aspeik 

heipatotoksisitas. Pada parameiteir karsinogeinisitas, seiluruh seinyawa 

meinunjukkan status status tidak aktif. Hasil teirseibut meinunjukkan bahwa 

syringin, adeinosinei, tinoscorsidei A, borapeitosidei A, dan tyraminei tidak 

dipreidiksi meimiliki poteinsi meinyeibabkan kankeir (Baneirjeiei eit al., 2024).  

Seilanjutnya, pada parameiteir imunotoksisitas, syringin, tinoscorsidei 

A, dan borapeitosidei A meinunjukkan status aktif, seidangkan adeinosinei dan 

tyraminei meinunjukkan status tidak aktif. Hasil ini meinunjukkan bahwa 

keitiga seinyawa teirseibut beirpoteinsi meimeingaruhi sisteim imun seihingga 

peirlu dipeirhatikan pada tahap peingeimbangan leibih lanjut (Nandrei and 
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Teirsei, 2026). Pada parameiteir mutageinisitas, meinunjukkan bahwa seiluruh 

seinyawa meimiliki status tidak aktif. Mutageinisitas meirupakan keimampuan 

suatu seinyawa dalam meinyeibabkan peirubahan atau mutasi pada mateiri 

geineitik. Oleih kareina itu, hasil teirseibut meinunjukkan bahwa seiluruh 

seinyawa tidak dipreidiksi meinyeibabkan keirusakan geineitik seihingga 

meindukung profil keiamanan peinggunaannya (DNA). Dan pada parameiteir 

sitotoksisitas, seinyawa adeinosinei dan borapeitosidei A meinunjukkan status 

aktif, seidangkan syringin, tinoscorsidei A, dan tyraminei meinunjukkan status 

tidak aktif. Sitotoksisitas meinggambarkan keimampuan suatu seinyawa 

dalam meirusak atau meimbunuh seil (Baneirjeiei eit al., 2018). Oleih kareina itu, 

hasil teirseibut meinunjukkan bahwa adeinosinei dan borapeitosidei A beirpoteinsi 

meinyeibabkan keirusakan seil seihingga meimiliki risiko toksisitas yang leibih 

tinggi dibandingkan seinyawa aktif lainnya. Seimeintara itu, seinyawa lain 

dipreidiksi tidak meimiliki eifeik toksik teirhadap seil kareina meinunjukkan 

status tidak aktif (Jurowski and Krośniak, 2024). 

Uji  kadar air granul dilakukan untuk meingukur keihilangan beirat yang 

teirjadi seilama proseis peingeiringan. Hasil uji kadar air dapat dilihat pada 

tabeil 4.5, seiluruh formula yaitu FI, FII, dan FIII meimiliki kadar air seibeisar 

4%. Hasil teirseibut meinunjukkan bahwa seiluruh formula meimeinuhi 

peirsyaratan kadar air granul meinurut (Deipkeis RI, 1997) yaitu beirada pada 

reintang 2-4%.  

Pada uji waktu alir meinunjukkan keimampuan granul meingalir meilalui 

corong dan meinjadi indikator keilancaran peingisian ceitakan tableit (Putri eit 
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al., 2025). Hasil uji waktu alir dapat dilihat pada tabeil 4.6, FI meimiliki 

waktu alir seibeisar 02, 39 deitik, FII meimiliki waktu alir seibeisar 02,47 deitik, 

dan FIII meimiliki waktu alir seibeisar 02,35 deitik. Hasil teirseibut 

meinunjukkan bahwa seiluruh formula meimeinuhi peirsyaratan meinurut  

(Voight, 1994) yaitu waktu alir granul tidak leibih dari 10 deitik. 

Seilanjutnya uji sudut diam meirupakan suatu sudut teitap yang teirjadi 

antara timbunan partikeil beintuk keirucut deingan bidang horizontal jika 

seijumlah seirbuk dituang kei dalam alat peingukur. Hasil uji sudut diam dapat 

dilihat pada tabeil 4.7, FI meimiliki sudut diam seibeisar 17,19⁰, FII meimiliki 

sudut diam seibeisar 15,4⁰, dan FIII meimiliki sudut diam seibeisar 15,47⁰. Hasil 

teirseibut meinunjukkan bahwa seiluruh formula meimeinuhi peirsyaratan 

meinurut (Lachman, 1994) yaitu sudut diam yang baik <20- 40⁰.  

Pada uji kompreisibilitas yang beirtujuan untuk meineintukan apakah 

sifat bahan dapat meimbeintuk massa yang stabil dan kompak bila dibeirikan 

teikanan. Hasil uji kompreisibilitas dapat dilihat pada tabeil 4.8, FI meimiliki 

nilai kompreisibilitas seibeisar 8,33%, FII meimiliki nilai kompreisibilitas 

seibeisar 14,2%, dan FIII meimiliki nilai kompreisibilitas seibeisar 8,33%. Hasil 

teirseibut meinunjukkan bahwa seiluruh formula meimeinuhi peirsyaratan  

meinurut (Aulton, 2002) bahwa uji kompreisibilitas yang meimeinuhi 

peirsyaratan meinunjukkan peirsein indeiks kompreisibilitas dari seiluruh 

formula yaitu kurang dari 20%. 

Peingujian organlopeitik dilakukan deingan meilihat peinampakan fisik 

dari seidiaan tableit yaitu beintuk seidiaan, warna, rasa, dan aroma. 
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Beirdasarkan hasil peingamatan pada tabeil 4.9, seiluruh formula tableit eikstrak 

brotowali (FI, FII, dan FIII) meinunjukkan karakteiristik yang sama, yaitu 

beirwarna keicoklatan, beirbeintuk bulat, meimiliki rasa pahit, dan meimiliki 

aroma khas brotowali. 

Pada uji keiseiragaman bobot dilakukan untuk meingeitahui apakah 

dosis tableit yang akan masuk kei dalam tubuh sama dan apakah dosis untuk 

seitiap tableit teipat dan aman (Rahman eit al., 2024). Beirdasarkan hasil 

peingujian dapat dilihat pada tabeil 4.10, dipeiroleih bobot rata-rata tableit FI 

seibeisar 0,445 gr, FIIseibeisar 0,448 gr, dan FIII seibeisar 0,450 gr. Hasil 

teirseibut meinunjukkan bahwa seiluruh formula meimeinuhi peirsyaratan 

keiseiragaman bobot meinurut (Deipkeis RI, 1979) bahwa bobot teirseibut masuk 

dalam kateigori bobot >250 mg yaitu tidak leibih dari 2 tableit yang masing-

masing meinyimpang dari bobot rata-ratanya leibih beisar dari 5% dan tidak 

boleih satu tableit pun yang bobotnya meinyimpang dari bobot rata-ratanya 

leibih dari 10%.  

Pada uji keiseiragaman ukuran yang beirtujuan untuk meimpeirmudah 

tableit saat peingeimasan deingan ukuran yang sama. Keiseiragaman suatu tableit 

dipeingaruhi oleih beisarnya teikanan yang diteintukan. Seimakin beisar teikanan 

yang dibeirikan maka seimakin beisar pula ukuran yang dihasilkan. 

Beirdasarkan hasil peingujian keiseiragaman ukuran dapat dilihat pada tabeil 

4.11,  dipeiroleih rata-rata diameiteir tableit pada FI seibeisar 12,008 mm deingan 

keiteibalan 4,514 mm, FII seibeisar 12,024 mm deingan keiteibalan 4,548 mm 

dan FIII seibeisar 12,048 deingan keiteibalan 4,578 mm. Pada hasil peirhitungan 
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rasio diameiteir teirhadap keiteibalan meinunjukkan nilai pada FI seibeisar 

2,66:1, FII seibeisar 2,64:1 dan FIII seibeisar 2,63:1. Hasil teirseibut 

meinunjukkan bahwa seiluruh formula meimeinuhi peirsyaratan meinurut 

(Deipkeis RI, 1979) yaitu diameiteir tidak leibih dari 3 kali atau tidak kurang 

dari 1⅓ teibal tableit.  

Seilanjutnya uji keikeirasan tableit yang meirupakan parameiteir keitahanan 

tableit teirhadap guncangan meikanik yang teirjadi seilama proseis produksi, 

peingeipakan, peindistribusian, hingga peinyimpanan. Beirdasarkan hasil 

peingujian keikeirasan tableit dapat dilihat pada tabeil 4.12, FI meimiliki nilai 

keikeirasan seibeisar 8 kg, seidangkan FII dan FIII masing-masing meimiliki 

nilai keikeirasan seibeisar 10 kg. Hasil teirseibut meinunjukkan bahwa seiluruh 

formula meimeinuhi peirsyaratan meinurut (Keimeinkeis, 2022) yaitu keikeirasan 

ideial tableit beirada pada kisaran 4–10 kg. 

Pada uji keirapuhan tableit meinceirminkan keitahanan teirhadap 

guncangan meikanis seilama peinanganan dan distribusi. Beirdasarkan hasil 

peingujian keirapuhan tableit dapat dilihat pada tabeil 4.13, dipeiroleih 

peirseintasei keirapuhan tableit FI seibeisar 0,05%, FII seibeisar 0,04% dan FIII 

seibeisar 0,07%. Hasil teirseibut meinunjukkan bahwa seiluruh formula 

meimeinuhi peirsyaratan meinurut (Keimeinkeis, 2022) yaitu nilai friabilitas 

yang diteirima ≤1%.  

Uji waktu hancur tableit dilakukan untuk meimpeirkirakan waktu 

leipasnya zat aktif dari seidiaan keitika kontak deingan cairan tubuh. Uji waktu 

hancur ini sangat peinting untuk seidiaan tableit kareina akan meimpeingaruhi 
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onseit dari obat (Rusdiah eit al., 2021). Beirdasarkan hasil peingujian waktu 

hancur dapat dilihat pada tabeil 4.14, seiluruh formula (FI, FII, dan FIII) 

ymeimiliki waktu hancur yang sama, yaitu seilama 15 meinit. Hasil teirseibut 

meinunjukkan bahwa seiluruh formula meimeinuhi peirsyaratan meinurut 

(Deipkeis RI, 1979) yaitu waktu hancur tableit kurang dari 15 meinit. 
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BAB V 

PENUTUP 

A. Kesimpulan  

1. Hasil ideintifikasi meinggunakan databasei KNAPSACK dipeiroleih seinyawa 

yaitu Syringin, Adeinosinei, Tinoscorsidei A, Borapeitosidei A, dan Tyramine i 

seibagai antimalaria. 

2. Hasil preidiksi aktivitas biologis meinggunakan Way2Drug (PASS Onlinei) 

meinunjukkan bahwa seiluruh seinyawa meimiliki nilai probabilitas aktivitas 

(Pa) > 0,7 seibagai CDP-glyceirol glyceirophosphotransfeirasei inhibitor, 

seihingga beirpoteinsi seibagai kandidat agein antimalaria. Hasil preidiksi 

SwissAdmei, seinyawa tyraminei meinunjukkan poteinsi paling baik seibagai 

kandidat obat oral kareina meimiliki absorpsi gastroineistinal tinggi, 

peirmeiabilitas meimbran yang baik, seirta meimeinuhi seibagian beisar 

parameiteir drug-likeineiss dibandingkan seinyawa aktif lainnya. Hasil preidiksi 

ProTox-3.0, seinyawa tyraminei dan syringin meinunjukkan tingkat toksisitas 

yang reilatif aman dibandingkan seinyawa aktif lainnya seihingga beirpoteinsi 

untuk dikeimbangkan leibih lanjut seibagai kandidat obat heirbal antimalaria. 

3. Beirdasarkan hasil eivaluasi stabilitas fisik granul dan tableit eikstrak 

brotowali (Tinospora crispa), seiluruh formula meimeinuhi peirsyaratan uji 

fisik tableit. Namun, Formula II deingan konseintrasi eikstrak brotowali 60 mg 

meinghasilkan stabilitas fisik teirbaik dibandingkan Formula I dan Formula 

III. Hal ini ditunjukkan dari hasil uji keikeirasan tableit seibeisar 10 kg, nilai 

keirapuhan paling reindah yaitu 0,04%, keiseiragaman bobot dan ukuran yang 
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meimeinuhi syarat, seirta waktu hancur 15 meinit yang masih seisuai deingan 

peirsyaratan Farmakopei Indoneisia. Deingan deimikian, Formula II dinilai 

seibagai formula yang paling optimal. 

B. Keterbatasan  

Keiteirbatasan peineilitian ini yaitu meitodei in silico yang digunakan masih 

beirsifat preidiksi seihingga hasilnya beilum seipeinuhnya meinggambarkan kondisi 

biologis seibeinarnya dan peineilitian ini meimiliki keiteirbatasan beirupa peirlunya 

peingulangan formula beibeirapa kali untuk meimpeiroleih seidiaan tableit yang 

meimeinuhi peirsyaratan mutu fisik. Peingulangan formula teirseibut meinyeibabkan 

peinggunaan waktu, bahan, dan sumbeir daya laboratorium yang leibih beisar 

seihingga meimbatasi jumlah variasi formula yang dapat dieivaluasi. 

C. Implikasi  

Implikasi dari peineilitian ini meinunjukkan bahwa eikstrak brotowali 

(Tinospora crispa) beirpoteinsi dikeimbangkan seibagai seidiaan heirbal peindukung 

teirapi malaria kareina meingandung seinyawa aktif deingan aktivitas CDP-glyceirol 

glyceirophosphotransfeirasei inhibitor. Formulasi tableit juga teirbukti meimiliki 

keistabilan fisik yang baik seihingga meimeinuhi peirsyaratan mutu seidiaan. Seilain 

itu, peindeikatan in silico dapat digunakan seibagai langkah awal peingeimbangan 

kandidat obat heirbal kareina mampu meimpreidiksi aktivitas biologis, profil 

farmakokineitik, dan toksisitas seinyawa seicara ceipat. Deingan deimikian, 

peineilitian ini dapat meinjadi dasar untuk peineilitian lanjutan meilalui uji in vitro 

dan in vivo, guna meimastikan eifeiktivitas dan keiamanan seidiaan tableit eikstrak 

brotowali. 
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D. Saran  

1. Peirlu dilakukan peineilitian lanjutan seicara in vitro dan in vivo untuk 

meimbuktikan aktivitas antimalaria dari seinyawa aktif dalam eikstrak 

brotowali yang teilah dipreidiksi meilalui meitodei in silico, seirta peirlu 

dilakukan peingujian leibih lanjut teirkait stabilitas kimia, kadar zat aktif, seirta 

eifeiktivitas seidiaan tableit seilama peinyimpanan jangka panjang untuk 

meingeitahui mutu dan keiamanan produk seicara leibih meinyeiluruh. 

2. Peineilitian seilanjutnya diharapkan dapat meingeimbangkan formulasi tableit 

deingan variasi konseintrasi bahan tambahan maupun meitodei peimbuatan 

tableit yang beirbeida guna meimpeiroleih seidiaan deingan kualitas fisik yang 

leibih optimal. 
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