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AKTIVITAS ANTITUMOR EKSTRAK PHYLLANTHUS NIRURI L. DAN
RESPONS IMUN PADA KOLON TIKUS SPRAGUE-DAWLEY YANG
DIINDUKSI 1, 2 DIMETHYLHIDRAZINE

Endang Sawitri
Laboratorium Fisiologi Fakultas Kedokteran Universitas Mulawarman
Email: ensa68@yahoo.com

Abstract

Adjuvant treatment in colorectal cancer is only slightly improve survival in patients, especially at an
advanced stage. Therapeutic use of herbs, especially to enhance the working of the immune system
needs to be considered. Phyllanthusniruri Linn has been shown to have activity immunostimulation, yet
antitumour’s activity has not been disclosed. The study was conducted to study the P.niruriantitumour
activity and immune response in colonic was induced 1.2 Dimethylhidrazine (DMH). Research by The
Randomized Control Group Posttest-Only Design used 30 Sprague-Dawley rats 6-7 weeks, adapted a
week and were given a standard feed and drink ad libitum, then divided into three groups by random
allocation, each consisting of 10 animals, Group K: healthy controls were injected subcutaneously 1 ml
aquabidest Ix per week (10 weeks); Group X;: 1.2 DMH-induced 20 mg/kg BW subcutaneously first day
in every week (10 weeks); Group X,: 1.2 DMH-induced 20 mg/kg BW (10 weeks) followed by given
P.niruri extract 13.5 mg/kg BW 2x 2 ml/day orally (30 days). The 15" week all of rat were terminated,
colorectal organ was excised and counted the number of tumours that grow. Histopathological tumour
tissue processed to evaluate the activity of T lymphocytes. Data analysis included the Kolmogorov-
Smirnov test was continued with Kruskal-Wallis different test and Mann-Whitney U. Results showed the
average number of tumour groups X1 and X2 were 3.80 + 0.789 and 1.60 + 0.699 recpectivelly. Mean
difference between groups was highly significant (p<0.000). Averageof intratumour T lymphocyte
activity X2 2.70 + 0.153 per visual field. The low score on the K 0.20 + 0.422.The mean difference on
three groups and between the groups in pairs highly significant (p <0.000). Conclusion was P.niruri
extract has antitumour activity and increase the antitumour immune response in colon cancer.

Keywords: colon cancer, Phyllanthusniruri Linn, antitumour immune response
Abstrak

Pengobatan adjuvan pada kanker kolorektal hanya sedikit meningkatkan survival penderita terutama
pada stadium lanjut. Terapi menggunakan herba terutama untuk meningkatkan kerja sistem imun
perlu dipertimbangkan. Meniran (Phyllanthus niruri Linn) sudah terbukti memiliki aktivitas
imunostimulasi, namum aktivitasantitumornya belum banyak diungkap. Penelitian dilakukan untuk
mempelajari aktivitas antitumor P.niruri dan respons imun pada kolon yang diinduksi 1,2
Dimethylhidrazine (DMH). Penelitian dengan The RandomizedControl Group Posttest-Only
Designmenggunakan30 ekor tikus Sprague-Dawley 6-7 minggu, diadaptasikan seminggu dan diberi
pakan standart serta minum secara ad libitum, kemudian dibagi menjadi tiga kelompok secara random
alokasi, masing-masing terdiri dari 10 ekor. Kelompok K: kontrol sehat diinjeksi 1 ml aquabidestilata
subkutan Ix per minggu (10 minggu); Kelompok X;: diinduksi 1,2 DMH 20 mg/kgBB subkutan hari |
setiap minggu (10 minggu); Kelompok X,: diinduksi 1,2 DMH 20 mg/kgBB (10 minggu) dilanjutkan
dengan ekstrak P.niruri dosis 13,5 mg/kgBB 2x 2 ml/hari peroral (30 hari). Minggu ke-15 seluruh tikus
diterminasi, organ kolorektalnya dieksisi dan jumlah tumor yang tumbuh dihitung. Jaringan tumor
diproses secara histopatologik untuk mengevaluasi aktivitas limfosit T. Analisis data meliputi uji
Kolmogorov-Smirnov dilanjutkan dengan uji beda Kruskal-Wallis dan Mann-Whitney U. Hasil penelitian
menunjukkan rerata jumlah tumor kelompok X; 3,80 + 0,789 dan X, 1,60 + 0,699 dengan perbedaan
antar kelompok sangat signifikan (p<0,000). Rerata aktivitas limfosit T intratumoral X, 2,70 + 0,153 per
lapang pandang. Skor paling rendah pada K 0,20 + 0,422 dengan perbedaan ketiga kelompok dan
antara kelompok berpasangan sangat signifikan (p<0,000). Simpulannya ekstrak P.niruri memiliki
aktivitas antitumor dan meningkatkan respons imun antitumor pada kanker kolon.

Kata kunci: kanker kolon, Phyllanthus niruri Linn., respons imun antitumor
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PENDAHULUAN

Kanker kolorektal (KKR) merupakan kanker
terbanyak ketiga di seluruh dunia, diperkirakan
terjadi satu juta kasus baru setiap tahun dan
50% penderita meninggal karenanya.'
Keganasan ini di Amerika Serikat pada tahun
2002 diperkirakan terdiagnosis 148.300 kasus
baru dan 56.600

penderita  meninggal

karenanya.2 Kanker kolorektal merupakan
penyebab utama morbiditas kanker di negara-
negara Eropa khususnya Inggeris, diperkirakan
selama tahun 2002 terjadi 35.000 kasus baru
dan 16.000 penderitanya meninggal.?

Kanker kolorektal merupakan keganasan
yang umum di negara berkembang seperti Asia
dan Afrika, tetapi insidensinya lebih rendah
dibanding dengan di negara-negara maju.’
Insidensi KKR di Indonesia belum jelas karena
angka secara nasional belum diketahui dengan
pasti, tetapi beberapa laporan menunjukkan ada
kecenderungan meningkat.>”

Perkembangan pengobatan adjuvan akhir-
akhir ini berlangsung cepat dan sangat maju,
tetapi hanya sedikit saja meningkatkan survival
penderita KKR terutama pada stadium Ianjut.s'10
Angka survival 5 tahun di USA hanya sekitar
57%, sementara di negara-negara Eropa <
60%." Angka harapan hidup kasar 49 bulan
21,7% untuk derajat keganasan tinggi, untuk
derajat sedang dan rendah dalam 60 bulan
adalah 58,9% untuk kasus-kasus di Indonesia.™

Penelitian menggunakan hewan coba
mengungkapkan bahwa respons imun, baik
seluler maupun humoral terhadap antigen
tumor dapat dibangkitkan in vivo.Berbagai
mekanisme efektor terbukti dapat membunuh
Sel-sel

sel kanker secarain vitro.

imunokompeten yang sangat berperan dalam
imunologi tumor adalah limfosit T sitotoksik
(CTL), sel pembunuh alamiah (sel NK), makrofag
dan limfosit B."***

Berdasarkan hal-hal tersebut perlu kiranya

dipertimbangkan pengobatan untuk KKR secara

modern yang dikombinasikan dengan terapi

bersifat tradisional terutama untuk
meningkatkan kerja sistem imun. Selain
melokalisir sel-sel kanker dengan terapi
lokoregional, juga secara bersamaan

membangkitkan sistem imun sistemik dengan

imunomodulator.  Zat-zat  imunomodulator
banyak ditemukan dalam tanaman obat (herba).
Tanaman obat dengan sifat alamiahnya akan
meningkatkan daya tahan tubuh penderita
terutama sel-sel yang berada di sekitar kanker.
Senyawa-senyawa  aktif yang  dikandung

tanaman obat memiliki berbagai efek
farmakologis yang akan bekerja serentak dalam
memerangi keganasan sel-sel kanker, sehingga
lama-kelamaan jaringan kanker akan melemah
kemudian mati tanpa menimbulkan efek
samping yang merugikan penderita. Guna
mengukur besarnya manfaat dan risiko
penggunaan herba, diperlukan pemahaman
yang mendalam tentang cara kerja herba
melawan kanker.

Ramuan herba yang banyak digunakan
masyarakat salah satunya adalah meniran
(Phyllantus niruri L). Beberapa uji praklinis telah
membuktikan herba tersebut memiliki aktivitas
imunostimulasi dan antitumor. Pemberian
secara oral ekstrak P. niruripada mencit dapat
meningkatkan fungsi fagositosis makrofag,
sitotoksisitas sel NK, aktivitas proliferasi limfosit

T, sekresi IL-4 dan menurunkan sekresi 2.
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Ekstrak P. niruriyang diberikan pada kultur sel
karsinoma mamma bersama sel mononuklear
terbukti menurunkan

mencit C3H dapat

viabilitas sel kanker tersebut.'®

METODE PENELITIAN

Penelitian ini  merupakan penelitian

eksperimental laboratorik murni  dengan
rancangan The Randomized Control Group
Posttest-Only Design. Populasi terjangkau adalah
tikus galur Sprague-Dawley jantan vyang
dikembangbiakkan di Laboratorium Penelitian
dan Pengujian Terpadu Universitas Gajah Mada
(LPPT UGM Bidang LP3HP).Sampel dipilih
berdasarkan kriteria jantan, umur 6-7 minggu,
berat + 200 gram, terlihat sehat tanpa cacat
anatomis. Penelitian ini menggunakan 10 ekor
tikus perkelompok sehingga jumlah yang
dibutuhkan sebanyak 30 ekor.

Bahan berupa ekstrak P. niruriyang berasal
dari seluruh bagian tanaman P. niruriyang
diekstraksi aquadestilata

dengan  pelarut

menggunakan  metoda  simple  aqueous
extraction disiapkan dalam dosis pemberian
13,5 mg/kg BB., tikus Sprague-Dawley,
karsinogen 1,2 DMH (dimethylhydrazine)
sebagai induktor, pakan standart AIN 93 M,
aquadestilata dan  aquabidestilata  serta
Kethamine. Bahan pembuatan sediaan jaringan
dan pewarnaan: Larutan NaCl 0,9%, formalin
buffer 10%, aseton, xylol, benzol, parafin cair,
alkohol (absolut 70%, 80%, 96%), hematoksilin-
eosin, kanada balsam dan entelan.

Alat untuk pemeliharaan dan perlakuan :
timbangan, kandang hewan coba, tempat
makan dan minum, sonde lambung, spuit
dispossable, wadah karsinogen dan ekstrak,

organ container. Alat pembuatan ekstrak,

sediaan jaringan dan pewarnaan : pensil PAP,
tempat pewarnaan dan pencucian, timer, pipet
serologik, pipet Ependorf, tabung plastik, kertas
saring, erlenmeyer, vortex, waterbath, freezer
dan epismikrometer sekuler, oven, mikrotom,
kaca obyek dan penutupnya, digital tissue
processor, tissue blocking, inkubator 56°C dan
auto  stainer.  Alat untuk  pengukuran,
pengamatan dan dokumentasi sediaan : mistar,
1 unit Multi HeadMicroscope dan kamera digital,
1 unit Personal Computer Intel Pentium
Processor.

Variabel yang diukur adalah (1)Jumlah
tumor: jumlah semua benjolan/nodul yang
tumbuh pada kolon dan rektum setiap tikus
coba dalam kelompok yang diinduksi dan
dihitung reratanya perkelompok dan (2)
Aktivitas limfosit T : jumlah semua limfosit T
dalam jaringan tumor kolorektal dari masing-
masing blok parafin yang dilihat dengan
mikroskop cahaya pembesaran 400x pada 5
lapang pandang yang dilakukan 2x dengan
waktu yang berbeda. Aktivitaslimfosit T diskor
sebagai berikut : skor 0 = 0-5 buah limfosit
perlapang pandang; 1 = % lapang pandang; 2 = %
lapang pandang dan 3 = > % lapang pandang.

Prosedur penelitian dilakukan seperti
berikut: 30 ekor tikus galur Sprague-Dawley
berumur 6-7 minggu diadaptasikan selama
seminggu di laboratorium dengan cara
dikandangkan secara steril dengan pencahayaan
yang memadai dan diberi pakan standart serta
minum secara ad libitum. Setelah melewati
masa adaptasi, tikus coba dibagi menjadi tiga
kelompok secara random alokasi dimana setiap
kelompok terdiri dari 10 ekor. Kelompok K:
diinduksi

kelompok kontrol yang tidak

prokarsinogen maupun diberi ekstrak P. niruri.

Vol 2 | No.1 | 2015 [Jurnal Kedokteran Mulawarman



Subjek diinjeksi dengan 1 ml aquabidestilata
subkutan 1 kali per minggu selama 10 minggu,
kelompok X;: semua tikus coba diinduksi dengan
prokarsinogen 1,2 DMH 20 mg/kgBB
subkutanpada hari | setiap minggu selama 10
minggu dan kelompok X,: semua subjek
diinduksi 1,2 DMH 20 mg/kg BB subkutan
selama 10 minggu, dilanjutkan dengan ekstrakP.
niruri13,5 mg/kg BB 2 kali 2 ml per hari
menggunakan sonde modifikasi selama 30 hari.
Sebelum diinjeksikan, induktor kristal 1,2 DMH
ditimbang sesuai kebutuhan induksi yaitu 4
mg/tikus dan dilarutkan dalam 1 ml
aquabidestilata. Sebelum diminumkan, serbuk
ekstrak P. niruridisiapkan dalam bentuk larutan,
ditimbang sesuai kebutuhan yaitu 2,7 mg/tikus
per kali. Setiap tikus mendapat 5,4 mg/4 ml per
oral per hari. Pada minggu ke-15 seluruh tikus
coba diterminasi dengan cara dekapitasi servikal
kemudian organ kolorektalnya diisolasi. Seluruh
kolon dan rektum dieksisi dan dicuci dengan
larutan 0,9% NaCl, kemudian dikeringkan
(blotted dry). Selanjutnya dibuka dengan cara
memotong secara longitudinal dan difiksasi
dengan larutan formaldehyde buffer 10% selama
Keesokan seluruh

satu  malam. harinya

permukaan organ diperiksa untuk melihat dan

mengidentifikasi lesi makroskopik (jumlah
tumor). Selanjutnya diproses menjadi preparat
histopatologik dandilakukan pengecatan
Hematoksilin Eosin (H&E) untuk pemeriksaan
aktivitas limfosit T.

Variabel jumlah tumor dan aktivitas limfosit
Tdiuji dengan Kolmogorov-Smirnov  yang
dilanjutkan dengan uji beda Kruskal-Wallis dan
Mann-Whitney U. Nilai signifikansi jika p<0,05.17
Penelitian dilaksanakan di LPPT Bidang LP3HP
UGM Yogyakarta, untuk proses adaptasi dan
pemeliharaan serta perlakuan tikus dan
Laboratorium Patologi Anatomi FK UGM / RSUP
dr.  Sardjito Yogyakarta untuk proses
pengukuran, pembuatan sediaan blok parafin

sampai pembacaan hasil.

HASIL DAN PEMBAHASAN

Jumlah Tumor

Setelah kolon dieksisi dan dibuka secara
longitudinal, maka tumor yang tumbuh akibat
adanya induksi karsinogen 1,2 DMH terlihat
dengan jelas.Tidak terlihat pertumbuhan
tumor/nodul pada rektum. Hasil perhitungan
jumlah tumor dan reratanya pada masing-
masing kelompok induksi disajikan pada Tabel

1dan Gambar 1.

Tabel 1. Jumlah dan Rerata Tumor

Kelompok Jumlah
N Min | Maks | Rerata SD
Percobaan Tumor
X1 10 36 3 5 3,80 0,789
X, 10 16 1 3 1,60 0,699

Ket: X;: 1,2 DMH; X;: 1,2 DMH + P. Niruri
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Gambar 1. Rerata Jumlah Tumor

Pada eksplorasi data, uji normalitas data
menggunakan Kolmogorov-Smirnov test

didapatkan distribusi data masing-masing
kelompok adalah normal, sehingga uji statistik
untuk melihat perbedaan rerata antar kelompok

menggunakan Mann Whitney U-Wilcoxon Rank

Sum W Test.Hasil analisis menunjukkan bahwa
rerata jumlah tumor pada kelompok tikus yang
diberi ekstrak P. niruri(X;) lebih sedikit dan
berbeda sangat signifikan dibanding kelompok
tikus yang tidak diterapi (p<0,000). Nilai rerata
jumlah kelompok X; adalah 3,80+0,789 jauh
lebih banyak dibanding kelompok X, yang
memiliki rerata jumlah tumor 1,60+0,699.
Aktivitas Limfosit T
Penilaian  skor  aktivitas limfosit T
dilakukanpada 20 sediaan histopatologi kanker
kolon dan 10 kolon normal di bawah mikroskop
cahaya dengan pembesaran 100x dan 400x.

Jumlah dan rerata skor tersebut terlihat pada

Tabel 2.

Tabel 2. Jumlah dan Rerata Skoring Aktivitas Limfosit T

K 10 2 0 1 0,20 0,422
Xy 10 13 1 2 1,30 0,483
X, 10 27 2 3 2,70 0,153

Ket: K= kontrol sehat; X;= 1,2 DMH; X,= 1,2 DMH + P. niruri
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Normalitas data aktivitas limfosit intratumoral kolon diuji dengan Kolmogorov-Smirnovmenunjukkan distribusi
yang normal (p<0,000). Perbedaan rerata skor pada ketiga kelompok diuji dengan Kruskal-Wallisone way ANOVA,
sedangkan pengujian beda rerata antar kelompok perlakuan dilakukan dengan Mann-Whitney U test. Tabel 2
menunjukkan bahwa rerata skoring aktivitas limfosit T intratumoral tikus Sprague-Dawley yang diinjeksi 1,2 DMH
secara subkutan kemudian diterapi dengan ekstrak P. niruridosis 13,5 mg/kgBB secara oral 2x sehari (X,) adalah
paling tinggi (2,70+0,153) per lapang pandang dibanding kelompok lainnya. Perbedaan rerata skoring tersebut

lebih jelasnya terlihat dalam Gambar 2.

Rata-rata

15 A1

Kelompok Gambar 2. Rerata Skor Aktivitas Limfosit T

Perbedaan rerata skor aktivitas limfosit T pada ketiga kelompok diuji dengan Kruskal-Walis, hasilnya
menunjukkan bahwa perbedaan tersebut sangat signifikan (p<0,000). Secara berpasangan sesuai uji Mann-
Whitney U, rerata skor aktivitas limfosit T kelompok X, paling tinggi secara bermakna dibanding kelompok K dan X;
(p<0,000). Demikian juga antara kelompok X; dan X, terdapat perbedaan yang sangat signifikan (p<0,000).

Perkembangan sel normal menjadi kanker merupakan proses multistep yang kompleks. Studi epidemiologik,
genetikal dan eksperimental pada hewan coba telah membuktikan bahwa kanker kolorektal disebabkan oleh
interaksi yang kompleks antara kerentanan genetik dan perubahan faktor lingkungan serta gaya hidup.4
Manifestasi kanker kolorektal melalui tahap perkembangan inisiasi, promosi dan progresi serta metastasis. Tahap
inisiasi dimulai dengan perubahan genetik. Tahap promosi dimulai saat sel terpapar dengan promoter tumor
sehingga mengalami perubahan fenotipik yang dapat dilihat secara makroskopik. Progresi merupakan tahap yang
paling kompleks sehingga tumor menjadi progresif.m’19

Karsinogenesis kolorektal banyak dipelajari secara in vivo pada hewan coba melalui induksi dengan 1,2
Dimethylhidrazine (1,2 DMH). Karsinogen ini terbukti dapat menginduksi terbentuknya foki kripta aberans (ACF)
sampai adenokarsinoma. Model kanker kolon pada tikus yang diinduksi 1,2 DMH secara morfologik dan patologi
mempunyai kemiripan dengan tumor kolon pada manusia. Kanker pada kolon mencit atau tikus yang diinduksi 1,2
DMH memperlihatkan stadium histopatologik yang jelas tergantung dosis, lama dan rute pemberian.20

Aktivitas antitumor ekstrak P. niruri melalui hambatan karsinogenesis kolorektal sangat jelas terlihat. Hasil
penelitian ini menunjukkan bahwa rerata jumlah tumor pada kolon berkurang dua kali lebih sedikit pada kelompok

tikus Sprague-Dawley yang diberi ekstrak P. niruridibanding kelompok yang tidak diterapi. Hasil uji beda Mann-
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Whitney U juga menunjukkan perbedaan yang signifikan terhadap rerata jumlah tumor (p<0,05) antara kelompok
yang diberi ekstrak dengan yang tidak diberi. Dapat diasumsikan bahwa herba P. nirurimampu menghambat invasi
karsinogen 1,2 DMH untuk mempromosi terjadinya kanker pada kolon sehingga terjadi regresi lesi tumor dan pada
akhirnya jumlah tumor berkurang secara bermakna.

Phyllanthus niruri Linn diduga memiliki aktivitas antikanker karena mengandung komponen bioaktif berupa
alkaloid dan lignan. Kedua senyawa tersebut terbukti memiliki sifat antineoplastik. Herba P. niruri berpotensi
sebagai antikanker pada karsinoma hepatoseluler tikus Wistar yang ditandai dengan meningkatnya life-span subjek
penelitian tersebut.”! Penelitian lain juga mendapatkan hasil bahwa Phyllanthus amarus L yang spesiesnya sama
dengan P. niruri memiliki aktivitas antitumor dan antikarsinogenik pada sarcoma mencit Swiss Albino karena dapat
meningkatkan survival dan menurunkan volume tumor.?” Berdasarkan hasil penelitian ini yang diperkuat oleh hasil
penelitian terdahulu, maka dapat dibuktikan bahwa P. niruri dapat menghambat karsinogenesis kolon pada tahap
promosi dan mempunyai prospek untuk dikembangkan sebagai herba antikanker mendampingi obat kemoterapi
yang sudah ada. Oleh karenanya perlu dilakukan penelitian lebih lanjut tentang pengaruh P. niruri pada sel-sel
kanker yang lain melalui uji praklinis yang dilanjutkan dengan uji klinis pada manusia.

Rerata skor aktivitas limfosit T intratumoral pada kolon kelompok tikus yang diterapi dengan ekstrak P. niruri
mendekati 3 (2,70) atau mencapai lebih dari setengah lapang pandang mikroskop. Sedangkan kelompok kontrol
yang terdiri dari tikus Sprague-Dawley sehat rerata skornya mendekati 0 (0,20) yang berarti rerata aktivitas
limfositnya hanya 0 — 5 buah, sementara kelompok tikus yang menderita kanker kolon tetapi tidak diterapi ekstrak
rerata skornya hanya lebih sedikit dari 1 (1,30) atau rerata limfositnya hanya % lapang pandang mikroskop. Uji
beda masing-masing kelompok maupun uji beda berpasangan antara kelompok perlakuan semuanya menunjukkan
adanya perbedaan yang sangat bermakna (p<0,05) antara yang diterapi dengan yang tidak diterapi ekstrak P.
niruri.

Beberapa uji praklinis telah membuktikan bahwa herba P. nirurimemiliki aktivitas imunostimulasi dan
antitumor. Imunostimulan dalam kaitannya dengan respons imun antitumor adalah fungsi protektif dengan
mengenal dan menghancurkan sel-sel ganas pada epitel mukosa kolon sebelum berkembang menjadi kanker atau
membunuhnya bila sudah menjadi kanker. Sel-sel efektor seperti limfosit B, limfosit T, sel NK dan makrofag harus

. . . 23,24
mampu mengenal antigen tumor dan memediasi kematian sel-sel ganas tersebut.

Meningkatnya aktivitas
limfosit T intratumoral pada kelompok yang mendapat ekstrak membuktikan bahwa herba P. nirurimampu
meningkatkan proliferasi limfosit T sehingga kemampuannya sebagai imunostimulator lebih memacu sel-sel
imunokompeten antitumor. Hasil ini sejalan dengan yang diperoleh peneliti terdahulu dimana ekstrak P. niruriyang
diberikan secara oral pada mencit dapat mempengaruhi fungsi dan aktivitas sel-sel imunokompeten seperti
proliferasi limfosit T dan sitotoksisitas sel NK. '

Aktivitas limfosit T dapat bertindak sebagai efektor, tetapi dapat pula bertindak sebagai regulator respons

. . .. . . 13,25
imun karena kemampuannya dalam mempengaruhi aktivitas sel-sel imunokompeten lainnya. Komponen sel

efektor yang berada di sekitar sel kanker yang berperan dan memiliki kemampuan mengeliminasi sel ganas adalah
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limfosit T sitotoksik (CTL), natural killer cell (sel NK) dan makrofag. Sel CTL sangat peka sehingga mampu mengenali
antigen tumor dan membunuh sel berpotensi ganas yang mempresentasikan molekul MHC kelas 1.2%%" Destruksi sel
tumor oleh CTL terjadi melalui sitotoksisitas molekul/granula yang diekskresikan berupa perforin, serin esterase,
IFN-y, granzym dan atau TNF-o.2%

Limfosit T yang menginfiltrasi jaringan tumor juga mengandung CTL yang memiliki kemampuan melisiskan sel
tumor. Hasil penelitian pada penderita kanker kolorektal menunjukkan aktivitas limfosit T meningkat 70% baik
proliferasi maupun aktivitas lisis. Adanya aktivitas limfosit T intraepitel mukosa kolon secara besar-besaran pada
kanker kolorektal menunjukkan survival yang lebih baik tanpa bergantung pada stadium penyakit. Limfosit
tersebut didominasi subset sel T-helper dan CTL yang merefleksikan agresifitas tumor dan merupakan faktor

penting dalam progresi tumor.'**

Hasil penelitian ini telah membuktikan bahwa ekstrak P. nirurimampu memacu
respons imun antitumor yang ditandai dengan meningkatnya aktivitas limfosit T intratumoral kolon. Hal ini
mungkin disebabkan adanya flavonoid yang terkandung dalam P. niruri. Flavonoid dalam herba tersebut berkhasiat
sebagai antioksidan dan antineoplastik. Zat ini akan menempel pada sel-sel imun dan memberikan sinyal
intraseluler atau rangsangan untuk mengaktifkan kerja limfosit.>® Oleh karenanya diharapkan kelompok tikus yang

mendapat herba P. nirurimemiliki respons terapi yang lebih baik sehingga survivalnya akan meningkat.

SIMPULAN

Ekstrak P. niruri memiliki aktivitas antitumor padakanker kolon tikus Sprague-Dawley yang ditandai dengan
berkurangnya jumlah tumor.Ekstrak tersebut juga dapat meningkatkan respons imun antitumor yang ditandai

dengan meningkatnya aktivitas limfosit T intratumoral kolon yang diinduksi 1,2 DMH.
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