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Abstrak 
 
Latar Belakang: Kanker kolorektal adalah penyakit keganasan yang menyerang usus 
besar dan rektum yang menempati urutan ke-3 kanker terbanyak di dunia. Pengobatan 
yang ada menimbulkan efek samping yang merugikan dan biaya yang mahal sehingga 
dibutuhkan pengobatan alternatif seperti herbal. Ekstrak metanol daun kersen 
(Muntingia calabura L.) mengandung flavonoid dan fenolik yang telah diketahui 
memiliki potensi sebagai antikanker. 
Tujuan: Untuk mengetahui pengaruh pemberian ekstrak metanol daun kersen terhadap 
induksi apoptosis sel kanker kolonWiDr 
Metode: Sel WiDr diinkubasi dengan ekstrak bahan uji dalam 5 konsentrasi yang 
berbeda selama 24 jam. Obat 5-FU digunakan sebagai kontrol positif. Uji sitotoksik 
terhadap sel WiDr dinilai dengan menggunakan metode MTT assay. Nilai absorbansi 
yang diperoleh akan digunakan untuk menghitung persentase kematian sel kanker WiDr 
yang kemudian dianalisa probit untuk mendapatkan nilai IC

50
. Pengamatan apoptosis 

dilakukan dengan metode double-stainning menggunakan etidium bromide-acrydine 
orange (EB-AO). 
Hasil: Nilai IC

50
 ekstrak metanol daun kersen yang diperoleh sebesar 54,509 μg/ml, 

sedangkan 5-FU sebesar 29,309 μg/ml. Hasil uji double-staining pada kelompok yang 
diberi ekstrak metanol daun kersen menunjukkan adanya sel yang mengalami apoptosis. 
Kesimpulan: Ekstrak metanol daun kersen mampu menginduksi apoptosis sel kanker 
WiDr. 
 
Kata Kunci: Muntingia calabura L., Kanker Kolorektal, sel WiDr, Uji Sitotoksik,   

   Apoptosis, EB-AO 
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Pendahuluan 
Penyakit kanker merupakan salah 

satu penyakit yang menjadi masalah 
kesehatan, baik di dunia maupun di 
Indonesia. Di dunia, kanker menjadi 
pembunuh nomor 2 setelah penyakit 
kardiovaskular yang dapat diperkirakan  
sebanyak 12 juta orang menderita 
kanker dan 7,6 juta orang diantaranya 
meninggal dunia. Angka kejadian 
kanker dikhawatirkan dapat terus 
meningkat jika tidak dikendalikan. Pada 
tahun 2030 dapat diperkirakan 
sebanyak 26 juta orang akan menderita 
kanker dan 17 juta diantaranya 
meninggal dunia¹. Kejadian kanker yang 
terbanyak adalah kanker paru sebanyak 
1,52 juta kasus, kanker payudara 
sebanyak 1,29 kasus dan kanker 
kolorektal sebanyak 1,15 juta kasus². 
Kanker kolorektal menempati urutan ke 
3 kanker terbanyak di dunia, dimana 
jumlah pasien laki-laki sedikit lebih 
banyak daripada perempuan dengan 
perbandingan 19,4 dan 15,3 per 100.000 
penduduk³  
 Terapi kanker secara umum terbagi 
menjadi dua macam, yaitu terapi lokal 
dan terapi sistemik³. Pengobatan yang 
ada masih menimbulkan efek samping 
yang merugikan dan mahalnya biaya 
yang dikeluarkan,  banyak pasien yang 
memilih pengobatan alternatif yang 
lebih sedikit efek sampingnya dan 
biayanya lebih murah. Pengobatan 
alternatif yang dapat digunakan antara 
lain terapi dengan obat-obatan herbal, 
suplemen vitamin, hipnoterapi, 
meditasi, relaksasi dan penyembuhan 
rohani4 

Indonesia merupakan negara yang 
kaya akan keanekaragaman flora yang 
berpotensi untuk pengobatan alternatif. 
Tanaman herbal yang memiliki efek 
sitotoksik terhadap  pertumbuhan 
kanker salah satunya daun kersen 
dengan nama latin Muntingia calabura 
L. Beberapa penelitian menunjukkan 
bahwa tumbuhan Kersen memiliki 
banyak manfaat yaitu sebagai 
antioksidan, antikanker, antiinflamasi, 
antinosiseptik, antibakteri dan 
kardioprotektif 5 

Muntingia calabura L mengandung 
senyawa karbohidrat, protein, polifenol, 
flavonoid, asam askorbat, α-tokoferol 

dan klorofil yang paling tinggi terletak 
pada dau𝑛6. Hasil skrining fitokimia 
menunjukkan bahwa ekstrak metanol 
daun Muntingia calabura L 
mengandung flavonoid, tanin, dan 
saponi𝑛7 

Flavonoid dapat memacu apoptosis 
melalui beberapa mekanisme antara lain 
penghambatan aktivitas DNA 
topoisomerase I/II, modulasi signaling 
pathways, penurunan ekspresi gen Bcl-
2 dan Bcl-xl, peningkatkan ekspresi gen 
Bax dan Bak serta aktivasi 
endonuklease8,9.  Saponin memiliki 
potensi antikanker melalui induksi 
apoptosis dapat dibedakan menjadi jalur 
intrinsik maupun ekstrinsik. Jalur 
intrinsik terjadi dengan cara pelepasan 
sitokrom-c, depolimerisasi membran 
mitokondria, downregulasi bcl-2, 
stimulasi p53 atau gangguan 
homeostasis 𝐶𝑎2+. Jalur ekstrinsik 
dipicu melalui aktivitas reseptor pro-
apoptosis khusus dipermukaan sel yang 
distimulasi oleh molekul khusus yaitu 
ligan pro-apoptosis (Apo 2L/TRAIL dan 
CD95L/FasL)10,11 

Aktivitas antikanker senyawa 
tanin terjadi dengan meningkatkan 
protein p27 yang  dapat menghambat 
siklus sel. Protein p27 adalah protein 
yang mengikat siklin dan cdk sehingga 
terjadi hambatan menuju fase S12 

Penelitian tersebut dilakukan 
terhadap sel kanker jenis MCF-7, HeLa, 
HT-29, HL-60 dan K-5627. Adapun 
penelitian dengan menggunakan sel 
kanker WiDr selama ini belum banyak 
dieksplorasi secara mendalam, sehingga 
penelitian ini bertujuan untuk 
mengetahui pengaruh ekstrak daun 
Muntingia calabura L yang mampu 
menginduksi apoptosis sel kanker kolon 
WiDr. 
 

Metode Penelitian 
Pengamatan apoptosis 

dilakukan dengan metode double-
stainning menggunakan etidium 
bromide-acrydine orange (EB-AO) dan 
segera diamati di bawah mikroskop 
flouresens (Axiolab). 

Penelitian ini dilakukan mulai 
dari bulan Mei 2016 sampai dengan 
bulan November 2016 Pembuatan 
ekstrak metanol daun kersen dilakukan 
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di Laboratorium Biologi Fakultas MIPA 
UII. Standarisasi ekstrak dan 
pengamatan apoptosis dilakukan di 
Laboratorium Penelitian dan Pengujian 
Terpadu Universitas Gadjah Mada. Uji 
sitotoksik dilakukan di Laboratorium 
Parasitologi Fakultas Kedokteran 
Universitas Gadjah Mada.  

Populasi yang digunakan adalah 
sel kanker WiDr. Subyek dalam 
penelitian ini dibagi menjadi 2 
kelompok perlakuan, kontrol sel, dan 
kontrol media. Kelompok perlakuan 
yakni kelompok sel dengan pemberian 
ekstrak metanol daun kersen dan 
kelompok dengan pemberian 5-FU. 
Masing-masing dibuat kedalam 5 
konsentrasi yang berbeda yaitu 500 
μg/ml, 250 μg/ml, 125 μg/ml, 62.5 
μg/ml, 31.25 μg/ml baik ekstrak metanol 
daun kersen maupun 5-FU dalam RPMI. 

Penelitian ini terdiri dari 
beberapa tahapan penelitian. Berikut 
adalah tahapan penelitian yang 
dilakukan: 
Persiapan ekstrak metanol 
Muntingia calabura L 
Daun kersen yang digunakan dalam 
penelitian ini berasal dari tanaman 
kersen yang tumbuh di Merapi Farma 
Herbal, Kabupaten Sleman, Yogyakarta. 
Pertama-tama dilakukan determinasi 
untuk memastikan tanaman yang 
diambil benar-benar tumbuhan kersen 
(Muntingia calabura L) kemudian 
diekstraksi dengan menggunakan 
pelarut metanol di Laboratorium Biologi 
Fakultas MIPA UII 
Standarisasi Ekstrak  
Standarisasi ekstrak dilakukan di 
Laboratorium Penelitian dan Pengujian 
Terpadu (LPPT), Universitas Gadjah 
Mada, Yogyakarta.  Pengujian ini 
bertujuan untuk mengetahui adanya 
senyawa fenolik, flavonoid dan alkaloid 
dilakukan dengan menggunakan 
Kromatografi Lapis Tipis (KLT). 
Uji flavonoid. Sampel ditimbang 
sebanyak 50 mg. Sampel dimasukkan 
kedalam labu dan ditambahkan 10 ml 
asam klorida 4 N. Kemudian dihidrolisis 
dengan pendingin balik selama 30 
menit. Setelah itu didinginkan dan 
diekstraksi dengan 5 ml dietileter. Fase 
dietileter diuapkan dengan gas nitrogen. 
Sampel sebanyak 20 μl ditotolkan pada 

plate selulosa bersama dengan 
pembanding rutin. Plate dimasukkan ke 
dalam chamber jenuh fase gerak 
butanol-asam asetat-air (3:1:1). 
Selanjutnya amati eluasi hingga batas. 
Plate dikeringkan dan diamati di bawah 
sinar UV. Semprot plate dengan 
pereaksi aluminium klorida. 
Uji alkaloid. Sampel ditimbang 
sebanyak 100 mg. Sampel ditambah 
dengan 2 ml amoniak 10% kemudian 
divorteks selama 2 menit. Kemudian 
ditambahkan 5 ml chloroform dan 
divorteks selama 2 menit. Selanjutnya 
disentrifus selama 3 menit dan ambil 
fase chloroformnya. Fase chloroform 
diuapkan dengan gas nitrogen. Setelah 
itu dilarutkan dalam 200 μl chloroform. 
Sampel ditotolkan sebanyak 20 μl pada 
plate silica gel F254. Plate dimasukkan 
ke dalam chamber jenuh fase gerak 
metanol:amoniak (100 :1,5). Selanjutnya 
amati eluasi hingga batas, angkat dan 
keringkan. Semprot dengan pereaksi 
dragendorff. 
Uji Fenolik. Sampel ditimbang 
sebanyak 100 mg.Sampel ditambahkan 
larutan metanol sebanyak 1 ml. 
Selanjutnya divortex selama 2 menit 
kemudian disentrifus. Sampel ditotolkan 
sebanyak 20 μl pada plate silica gel. 
Plate dimasukkan ke dalam chamber 
jenuh fase gerak Metanol:Asam Formiat 
10% (97:3). Kemudian amati eluasi 
hingga batas. Plate dikeringkan dan 
diamati di bawah sinar UV. Semprot 
dengan pereaksi ferri chloride. 
Uji Sitotoksik  
Ekstrak metanol daun kersen diuji 
aktivitas sitotoksiknya terhadap sel 
WiDr menggunakan metode MTT 
Assay. Sel WiDr yang sebelumnya 
disimpan dalam tangki nitrogen 
disubkultur pada media kultur hingga 
siap digunakan untuk uji. Sejumlah sel 
didistribusikan ke dalam sumuran pada 
96 well plate (Nunc) dan diinkubasi 
dalam inkubator CO2 5% bersuhu 37˚C 
selama 24 jam. Ekstrak uji yang sudah 
dilarutkan dalam DMSO ditambahkan 
ke dalam sumuran dengan lima seri 
kadar yaitu 500, 250, 125, 62.5 dan 
31.25 μg/ml kemudian diinkubasi 
selama 24 jam. Pada hari ketiga, 
masing-masing sumuran  ditambahkan 
100 μL MTT.  Sel diinkubasi kembali 
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selama 4-6 jam dalam inkubator CO2 
5% bersuhu 37˚C. Sel yang hidup akan 
bereaksi dengan MTT membentuk 
warna ungu. Reaksi MTT dihentikan 
dengan reagen stopper yaitu SDS 10% 
dalam HCl 0,01N, lalu diinkubasi 
semalam pada suhu kamar. Serapan 
dibaca dengan ELISA reader pada 
panjang gelombang 595 nm. 
Pengecatan DNA  
Sel WiDr ditanam pada cover slip yang 
dimasukkan dalam microplate 24 
sumuran yang telah dibagi menjadi 2 
kelompok (ekstrak metanol daun kersen 
dan  kontrol sel) sehingga diperoleh 
kepadatan 3𝑥104 sel/sumuran dan 
diinkubasi sampai 50-60% konfluen. 
Setelah itu diinkubasi dengan senyawa 
uji selama 48 jam. Medium diambil, 
dicuci dengan PBS. Cover slip yang 
memuat sel diangkat, diletakkan di atas 
object glass dan ditambahkan 10µL 1X 
working solution etidium bromida-

akridin oranye kemudian didiamkan 
selama 5 menit. Sel segera diamati 
dibawah mikroskop fluoresens (Zeiss 
MC 80). 
Analisis Data  

Pada uji sitotoksik, hasil 
pembacaan absorbansi dengan ELISA 
reader dikonversikan ke dalam bentuk  
% penghambatan sel dari tiap-tiap 
konsentrasi sampel yang diperoleh 
dihitung dan dianalisis menggunakan 
rumus:   

% kematian sel =
(𝐴−𝐵)−(𝐶−𝐵)

(𝐴−𝐵)
𝑥100% 

Keterangan:  
A = rata-rata absorbansi sel  
B = rata-rata absorbansi media  
C = rata-rata absorbansi sampel uji 

Dari data % kematian sel, dapat 
dihitung harga IC50 dengan 
menggunakan analisa probit untuk 
mengetahui potensi sitotoksiknya.

 
Hasil  
Standarisasi ekstrak 

 
(a)                                                              (b) 

 
                       (c) 

Gambar 1. Hasil uji KLT (a) senyawa alkaloid, (b) flavonoid dan (c) fenolik 
pada ekstrak metanol daun kersen 

Pada plate silika gel 𝐹254 timbul 
noda berwarna orange pada pengamatan 
dengan sinar tampak (visible) dan nilai 
Rf tidak terdeteksi yang menegaskan 
bahwa tidak adanya kandungan alkaloid 
pada ekstrak daun kersen. Pada 
pengamatan visible dan sinar UV 254 
nm timbul noda berwarna hitam kelabu 

dengan  Rf  0.86, sedangkan pada sinar  
UV  366  nm tampak warna biru yang 
menegaskan adanya  kandungan fenolik 
pada ekstrak daun kersen. Pada 
pengamatan menggunakan sinar UV 
366 nm tampak berwarna biru dan sinar 
UV 254 nm berwarna kuning yang 
menegaskan adanya kandungan 
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flavonoid pada ekstrak daun kersen. 
Berdasarkan hasil  uji  KLT ini dapat 
disimpulkan  bahwa  dalam  sampel 
ekstrak daun kersen mengandung 
senyawa fenolik dan flavonoid. 

Uji sitotoksik 
Uji sitotoksik dilakukan 

terhadap sel WiDr untuk mengetahui 

potensi penghambatan pertumbuhan sel 
akibat perlakuan ekstrak metanol daun 
kersen dan obat 5-FU. Uji ini dilakukan 
untuk menentukan kadar sampel uji 
yang dapat menghambat pertumbuhan 
sel WiDr sampai 50% (IC

50
). 

 
Grafik 1. Perbandingan nilai IC

50
 dengan menggunakan analisis probit pada 

ekstrak metanol daun kersen dan obat 5-FU 
 
Pada penelitian ini, nilai IC

50
 

ekstrak metanol daun kersen lebih tinggi 
dibandingkan dengan nilai IC

50
 obat 5-

FU. Ekstrak metanol daun kersen 
memiliki aktifitas penghambatan 

pertumbuhan sel WiDr dengan IC50 
sebesar 54.509 μg/mL Obat 5-FU 
memiliki aktifitas sitotoksik terhadap sel 
WiDr dengan nilai IC

50
sebesar 29.309 

μg/mL. 

 
Pengamatan apoptosis 

Gambar 2. Morfologi sel WiDr akibat perlakuan (a) Ekstrak metanol daun 
kersen (b) Kontrol sel. Pengamatan dilakukan di bawah mikroskop 

fluoresens.Keterangan: 1. Sel hidup, 2. Early apoptosis, 3. Late apoptosis, 4. 
Nekrosis.

Berdasarkan pengamatan 
morfologi sel dengan metode double-
stainning menggunakan etidium 

bromide-acrydine orange (EB-AO) 
setelah perlakuan ekstrak metanol daun 
kersen menunjukkan adanya dominasi 
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sel yang mengalami apoptosis. Hal 
tersebut diperkuat dengan hasil 
pengecatan DNA yang mengindikasikan 
adanya gambaran sel yang berwarna 
oranye dengan intinya yang 
terfragmentasi. 
 
Diskusi  

Muntingia calabura L 
mengandung senyawa karbohidrat, 
protein, polifenol, flavonoid, asam 
askorbat, α-tokoferol dan klorofil yang 
paling tinggi terletak pada daun6. Hasil 
skrining fitokimia menunjukkan bahwa 
ekstrak metanol daun Muntingia 
calabura L mengandung flavonoid, 
tanin, dan saponin7.  

Berdasarkan hasil standarisasi 
ekstrak dengan menggunakan 
kromatografi lapis tipis (KLT) secara 
kualitatif, ekstrak metanol daun kersen 
mengandung senyawa alkaloid dan 
fenolik. Potensi ekstrak metanol daun 
kersen dalam memacu apoptosis sel 
kemungkinan disebabkan oleh senyawa 
flavonoid dan fenolik yang 
dikandungnya. 

Flavonoid dapat memacu 
apoptosis melalui beberapa mekanisme 
antara lain penghambatan aktivitas 
DNA topoisomerase I/II, modulasi 
signaling pathways, penurunan 
ekspresi gen Bcl-2 dan Bcl-xl, 
peningkatkan ekspresi gen Bax dan Bak 
serta aktivasi endonuklease8,9. Enzim 
topoisomerase adalah suatu enzim yang 
berfungsi memotong DNA yang 
berlilitan akibat pembukaan  double 
strand DNA oleh enzim helikase, 
memutar balik dan kemudian 
menyambungkan lagi. Enzim tersebut 
bekerja pada saat perpanjangan 
replikasi DNA. Jika aktivitas enzim 
topoisomerase dihambat, maka 
stabilisasi kompleks topoisomerase-
DNA akan terpotong sehingga 
menghasilkan kerusakan double strand 
DNA yang permanen. DNA yang rusak 
akan mengaktivasi p53 dan memicu 
timbulnya apoptosis8,9,14.  

Senyawa flavonoid berperan 
dalam jalur intrinsik. Jalur intrinsik 
(mitokondria) terjadi akibat adanya 
peningkatan permeabilitas membran 
mitokondria karena adanya faktor stress 
seluler yang berlebihan sehingga 

mitokondria melepaskan molekul-
molekul pro-apoptosis seperti sitokorom 
c dan dan Apoptosis Inducing Factor 
(AIF) kedalam sitoplasma tanpa adanya 
peran reseptor. Pelepasan protein 
sitokrom c dan AIF diatur oleh family 
protein Bcl-2 anti apoptosis dan pro 
apoptosis.Dua protein anti apoptosis 
utama yang mengatur apoptosis adalah 
protein Bcl-2 dan Bcl-xl. Family protein 
Bcl-2 yang diantaranya terdiri dari Bax, 
Bak, Bcl2 dan Bcl-xl. Bax dan Bak 
adalah suatu protein proapoptosis, 
sedangkan Bcl-2 dan Bcl-xl adalah 
protein antiapoptosis15. Protein Bcl2 
akan menempel pada membran luar 
mitokondria sehingga pelepasan 
sitokrom c akan terhalang, sedangkan 
protein Bcl-xl berikatan dengan Apaf-
116. Sitokrom c dan Apaf-1 diperlukan 
dalam proses apoptosis melalui jalur 
intrinsik dengan cara mengaktivasi 
caspase 917. Protein Bax dapat berikatan 
dengan membran luar mitokondria 
sehingga menginduksi pengeluaran 
sitokrom c dari mitokondria sedangkan 
Bak dapat berika-tan dengan Bcl-xl 
sehingga membebaskan Apaf-116. Sel 
yang hidup akan diimbangi oleh 
kematian sel yang diperantarai oleh Bax 
dan Bak. Jika ekspresi Bax atau Bak 
dinaikkan dan Bcl-2 atau Bcl-xl 
diturunkan, maka akan terjadi regulasi 
sel ke arah kematian melalui proses 
apoptosis.  

Enzim endonuklease merupakan 
enzim yang memiliki peran genom DNA 
menjadi fargmen-fragmen dan 
melakukan pemecahan komponen 
seluler18. Aktivasi terhadap enzim ini 
akan memperbesar kemungkinan suatu 
sel untuk melakukan apoptosis. 

Senyawa fenolik yang banyak 
terdapat di alam diantaranya polifenol 
dan asam fenolat terutama turunan dari 
asam 4-hidroksi benzoat dan asam 4-
hidroksisinamat.Asam fenolat berperan 
dalam mencegah kanker dan 
antigenotoksik.Asam fenolat secara 
langsung berefek sebagai antiproliferatif 
karena langsung berinteraksi dengan 
reseptor aril hidrokarbon dan 
menghambat enzim nitric oxide 
synthase (NOS) yang akhirnya akan 
menginduksi terjadinya apoptosis lewat 
jalur p5319. Oleh karena itu, diduga 
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senyawa flavonoid dan fenolik turut 
berperan dalam memicu apoptosis sel 
WiDr. 

Nilai IC
50

ekstrak metanol daun 

kersen dalam menghambat 
pertumbuhan sel kanker WiDr 
menunjukkan hasil yang lebih tinggi 
dibanding obat 5-FU. Hasil dari 
penelitian ini diperoleh nilai IC

50
ekstrak 

metanol daun kersen sebesar 54,509 
µg/ml, sedangkan  IC

50
5-FU bernilai 

29,309 µg/ml. Keduanya tergolong ke 
dalam kategori sitotoksik potensial. 
Sitotoksisitas dapat dikelompokkan 
menjadi 3 yaitu: (1) sitotoksik potensial 
jika IC

50
<100µg/ml, (2) sitotoksik 

moderat jika 100µg/ml< 
IC

50
<1000µg/ml, dan  (3) tidak toksik 

jika IC
50

>1000µg/ml13. Kelompok 

senyawa dengan sitotoksik potensial 
dapat digunakan sebagai agen 
antikanker, sedangkan sitotoksik 
moderat dapat dimanfaatkan untuk 
kemoprevensi yang dapat mencegah dan 
menghambat pertumbuhan sel kanker. 
Nilai IC

50
 ekstrak metanol daun kersen 

yang kurang dari 100 μg/ml mempunyai 
potensial untuk dikembangkan. Nilai 
IC

50
 5-FU sebagai senyawa pembanding 

memiliki aktivitas sitotoksik yang lebih 
tinggi dari ekstrak metanol daun kersen 
dan keduanya memiliki nilai yang 
kurang dari 100 μg/mL. 

Berdasarkan hasil fluoresensi 
warna secara kualitatif dapat dilihat 
bahwa terjadi perbedaan warna antara 
perlakuan ekstrak metanol daun kersen 
(gambar 7a) dan  kontrol sel (gambar 
7b). Pada kelompok yang diberi 
perlakuan ekstrak metanol daun kersen 
(Muntingia calabura L) menunjukkan 
adanya fase late apoptosis yang ditandai 
dengan fluoresensi oranye dengan inti 
yang terfragmentasi ditunjukkan oleh 
angka 3 pada gambar 7a. Sel yang 
mengalami late apoptosis menyebabkan 
perubahan permeabilitas membran sel. 
Akibatnya etidium bromide dapat 
masuk ke dalam sel dan berinterkalasi 
dengan DNA sehingga menimbulkan 
fluoresensi oranye sebagai indikator 
kematian sel20. 

Sel dengan flouresensi berwarna 
hijau  terang pada intinya dengan 
struktur yang masih normal yang 
mengindikasikan sel tersebut masih 
hidup yang ditunjukkan oleh angka 1 
pada gambar 7a. Warna ini dapat 
terbentuk karena hanya menyerap 
acrydine orange. Etidium bromide tidak 
dapat masuk pada kontrol sel karena 
integritas sel masih baik20. Sel 
berflouresensi hijau dengan struktur inti 
ireguler dan terdapat badan apoptosis 
yang berwarna hijau terang yang 
menunjukkan adanya fase awal dari 
apoptosis yang ditunjukkan oleh angka 2 
pada gambar 7a. Sel tersebut mengalami 
early apoptosis dimana terjadi 
kondensasi kromatin yang 
menyebabkan kromatin menyerap lebih 
banyak warna dibandingkan kontrol. 
Dengan demikian sel tersebut masih 
hidup, sehingga hanya AO yang dapat 
mewarnai sel hidup21. Sel nekrosis 
ditunjukkan oleh angka 4 pada gambar 
7a yang memperlihatkan adanya 
fluoresensi oranye dengan inti 
normal/tidak terfragmentasi. Nekrosis 
disebabkan oleh adanya pelepasan 
enzim lisis lisosomal seperti protease 
dan nuklease sehingga sel mengalami 
lisis kemudian diikuti oleh respon 
inflamasi dan tidak terbentuk badan 
apoptosis22. 

Pada kelompok kontrol yang 
berisi sel terdapat sel yang 
berflouresensi hijau terang dengan 
struktur inti masih normal yang berarti 
bahwa sel tersebut masih hidup yang 
ditunjukkan oleh angka 1 pada gambar 
7b. Konsentrasi yang digunakan dalam 
uji ini adalah sesuai dengan nilai 
IC

50
yang didapat pada uji sitotoksik 

dengan menggunakan metode MTT 
assay yaitu sebesar 54.509 μg/mL untuk 
ekstrak metanol daun kersen. 

Berdasarkan hasil penelitian ini, 
ekstrak metanol daun kersen memiliki 
aktivitas dalam memacu kematian sel 
WiDr melalui mekanisme 
penghambatan proliferasi sel dan 
apoptosis sehingga berpotensi untuk 
dikembangkan sebagai antikanker. 
Meskipun aktivitas sitotoksik ekstrak 
metanol daun kersen relatif rendah jika 
dibandingkan dengan agen kemoterapi 
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seperti 5-FU, tetapi nilai IC
50

tersebut 

cukup menjanjikan untuk 
dikembangkan sebagai agen sitotoksik 
dengan melihat hasil dari percobaan ini. 
Oleh karena itu, perlu dilakukan 
penelitian lebih lanjut guna mengetahui 
senyawa aktif dalam ekstrak yang 
bertanggung jawab terhadap mekanisme 
pemacuan apoptosis sel WiDr serta 
perlu dilakukan penelusuran terhadap 
mekanisme aksi senyawa untuk 
mengetahui targetnya dalam pemacuan 
apoptosis sel kanker kolorektal. 
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