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Abstract

Background: Phyllanthus niruri (meniran) is a medicinal plant with antimicrobial, antioxidant,
anticancer, anti-inflammatory, antiplasmodial, antiviral, hepatoprotective diuretic, and
immunomodulator properties.

Objective: This review examined the activity, mode of action, and active compounds of P. niruri as an
immunomodulator in various preclinical and clinical studies, along with the bioactive compounds and
their mechanism.

Results: Flavonoids, lignans, terpenoids, and alkaloids, among other phytochemicals found in P. niruri,
play an essential part in the pharmacological activity of the plant. The immunomodulation activity of P.
niruri has been extensively researched in preclinical (in silico, in vitro, and in vivo) and clinical trials. A
study in silico revealed the potential of P. niruri as an immunomodulator in COVID-19 infection by
inhibiting the COVID-19 target receptors spike glycoprotein (6LZG) and major protease (5R7Y and Mpro).
In addition, P. niruri boosted macrophage phagocytic activity, increased antibody total, and reduced
inflammation in vitro and in vivo experiments. P. niruri also showed immunomodulatory effects in both
healthy subjects and patients.

Conclusion: P. niruri exhibits pharmacological potential as an immunomodulator in preclinical and
clinical trials, according to the findings of various investigations.
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Intisari

Latar belakang: Phyllanthus niruri merupakan tanaman obat yang memiliki beberapa aktivitas
farmakologi seperti antimikroba, antioksidan, antikanker, antiinflamasi, antiplasmodium, antivirus,
diuretik, hepatoprotektif, dan sebagai imunomodulator.

Tujuan: Melakukan tinjauan analisis mengenai aktivitas, mekanisme, dan senyawa aktif P. niruri sebagai
imunomodulator pada uji preklinis maupun uji klinis.

Hasil: Kandungan kimia P. niruri seperti flavonoid, lignan, terpenoid, dan alkaloid berperan penting pada
aktivitas farmakologi P. niruri sebagai imunomodulator. Uji in silico menunjukkan potensi P. niruri
sebagai imunomodulator pada infeksi COVID-19 dengan berikatan pada protein spike dan protease yang
bertanggungjawab pada replikasi dan pematangan virus. Uji in vitro dan in vivo menunjukkan bahwa P.
niruri mampu meningkatkan aktivitas fagositosis dari makrofag, meningkatkan antibodi serum total, dan
mengurangi inflamasi. Pengujian klinis membuktikan bahwa P. niruri memiliki aktivitas
imunomodulator baik pada subjek uji sehat maupun pada pasien.

Kesimpulan: P. niruri memiliki aktivitas sebagai imunomodulator baik pada pengujian preklinis
maupun klinis.

Kata kunci: P. niruri,imunomodulator, imunostimulan
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1. Pendahuluan

Phyllanthus niruri (meniran) merupakan tanaman genus Phyllanthaceae dari famili
Euphorbiaceae yang tumbuh tersebar di daerah tropis dan subtropik (Kaur et al, 2017). P.
niruri merupakan herba dengan tinggi sekitar 10-60 cm, memiliki banyak daun berbentuk elips
dengan permukaan daun yang tipis dan ujung daun tumpul. Ukuran bunga P. niruri kecil dan
berpasangan berwarna hijau pucat dan berubah menjadi merah. Buahnya berbentuk kapsul
cekung dengan ukuran kecil (Jantan et al., 2019).

P. niruri memiliki nama lokal yang berbeda-beda, seperti di India dikenal dengan
bhumyamalaki, chanca piedra (Spanyol), dukong anak atau meniran (Indonesia), enyikwonw
(Nigeria), Quebra-Pedra (Brazil), Zhuzicao (Cina) (Kaur et al,, 2017; Mao et al, 2016; Nworu et
al, 2010). Di berbagai negara, P. niruri digunakan sebagai obat tradisional yang memiliki
aktivitas farmakologi seperti penghancur batu ginjal, antimikroba, antioksidan, antikanker,
antiinflamasi, anti-plasmodium, antivirus, diuretik, dan hepatoprotektif (Cealan et al, 2019;
Marhaeny et al, 2021). Selain itu, P. niruri banyak diteliti karena aktivitasnya sebagai
imunomodulator (Jantan et al, 2019). Terlebih pada masa pandemi COVID-19, penggunaan P.
niruri oleh masyarakat mengalami peningkatan seiring dengan meningkatnya ketertarikan
peneliti akan aktivitas imunomodulator dari P. niruri.

Obat atau senyawa dengan efek imunomodulator mampu memodifikasi respon sistem
imun dengan meningkatkan (imunostimulator) atau menurunkan (imunosupresi) produksi
antibodi serum (Bascones-Martinez et al., 2014). Konsep imunomodulasi berkaitan dengan
aktivasi nonspesifik dari fungsi dan efisiensi makrofag, granulosit, komplemen, sel natural killer
(NK cell) dan limfosit serta produksi berbagai molekul efektor yang dihasilkan oleh sel yang
diaktifkan (Kajaria et al, 2013). Penelitian terkait aktivitas imunomodulator P. niruri telah
dilakukan dalam berbagai uji baik preklinis maupun klinis. Review ini bertujuan melakukan
tinjauan aktivitas farmakologi dari P. niruri (meniran) sebagai imunomodulator serta

kandungan senyawa yang bertanggung jawab pada mekanisme imunomodulator tersebut.

2. Kandungan Kimia P. niruri
Penelitian menggunakan P. niruri umumnya dilakukan terhadap ekstrak menggunakan

pelarut air, etanol, atau metanol. Beberapa golongan kimia berhasil dideteksi pada P. niruri



207 | Hikmah, U., & Triastuti, A. /Jurnal [lmiah Farmasi (Scientific Journal of Pharmacy) 18(2) Agustus-
Desember 2022, 205-218

yang meliputi flavonoid, lignan, terpenoid, alkaloid, dan beberapa mineral serta vitamin.
Berikut dijelaskan kandungan metabolit sekunder dari P. niruri.
2.1 Flavonoid

Flavonoid merupakan senyawa polifenol yang terdapat dalam bentuk bebas maupun
dalam bentuk glikosida. Flavonoid tersebar luas pada tanaman dengan berbagai aktivitas
farmakologi seperti antioksidan, antikanker, antiinflamasi, antibakteri, anti alergi, dll
(Hosseinzade et al., 2019; Shukla et al,, 2019). Flavonoid pada P. niruri meliputi (1) Rutin,
merupakan glikosida flavonol (kuersetin dan rutinosa) yang diketahui memiliki aktivitas
sebagai antioksidan (Bagalkotkar et al, 2006). Adanya gugus fenolik pada rutin merupakan
donor hidrogen untuk menghentikan radikal bebas pada stres oksidatif. Selain itu, substitusi
polihidroksilasi pada cincin A dan B, dan adanya substitusi 3-hidroksil bebas dan bagian 4-keto,
memberikan sifat antiperoksidatif pada rutin (Ratty & Das, 1988). Potensi rutin sebagai
senyawa antivirus COVID-19 juga telah dilaporkan. Berdasarkan studi komputasional, rutin
dilaporkan memiliki aktivitas sebagai inhibitor ACE2 (angiotensin converting enzyme 2), pintu
masuk virus SARS-CoV-2 ke dalam tubuh manusia (Mittal et al., 2021). Selain itu, menggunakan
metode simulasi docking dan dinamika molekul, rutin dapat berinteraksi dengan protein Mepro
SARS-CoV-2 yang bertanggung jawab pada maturasi helikase dan replikase pada proliferasi
virus (Agrawal et al, 2020). (2) Quercetin, merupakan gugus aglikon dari rutin yang telah
dikenal memiliki beberapa aktivitas farmakologi seperti antioksidan, anti-tirosinase,
antiinflamasi, dan antivirus (Baranowska et al.,, 2021; Kim et al., 2020; Zhen et al., 2016). Studi
in silico dan in vitro menunjukkan bahwa quercetin dapat mengganggu pada tahapan masuknya
virus corona dan replikasinya dengan berikatan pada protein virus seperti seperti papain like
protease (Plpro), 3-chymotrypsin-like protease (3Clpro), dan NTPase/helicase (Agrawal et al.,
2020). Quercetin juga memiliki aktivitas antiinflamasi dengan mekanisme penghambatan p38
MAPK dan aktivasi ERK yang berperan dalam induksi sitokin inflamasi (TNF-a, IL-1f3, and IL-
6). Quercetin menekan produksi ROS dan juga menginduksi apoptosis dan migrasi dari neutrofil
(Han et al, 2022). Pada penelitian lainnya, quercetin mampu menekan produksi TNF-a dan
nitrit oksida pada sel makrofag murin RAW 264.7 (Jantan et al, 2019) yang selanjutnya dapat
menurunkan reaksi inflamasi. Dalam rangka mencari senyawa adjuvan untuk vaksin, quercetin
juga telah diuji potensinya pada mencit. Quercetin menunjukkan aktivitas sebagai adjuvan

dengan meningkatkan respon imun sel Th2 pada mencit yang diimunisasi ovalbumin dan tidak
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menimbulkan hemolisis pada sel darah merah manusia. (3) Quercitrin merupakan 3-
rhamnosylquercetin yang memiliki aktivitas antiinflamasi dan antioksidan (Mao et al, 2016).
Beberapa penelitian melaporkan hubungan antara quercetin dan quercitrin. Senyawa quercitrin
dilaporkan dapat melepaskan quercetin untuk yang berefek sebagai antiinflamasi yang
dimediasi melalui penghambatan jalur NF-kB (Comalada et al,, 2005). Quercetin dan quercitrin
juga dilaporkan memiliki aktivitas anti varicella-zoster virus (VZV) dan human cytomegalovirus
(HCMV) secara in vitro (Kim et al, 2020). (4) Astragalin (kaempferol-3-0-3-d-glucosida)
dilaporkan memiliki potensi antiinflamasi (Jia et al, 2019), antioksidan, dan anti dermatitis
atopik. Astragalin dapat menurunkan respon inflamasi yang diinduksi lipopolisakarida (LPS)
dengan menekan jalur persinyalan NF-kB (Riaz et al, 2018; Shukla et al., 2019). Senyawa
astragalin galaktosidase dilaporkan lebih aktif daripada astragalin dalam proses maturasi sel
dendritik untuk meningkatkan respon imun yang dimediasi oleh sel helper TH1 (Jeon et al,
2018). (5) Niruriflavon, merupakan flavonon yang memiliki aktivitas farmakologi sebagai
hepatoprotektor dengan mekanisme menangkal radikal bebas yang berperan dalam proses
hepatotoksik (Bagalkotkar et al., 2006; Kaur et al., 2017). Struktur senyawa flavonoid dari P.

niruri dapat dilihat pada Gambar 1.
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Gambar 1. Struktur senyawa flavonoid dari Phyllanthus niruri

2.2 Lignan
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(1) Phyllanthin dan (2) hypophyllanthin merupakan senyawa ligan utama dari P. niruri
yang memiliki aktivitas antiinflamasi dengan efek penghambatan pada aktivitas fagositosis
neutrofil terutama dalam menghambat produksi reactive oxygen species (ROS) dan engulfment
dari bakteri (Yuandani et al., 2013). Phyllanthin adalah lignan tipe dibenzylbutan dengan dua
fenilpropanoid sederhana yang berupa turunan katekol. Sementara itu, hypophyllanthin adalah
lignan yang terdiri dari arilnaftalen dan cincin 1,3-dioksolana. Studi in silico terbaru mengenai
aktivitas antivirus P. niruri pada COVID-19, menunjukkan bahwa phyllanthin dan
hypophyllanthin menghambat spike glycoprotein (6LZG) dan main protease (5R7Y). Reseptor
6LZG terlibat dalam menghambat masuknya virus sementara reseptor 5R7Y terlibat dalam
penghambatan translasi dan replikasi virus sehingga hasil ini menunjukkan bahwa P. niruri
dapat menjadi tanaman yang menjanjikan untuk menjadi kandidat potensial sebagai agen
antivirus untuk COVID-19 (Marhaeny et al, 2021). Penelitian mengenai (3) Niranthin
dilaporkan oleh Harikrishnan et al., (2018) memiliki aktivitas antiinflamasi dengan mekanisme
menurunkan NF-kB, aktivasi protein kinase mitogen, dan phosphatidylinositol-3-kinase.
Niranthin juga mampu menekan level protein COX-2 sebagai mediator inflamasi sehingga TNF-
o, PGE2, dan IL-1f mengalami penurunan (Harikrishnan et al, 2018). Niranthin dan
nirtetralin memiliki aktivitas farmakologi sebagai antiinflamasi pada tikus. Pemberian
niranthin dan nirtetralin terbukti mampu menghambat terjadinya pembengkakan pada tikus
yang diinduksi karagenan (Bagalkotkar et al, 2006). Struktur senyawa lignan dari P. niruri

dapat dilihat pada Gambar 2.
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Gambar 2. Struktur senyawa lignan dari Phyllanthus niruri
2.3 Terpenoid

P. niruri mengandung sejumlah terpenoid seperti (1) limonene, suatu monoterpen
monosiklik dengan aktivitas imunomodulator (Bagalkotkar et al., 2006; Kaur et al., 2017). Studi
menunjukkan limonene mampu menghambat produksi sitokin seperti TNF-q, IL-1f3, dan IL-6
pada proses inflamasi (Yoon et al, 2010). Studi in vitro pada tikus yang mengalami limfoma
menunjukkan pemberian limonene dengan dosis tinggi mampu meningkatkan aktivitas
fagositosis dan menghambat proliferasi limfosit (Del Toro-Arreola et al., 2005). Studi in vivo
menunjukkan pemberian limonene mampu menekan produksi TH: dan TH2 yang dimediasi oleh
sitokin sel T CD4+ dan CD8+. Data tersebut menunjukkan bahwa limonene memiliki aktivitas
sebagai imunomodulator (Lappas & Lappas, 2012).

(2) P-Cymene juga dikenal dengan nama p-cymol atau p-isopropyltoluene merupakan
monoterpen alkil benzena yang memiliki aktivitas farmakologi sebagai imunomodulator
(Balahbib et al, 2021; Kaur et al, 2017). Aktivitas imunomodulator P-cymene dihubungkan
dengan kemampuannya sebagai antiinflamasi intestinal pada penelitian menggunakan tikus
yang diinduksi trinitrobenzene sulfonic acid (TNBS). P-cymene mampu menurunkan skor lesi
dan area lesi pada tikus dengan kolitis dengan cara menurunkan level IL-1f3, TNF-a, dan

menjaga IL-10 pada level basal. Selain itu, p-cymene mampu memodulasi T-cell, menghambat
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siklooksigenase (COX-2), IFN-y, menekan sinyal sitokin 3 (SOCS3), dan menginduksi sintesis
nitrit oksida (Formiga et al., 2020).

(3) Lupeol merupakan triterpen pentasiklik dengan aktivitas sebagai imunomodulator.
Penelitian in vitro pada latex beads dengan dosis lupeol 6,25: 12,5; 25; 50; 100 pg/mL
menunjukkan peningkatan aktivitas fagositosis makrofag dibandingkan dengan kontrol negatif
(Wahdaningsih et al, 2020). Penelitian lain menunjukkan kombinasi amfoterisin B dengan
lupeol bekerja secara sinergi sebagai antileishmania pada hewan uji yang diinfeksi Leishmania
donovani. Kombinasi lupeol dan amfoterisin B mampu meningkatan produksi nitrit oksida,

sitokin Th1 (IL-12 dan IFN-y) dan menekan sitokin Th2 (IL-10 dan produksi TGF-f3)(Das et al.,

2021). Struktur senyawa terpenoid dari P. niruri dapat dilihat pada Gambar 3.
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Gambar 3. Struktur senyawa golongan terpenoid dari Phyllanthus niruri

2.4 Alkaloid

Alkaloid yang terdapat pada P. niruri diantaranya adalah norsecurinine, securinine, 4-
methoxy-securinine(phyllanthine) dan 4-methoxy-nor-securinine (Bagalkotkar et al, 2006;
Lin et al, 2001; Zhou et al, 2011). Norsecurinine merupakan alkaloid dengan aktivitas
antispasmodik yang poten sementara securinine memiliki beberapa aktivitas farmakologi
seperti antimalaria, antitumor, antibakteri, dan aktivitas neuro-farmakologi (Bagalkotkar et al.,
2006; Zhang et al., 2011). Selain itu studi menunjukkan bahwa securinine mampu menghambat
ikatan GABA dengan reseptornya sehingga P. niruri potensial dikembangkan sebagai antagonis
GABA (Bagalkotkar et al, 2006). Phyllanthine dan 4-methoxy-nor-securinine merupakan
alkaloid yang diisolasi dari P. niruri dan dideteksi pertama kali menggunakan spektrofotometer
(Mulchandani & Hassarajani, 1984). Struktur senyawa alkaloid dari P. niruri dapat dilihat pada
Gambar 4.
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Gambar 4. Struktur senyawa alkaloid pada Phyllathus niruri

3. Aktivitas Phyllanthus niruri sebagai imunomodulator

Penelitian mengenai ekstrak meniran sebagai imunomodulator telah banyak diteliti.
Studi menunjukkan P. niruri berperan sebagai imunomodulator pada proses penyembuhan
pada beberapa penyakit diantaranya pulmonari tuberkulosis, kandidiasis vaginal, HIV, dan
hepatitis B (Mohan et al., 2015). Efektivitas imunomodulator dalam sistem imun sangat penting

dalam keberhasilan pengobatan dan eradikasi patogen (Tjandrawinata et al., 2017).

3.1. Studi in silico aktivitas imunomodulator P.niruri

Studi in silico telah banyak digunakan untuk mempelajari mekanisme penyakit, jejaring
farmakologi, dan interaksi protein-senyawa obat. Studi docking mengungkapkan bahwa
quercetin dan quercitrin dari P. niruri memiliki interaksi yang baik dengan HBV DNA Polymerase
(Mohan et al, 2015). Studi molekuler dan docking P. niruri dengan target protease COVID-19
Mpro, yang berperan dalam pemrosesan poliprotein virus dan pematangan virus di dalam sel
inang yang terinfeksi. Penelitian Murugesan et al. (2021) yang menguji 35 senyawa dari P.
niruri melaporkan bahwa senyawa pectolinarin, astragalin, asam elagat, dan asam klorogenat,
memiliki ikatan yang kuat dengan COVID-19 Mpre (Murugesan et al., 2021). Selain itu, senyawa
phyllanthin dan hypophyllanthin juga menunjukkan aktivitas antivirus in silico terhadap
reseptor 6LZG dengan meniru interaksi ligan-protein asli pada tempat pengikatan yang sama
yaitu Asp 364, Cys 336, Phe 338, dan Val 362 untuk phyllanthin dan Asp 364, Cys 336, dan Val
362 untuk hypophyllanthin. Kedua komponen tersebut juga telah terbukti memblokir reseptor
target COVID-19 yaitu spike glikoprotein (6LZG) dan protease utama (5R7Y) (Marhaeny et al.,
2021).
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3.2 Studi in vitro aktivitas imunomodulator P. niruri

Efek imunomodulator P. niruri pada sel imun mencit C57BL/6 telah dilakukan oleh
Nworu et al. (2010). Ekstrak air P. niruri meningkatkan diferensiasi dan pematangan sel
dendritik yang terlihat dari meningkatnya ekspresi MHC-II, CD40, CD83, dan penanda
kostimulatori (CD86). Selain itu, ekstrak juga menunjukkan aktivitas mitogenik pada subset
limfosit yang berbeda. Ekstrak air meningkatkan proliferasi yang signifikan dari total splenosit
murine, limfosit T, dan limfosit B.

Uji in vitro menggunakan peripheral blood mononuclear cell (PBMC) dan makrofag dari
pasien tuberkulosis paru juga telah dilakukan. Ekstrak air P. niruri menginduksi proliferasi
PBMC, meningkatkan pelepasan NO, dan meningkatkan aktivitas fagositosis makrofag. Hal ini
dapat menunjukkan peran potensial P. niruri sebagai terapi adjuvant imunomodulator untuk
pasien tuberkulosis (Putri et al., 2018).

3.3 Uji in vivo aktivitas imunomodulator P. niruri

Pengujian in vivo untuk mengamati respon imun spesifik dan non spesifik ekstrak
metanol P. niruri pada tikus dilakukan oleh Eze et al. (2014). P. niruri pada dosis 200 dan 400
mg/kg mampu meningkatkan migrasi leukosit total dan PMN pada peritoneum tikus yang
diinjeksi dengan suspensi agar. Respon imun humoral dapat diukur berdasarkan kadar serum
antibodi total atau antibodi spesifik terhadap antigen non-patogen spesifik seperti SRBC (sel
darah merah domba). Efektivitas P. niruri terhadap produksi antibodi primer dan sekunder
antigen SRBC menunjukkan bahwa rata-rata antibodi anti-SRBC primer dan sekunder
meningkat secara signifikan pada dosis 100, 200, dan 400 mg/kgBB.

Penelitian terhadap ekstrak etanol terstandar P. niruri telah dilakukan oleh Ilangkovan et
al. (2016) yang mengukur penghambatan respon imun seluler dan humoral dari P. niruri
melalui evaluasi fagositosis makrofag, produksi oksida nitrat (NO), aktivitas myeloperoxidase
(MPO), dan produksi serum lisozim dan seruloplasmin. Ekstrak dilaporkan mampu
menghambat aktivitas MPO dan pelepasan NO. Ekstrak juga menghambat aktivitas fagositosis
makrofag terhadap E. coli. Selain itu, dilaporkan adanya penurunan yang signifikan dalam
kekebalan humoral non-spesifik yang ditunjukkan melalui penghambatan produksi
seruloplasmin dan lisozim. Efek penghambatan yang kuat dari ekstrak pada respon imun
seluler dan humoral menunjukkan potensi tanaman untuk dikembangkan sebagai agen

imunosupresif yang efektif.
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Pengujian secara in vivo terkait dengan aktivitas antiinflamasi dari P. niruri juga telah
dilakukan pada ekstrak P. niruri yang dibuat dengan spray dryer. Pemberian ekstrak dengan
dosis 100, 200, 800, dan 1600 mg/kg menunjukkan penghambatan inflamasi secara signifikan
pada tikus yang diinduksi karagenan (p<0,001). Ekstrak dosis 100 atau 200 mg/kg mampu
menghambat migrasi leukosit yang diinduksi dengan tioglikolat secara signifikan dibandingkan

dengan kelompok kontrol (p<0,001) (Porto et al., 2013).

3.4 Uji Klinis aktivitas imunomodulator P. niruri.

Ekstrak P. niruri terbukti memiliki efek imunomodulator dan berperan penting dalam
pengobatan penyakit tuberkulosis paru, kandidiasis vagina, dan varisela. Selama infeksi M.
tuberculosis, 1L-10, diproduksi dan dilepaskan terutama oleh makrofag dan sel T sitotoksik
(CD8+) sehingga menghambat aksi sel NK melawan patogen. Pasien TB paru aktif terutama
pasien anergik, menunjukkan peningkatan kadar IL-10, baik dalam serum dan cairan
bronchoalveolar, menunjukkan bahwa M. tuberculosis merangsang produksi IL-10 yang pada
gilirannya mengganggu respon imun yang efektif. Selain itu, pada pasien TB juga ditemukan
adanya peningkatan limfosit CD8+ perifer dan penurunan rasio CD4+/CD8+. Setelah pemberian
ekstrak P. niruri 50 mg/mL secara per oral selama 2-6 bulan, IL-10 menurun dan kadar [FN-y
dan plasma TNF-a meningkat secara signifikan dan terjadi peningkatan rasio CD4+/CD8+. Hal
ini menunjukkan efek P. niruri pada pemulihan respon sel T pada pasien TB.

Vaginitis adalah kondisi ginekologi yang paling dominan di seluruh dunia, yang umumnya
berupa kandidiasis vagina, yang disebabkan oleh Candida albicans. Sebesar 75% wanita
mengalami kandidiasis vagina setidaknya sekali selama hidup mereka (Tjandrawinata et al,
2017) yang umumnya disebabkan oleh insufisiensi IFN-y karena disfungsi T-limfosit.
Peningkatan kadar IFN-y menunjukkan peningkatan aktivitas respon imun seluler Thi, dengan
penekanan sekresi IL-4 dan IL-10 oleh subset Thz, dan aktivasi makrofag yang diperlukan untuk
eradikasi kandida dari jaringan vagina. Pada pasien kandidiasis vagina, setelah menerima P.
niruri 100 mg/mL selama 1-3 bulan, terjadi peningkatan kadar IFN-y dan IL-12. Selain itu,
tingkat kesembuhan pasien yang menerima P. niruri sebesar (73,33%) pada 7 hari pengobatan
dan juga diikuti oleh tingkat kekambuhan yang rendah setelah satu dan tiga bulan masa

pemberian ekstrak (Tjandrawinata et al., 2017).
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Varicella (cacar air) merupakan infeksi yang sangat menular dan umum pada anak-anak.
Pada orang dewasa, infeksi varicella biasanya bermanifestasi lebih parah dan pasien berisiko
mengalami komplikasi. Varicella-zoster, yang diklasifikasikan sebagai virus herpes, adalah
patogen penyebab cacar air serta infeksi herpes zoster. Pemberian sirup ekstrak P. niruri dosis
25 mg/5 mL tiga kali sehari pada anak usia 2-14 tahun bermanfaat untuk mempersingkat
waktu pemulihan dari infeksi varicella. P. niruri menurunkan demam pada pasien dan
mempercepat pembentukan dan penghilangan kerak. Munculnya banyak kerak selama proses
penyembuhan varicella merupakan indikasi penting secara klinis bahwa infeksi tidak lagi

menular (Mao et al.,, 2016).

4. Toksisitas P. niruri

Uji toksisitas akut ekstrak air P. niruri dengan dosis 2000 mg/mL, tidak menunjukkan
adanya ada toksisitas yang diamati pada tingkat bilirubin, ALT, AST, protein total, albumin,
globulin, ALP, GGT, ureum, kreatinin, hitung darah lengkap, dan hemoglobin. Pada perlakuan
ekstrak etanol P. niruri selama 90 hari pada dosis 30 dan 300 mg/kg, tikus tidak menunjukkan
efek genotoksik. Studi toksisitas pada sistem reproduksi P. niruri diuji menggunakan nilai
estrogen, nilai progesteron, dan kadar testosteron. Tingkat estrogen dan progesteron
meningkat lebih dari 1,5 kali lipat di atas kelompok kontrol setelah menerima 50 dan 500
mg/kg ekstrak air selama 90 hari, yang menunjukkan kemungkinan adanya efek antifertilitas
pria (Mao et al,, 2016). Pemberian ekstrak metanol P. niruri yang diberikan secara oral tidak
menunjukkan kematian atau tanda-tanda toksisitas akut pada dosis hingga 5000 mg/kg setelah

24 jam pengamatan (Eze et al.,, 2014; llangkovan et al., 2016).

4. Kesimpulan

Secara keseluruhan, semua penelitian di atas menggambarkan potensi P. niruri sebagai
imunomodulator baik pada pengujian preklinis maupun Kklinis. Senyawa aktif yang
bertanggungjawab pada aktivitas imunomodulator diantaranya adalah flavonoid (rutin,
quercetin, quercitrin, astragalin), lignan (phyllanthin, hypophyllanthin), terpenoid (limonen, p-
cymen), dan alkaloid (securinine dan derivatnya). Meskipun tidak ada potensi toksisitas akut

atau reaksi yang merugikan dari P. niruri, perlu diperhatikan faktor penentu variabilitas
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kandungan kimia dan keamanan dari P. niruri agar dapat dikembangkan dalam pengobatan

formal.
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