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Judul Invensi : ARTONIN O SEBAGAI OBAT ANTIMALARIA

\bstrak : s

Penyakit malaria merupakan masalah besar bagi penduduk di daerah tropik dan subtropik, karena Plasmodium falciparum
karang sudah banyak yang resisten terhadap obat-obat malaria yang selama ini digunakan, untuk itu perlu dicari senyawa-senyawa
timalaria baru. Telah diketahui bahwa senyawa yang bersifat sitotoksik terhadap sel parasit P. falciparum, memiliki potensi dapat
inakan sebagai antimalaria. Untuk mendapatkan senyawa dengan potensi sebagai antimalaria, pada penelitian telah dilakukan isolasi
Jawa-senyawa bioaktif antimalaria dari kayu akar A. rigida. Metode yang dipakai dalam pencapaian tujuan tersebut meliputi cara

arasi dan dilanjutkan dengan kromatografi, lalu pemurnian. Identifikasi senyawa dilakukan dengan cara fisika maupun spektroskopi,
uti titik leleh, kromatografi lapis tipis, spektroskopi UV, IR, NMR, dan MS. Senyawa-senyawa murni yang telah diperoleh diuji aktivitas
asmodiumnya secara in vitro menggunakan metode candle jar dari Trager dan Jensen.
Pada uji antimalaria in vitro, artonin O dari kayu akar A. rigida, memiliki nilai [Cso 8 x 106 mg/mL.
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Deskrigsi

ARTONIN O SEBAGAI OBAT ANTIMALARTA
Bidang Teknik Invensi

Invensi ini berhubungan dengan senyawa bioaktif vang
diisolasi dari tumbuhan Artocarpus khususnya Artocarpus

rigida yang digunakan sebagai bahan antimalaria.
Latar Belakang Invensi

Tumbuhan Artocarpus rigida(A. Rigida) telah banyak
diteliti, terutama ditujukan terhadap isolasi dan penentuan
struktur dari senyawa flavonoid serta uji sifat sitotoksik
senyawa tersebut. Senyawa flavonoid dari tumbuhan
Artocarpus ini mempunyai karakteristik tertentu, vyaitu
terprenilasi pada C-3 dan senyawa ini pada uji sitotoksik
menunjukkan aktivitas yang tinggi dan banyak yang berpotensi
sebagai antikanker. Dalam setiap tumbuhan Artocarpus
kandungan senyawa flavonoid yang terprenilasi Jjenis dan
komposisinya berbeda. A. rigida termasuk salah satu
spesies dari genus Artocarpus yang kaya dengan kandungan
senyawa flavonoid terprenilasi.

Penelitian kimia, mulai dari isolasi, pemurnian, dan
penentuan struktur senyawa dari tumbuhan Artocarpus yang
berkaitan dengan antimalaria masih sedikit dilakukan.
Padahal penyakit malaria dan tumbuhan Artocarpus keduanya
ada tersebar di Indonesia, dan telah diketahui bahwa
plasmodium telah resisten terhadap obat malaria yang biasa
diberikan. Berdasarkan hal tersebut maka penelitian kimia
terhadap Artocarpus perlu dilanjutkan. Pada penelitian ini
telah diisolasi senyawa-senyawa flavon yang mempunyai

aktivitas antimalaria dari bagian kayu akar A. rigida.
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Beberapa invensi sebelumnya yang berhubungan dengan
anti malaria dapat ditemukan pada US Paten No. 4,873,228
(Oktober 1989) tentang senyawa (2-oxo-4-carboxy-pyrimidines,
hasil biosintesis, sebagai agen anti-malaria, US Paten No.
5,670,534 (September 1997) tentang turunan senyawa
distamycin, hasil sintesis sebagai agen anti malaria,
International Publication Number W02005/103009A1 (November
2005) tentang senyawa alkaloid sebagai obat anti malaria,
dan International Publication Number WO 2007/003384 Al
(Januari 2007) tentang anti-malaria vaccine dari saponin
dalam formula liposome.

Invensi ini menyediakan senyawa aktif tumbuhan

Artocarpus, untuk bahan antimalaria.

Uraian Singkat Invensi
Dari kayu akar A. rigida telah diisolasi artonin O.
Senyawa 1ini telah diuji secara in vitro terhadap antimalaria
Pada uji antimalaria in vitro, artonin O dari kayu akar
A. rigida mempunyai keaktifan dengan nilai ICsg 8 x 10

mg/mL.

Uraian Singkat Gambar
Untuk memahami invensi ini dapat dilihat struktur

molekul artonin O sesuai dengan perwujudan invensi ini.

Uraian Lengkap Invensi

Isolasi senyawa bioaktif antimalaria, dari Jjaringan
tumbuhan A rigida. dilakukan dengan cara yang lazim,
melalui beberapa tahap pemisahan, vyaitu ekstraksi senyawa
dengan cara maserasi, kemudian dilanjutkan dengan tahap
pemisahan secara kromatografi vyang meliputi kromatografi
cair wvakum dan kromatografi kolom, menggunakan pelarut

organik dari n-heksana sampai dengan metanol, baik dalam
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dalam Dbentuk campuran dengan perbandingan tertentu atau
tanpa campuran pelarut. Senyawa vyang telah diisolasi
selanjutnya dimurnikan secara kristalisasi  menggunakan
pelarut yang sesuai atau dikromatografi kolom. Kemurnian
senyawa flavonoid ditentukan melalui penentuan titik leleh
dan secara kromatografi lapis tipis (KLT) sebanyak tiga
kali. Masing-masing KLT menggunakan sistem eluen vyang
berbeda.

Penentuan struktur senyawa murni ditentukan secara
fisika dan spektroskopi, vyang meliputi wuji kelarutan,
penentuan titik leleh, KLT dan analisis terhadap spektra UV-
VIS, IR, dan NMR. Berdasarkan analisis spektra, senyawa
murni mempunyai struktur molekul Gambar 1, dengan nama
artonin O. Senyawa ini mempunyai aktivitas antimalaria

karena mempunyai gugus kuinon, fenol, dan gugus prenil.
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Proses pembuatan artonin O dari kayu akar tumbuhan A.
rigida dengan tahapan sebagai berikut: a.
mengisolasi, maserasi, kayu akar A. rigida
b.memvakum dengan kromatografi cair c. menggunakan
kromatografi kolom d. memurnikan dengan cara

rekristalisasi pelarut etil asetat-n-heksana.

Proses sesuai dengan klaim 1 di mana senyawa bioaktif
dapat digunakan sebagai bahan antimalaria, secara in

vitro, yang mempunyai keaktifan ICso 8 x 107® mg/mL.




14 Proses pembuatan artonin O dari kayu akar tumbuhan A.
rigida dengan tahapan sebagai berikut: a.
mengisolasi, maserasi, kayu akar A. rigida

5 b.memvakum dengan kromatografi cair c. menggunakan
kromatografi kolom d. memurnikan dengan cara

rekristalisasi pelarut etil asetat-n-heksana.

24 Proses sesuai dengan klaim 1 di mana senyawa bioaktif
dapat digunakan sebagai bahan antimalaria, secara in

10 vitro, yang mempunyai keaktifan ICso 8 x 107® mg/mL.
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ARTONIN O SEBAGAT OBAT ANTIMALARTIA

Penyakit malaria merupakan masalah besar bagi penduduk di
daerah tropik dan subtropik, karena Plasmodium falciparum
sekarang sudah banyak yang resisten terhadap obat-obat
malaria yang selama ini digunakan, untuk itu perlu dicari
senyawa-senyawa antimalaria baru. Telah diketahui bahwa
senyawa yang bersifat sitotoksik terhadap sel parasit P.
falciparum, memiliki potensi dapat digunakan sebagai
antimalaria. Untuk mendapatkan senyawa dengan potensi
sebagai antimalaria, pada penelitian telah dilakukan isolasi
senyawa-senyawa bioaktif antimalaria dari kayu akar A.
rigida. Metode yang dipakai dalam pencapaian tujuan
tersebut meliputi cara maserasi dan dilanjutkan dengan
kromatografi, lalu pemurnian. Identifikasi senyawa dilakukan
dengan cara fisika maupun spektroskopi, meliputi titik
leleh, kromatografi lapis tipis, spektroskopi UV, IR, NMR,
dan MS. Senyawa-senyawa murni yang telah diperoleh diuji
aktivitas antiplasmodiumnya secara in vitro menggunakan
metode candle jar dari Trager dan Jensen.

Pada uji antimalaria in vitro, artonin O dari kayu akar

A. rigida, memiliki nilai ICso 8 x 107¢ mg/mL.




Gambar 1
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PEMBAYARAN BIAYA TAHUNAN (UMKM)

Berdasarkan Peraturan Pemerintah Nomor 28 tahun 2019 tentang Jenis dan Tarif Atas Jenis Penerimaan Negara
Bukan Pajak Yang Berlaku Pada Kementerian Hukum dan Hak Asasi Manusia, biaya tahunan yang harus dibayarkan
adalah sebagaimana dalam tabel di bawah.

Nomor Paten : IDS000002847 Tanggal diberi :21/01/2020 Jumlah Klaim §2
Nomor Permohonan : SID201809990 IPAS Filing Date  : 04/12/2018
Entitlement Date  : 04/12/2018

Perhitungan biaya tahunan yang sudah dibayarkan adalah :

- Biaya Tahunan Ke - Periode Perlindungan | Batas Akhir Pembayaran . Tgl Pembayaran = Jumlah Pembayaran ' Keterangan

No record available

Perhitungan biaya tahunan yang belum dibayarkan adalah :

TR eaodsParindingin  SAG | Swa s r Tl o dmih
1 04112/2018-03/1212019 | 20072020 | o 2 0 0 o o, 0o
2 04112/2019-03112/2020 ‘ | 2010712020 0o 2 0 0 o o 0

3 04/1212020-03/12/2021 | 2010712020 o 2 0 0 o o 0
4 04/12/2021-03/12/2022 | os1r2021 o 2 0 0 ol o] o

5 04/12/2022-03/12/2023 | 05/11/2022 0o 2 0 0 o] o 0
6 04/12/2023-03/12/2024 | 05112023 11650000 | 2 100,000 1.750.000 | o o 1750000
7 0411212024-03/12/2025 | 05112024 2200000 | 2 [100.000 |2.300.000 | o 0| 2300000
8 (04/12/2025-03/1212026 05112025 2750000 2 100.000 2.850.000 0 0 2850000
9 (04/1212026-03/12/2027 | 051112026 3300.000 | 2 100.000 3400.000 0 0| 3400000
10 04N12/12027-03/1212028 | os/112027 3850000 2 100000 3.950.000 o |

Biaya yang belum dibayarkan hingga tanggal 12-02-2020(tahun ke- 3) adalah sebesar Rp. 0 "

* Pembayaran biaya tahunan untuk pertama kali wajib dilakukan paling lambat 6 (enam) bulan terhitung sejak
tanggal diberi paten

 Pembayaran biaya tahunan untuk pertama kali meliputi biaya tahunan untuk tahun pertama sejak tanggal
penerimaan sampai dengan tahun diberi Paten ditambah biaya tahunan satu tahun berikutnya.

e Pembayaran biaya tahunan selanjutnya dilakukan paling lambat 1 (satu) bulan sebelum tanggal yang sama
dengan Tanggal Penerimaan pada periode pelindungan tahun berikutnya.

* Permohonan penundaan pembayaran biaya tahunan akan diterima apabila diajukan paling lama 7 hari kerja
sebelum tanggal jatuh tempo pembayaran biaya tahunan berikutnya, dan bukan merupakan pembayaran
biaya tahunan pertama kali.

* Dalam hal biaya tahunan belum dibayarkan sampai dengan jangka waktu yang ditentukan, Paten dinyatakan
dihapus




