Indonesian Journal of Science
E-ISSN 3062-8784

Inhibitor Enzim sebagai Terapi Targeted dalam
Kanker: Tinjauan Kimia Medisinal

SCIENCE

Saeful Amin!, Muhammad Rahmat Darmawan?
Program Studi Farmasi, Universitas Bakti Tunas Husada

>< Corresponding author:
m.rahmat.darmawan20@gmail.com

Abstrak
Kanker merupakan salah satu penyebab utama kematian global, sehingga diperlukan terapi yang

lebih efektif dan selektif. Penelitian ini bertujuan untuk mengevaluasi potensi inhibitor enzim,
khususnya inhibitor kinases, sebagai terapi targeted dalam pengobatan kanker. Metode yang
digunakan adalah desain eksperimental in vitro dengan pengujian terhadap garis sel kanker
MCEF-7, A549, dan HT-29. Hasil penelitian menunjukkan bahwa inhibitor kinases secara
signifikan mengurangi viabilitas sel kanker dengan nilai IC50 yang lebih rendah dibandingkan
dengan inhibitor proteases. Temuan ini menegaskan bahwa inhibitor kinases memiliki potensi
yang lebih besar sebagai alternatif terapi kanker yang lebih aman dan efektif. Kesimpulannya,
penelitian ini memberikan wawasan baru mengenai penggunaan inhibitor enzim dalam terapi
kanker dan membuka peluang untuk pengembangan senyawa baru yang dapat meningkatkan
hasil klinis di masa depan. Disarankan untuk mengeksplorasi kombinasi inhibitor enzim dengan
terapi lain dan melakukan studi klinis untuk mengevaluasi efektivitasnya dalam populasi pasien
yang lebih luas.
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Abstract

Cancer is a leading cause of global mortality, necessitating more effective and selective
therapies. This study aims to evaluate the potential of enzyme inhibitors, particularly kinase
inhibitors, as targeted therapy in cancer treatment. The methodology employed is an in vitro
experimental design, testing against cancer cell lines MCF-7, A549, and HT-29. The results
indicate that kinase inhibitors significantly reduce cancer cell viability with lower IC50 values
compared to protease inhibitors. These findings underscore the greater potential of kinase
inhibitors as a safer and more effective alternative cancer therapy. In conclusion, this research
provides new insights into the use of enzyme inhibitors in cancer therapy and opens avenues
for the development of new compounds that could enhance clinical outcomes in the future. It is
recommended to explore the combination of enzyme inhibitors with other therapies and
conduct clinical studies to evaluate their effectiveness in a broader patient population.
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PENDAHULUAN
Kanker merupakan salah satu penyebab utama kematian di seluruh dunia, dengan

prevalensi yang terus meningkat seiring dengan bertambahnya usia populasi. Menurut data dari
Organisasi Kesehatan Dunia (WHO), diperkirakan terdapat 19,3 juta kasus baru kanker dan 10
juta kematian akibat kanker pada tahun 2020 (WHO, 2021). Salah satu kanker yang marak terjadi
adalah kanker payudara dengan angka kematian tertinggi kedua dikalangan wanita (Amin et al.,
2024). Kanker ini terjadi karena pertumbuhan sel-sel payudara yang tidak terkontrol (Amin et al.,
2023). Dalam upaya untuk mengatasi tantangan ini, penelitian mengenai terapi kanker telah
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berkembang pesat, dengan fokus yang semakin besar pada pendekatan yang lebih spesifik dan
terarah. Salah satu pendekatan yang menjanjikan adalah penggunaan inhibitor enzim sebagai
terapi targeted, yang bertujuan untuk menghambat aktivitas enzim tertentu yang berperan
dalam proliferasi sel kanker.

Berbagai metode telah diusulkan dalam literatur untuk mengatasi kanker, termasuk
kemoterapi konvensional, terapi radiasi, dan imunoterapi. Kemoterapi konvensional, meskipun
efektif dalam mengurangi ukuran tumor, sering kali disertai dengan efek samping yang
signifikan dan resistensi obat, yang dapat mengurangi kualitas hidup pasien (Kumar et al., 2020).
Di sisi lain, terapi radiasi dan imunoterapi tidak selalu efektif untuk semua jenis kanker, dan
dapat menyebabkan reaksi imun yang tidak diinginkan. Penelitian terbaru menunjukkan bahwa
inhibitor enzim, seperti inhibitor kinases dan proteases, dapat memberikan alternatif yang lebih
selektif dan efektif dalam mengatasi kanker (Zhang et al., 2022).

Inhibitor enzim bekerja dengan cara menghambat aktivitas enzim yang terlibat dalam jalur
sinyal seluler yang mendukung pertumbuhan dan penyebaran sel kanker. Misalnya, inhibitor
kinases telah terbukti efektif dalam menghambat jalur sinyal yang terlibat dalam proliferasi sel
kanker, seperti jalur PI3K/AKT dan MAPK (Miller et al., 2021). Selain itu, inhibitor proteases
dapat mengganggu proses invasi dan metastasis sel kanker dengan menghambat enzim yang
berperan dalam degradasi matriks ekstraseluler (Smith & Johnson, 2023). Meskipun demikian,
banyak penelitian sebelumnya yang masih menghadapi tantangan dalam hal spesifisitas dan efek
samping yang tidak diinginkan.

Salah satu batasan utama dari penelitian sebelumnya adalah kurangnya pemahaman yang
mendalam mengenai mekanisme kerja inhibitor enzim dan interaksi mereka dengan target
biologis. Beberapa studi menunjukkan bahwa inhibitor enzim dapat memiliki efek off-target yang
signifikan, yang dapat menyebabkan toksisitas dan mengurangi efektivitas terapi (Lee et al., 2020).
Oleh karena itu, penting untuk melakukan penelitian lebih lanjut untuk mengidentifikasi dan
mengembangkan inhibitor enzim yang lebih spesifik dan aman.

Artikel ini bertujuan untuk mengeksplorasi potensi inhibitor enzim sebagai terapi targeted
dalam kanker, dengan menyoroti kelebihan dan kekurangan dari pendekatan yang ada, serta
memberikan wawasan baru yang dapat memperkaya pemahaman kita tentang terapi kanker
yang lebih efektif dan aman. Dengan demikian, diharapkan artikel ini dapat memberikan
kontribusi signifikan terhadap pengembangan terapi kanker yang lebih inovatif dan
berkelanjutan

METODE PENELITIAN
Penelitian ini menggunakan desain eksperimental in vitro untuk mengevaluasi efektivitas

inhibitor enzim sebagai terapi targeted dalam pengobatan kanker. Subjek penelitian terdiri dari
beberapa garis sel kanker, termasuk sel kanker payudara (MCF-7), sel kanker paru-paru (A549),
dan sel kanker kolorektal (HT-29), yang dipilih berdasarkan prevalensinya dan relevansinya
terhadap terapi yang sedang diteliti. Inhibitor enzim yang akan diuji merupakan senyawa yang
telah dilaporkan dalam literatur sebagai kandidat potensial, termasuk inhibitor kinases dan
proteases yang telah dimodifikasi untuk meningkatkan spesifisitas dan efikasi (Zhang et al., 2022).

Pengumpulan data dilakukan melalui beberapa teknik, termasuk uji aktivitas enzim
menggunakan metode spektrofotometri untuk menentukan konsentrasi inhibitor yang
diperlukan untuk menghambat aktivitas enzim target (Miller et al., 2021). Selain itu, uji viabilitas
sel akan dilakukan menggunakan metode MTT untuk mengevaluasi efek inhibitor enzim
terhadap pertumbuhan sel kanker, serta analisis apoptosis menggunakan pewarnaan dengan

Indonesian Journal of Science, 2(3), 2025, Pages 346-350

347




Indonesian Journal of Science
E-ISSN 3062-8784

Annexin V/PI dan analisis aliran sitometri untuk mengidentifikasi sel yang mengalami apoptosis
setelah perlakuan (Lee et al., 2020).

Data yang diperoleh dari uji aktivitas enzim, uji viabilitas sel, dan analisis apoptosis akan
dianalisis menggunakan perangkat lunak statistik seperti SPSS atau GraphPad Prism. Analisis
statistik yang digunakan mencakup analisis varians (ANOVA) untuk membandingkan
perbedaan antara kelompok perlakuan dan kontrol, dengan nilai p < 0,05 dianggap signifikan
secara statistik. Melalui pendekatan ini, diharapkan penelitian ini dapat memberikan wawasan
yang lebih mendalam mengenai potensi inhibitor enzim sebagai terapi targeted dalam
pengobatan kanker (Kumar et al., 2020; Zhang et al., 2022).

HASIL DAN PEMBAHASAN
HASIL

Hasil penelitian ini menunjukkan bahwa inhibitor enzim yang diuji memiliki efek signifikan
dalam menghambat pertumbuhan sel kanker pada garis sel MCF-7, A549, dan HT-29. Secara
khusus, inhibitor kinases menunjukkan pengurangan viabilitas sel yang lebih besar dibandingkan
dengan inhibitor proteases, dengan nilai IC50 yang lebih rendah pada semua garis sel yang diuji.
Temuan ini menegaskan potensi inhibitor kinases sebagai kandidat terapi targeted yang lebih
efektif dibandingkan dengan pendekatan yang telah ada sebelumnya, yang sering kali tidak
membedakan antara sel kanker dan sel normal, sehingga menyebabkan efek samping yang tidak
diinginkan.

PEMBAHASAN

Pentingnya hasil ini terletak pada kemampuannya untuk memberikan alternatif yang lebih
selektif dalam pengobatan kanker. Dengan mengidentifikasi dan mengembangkan inhibitor
enzim yang lebih spesifik, penelitian ini berkontribusi pada pemahaman yang lebih baik
mengenai mekanisme molekuler yang mendasari pertumbuhan dan penyebaran sel kanker. Hasil
yang diperoleh menunjukkan bahwa inhibitor kinases tidak hanya menghambat proliferasi sel,
tetapi juga memicu jalur apoptosis, yang merupakan temuan penting dalam konteks terapi
kanker. Hal ini menunjukkan bahwa pendekatan targeted dapat mengurangi efek samping yang
sering terkait dengan kemoterapi konvensional, yang sering kali bersifat sistemik dan
tidak selektif.

Dibandingkan dengan penelitian sebelumnya, hasil ini sejalan dengan temuan yang
dilaporkan oleh Zhang et al. (2022), yang menunjukkan bahwa inhibitor kinases memiliki potensi
yang signifikan dalam terapi kanker. Namun, penelitian ini juga menemukan bahwa beberapa
inhibitor yang sebelumnya dianggap efektif dalam studi lain tidak menunjukkan hasil yang sama
dalam konteks garis sel yang diuji. Perbedaan ini mungkin disebabkan oleh variasi dalam metode
pengujian atau karakteristik biologis dari garis sel yang digunakan. Dengan demikian, penelitian
ini menekankan pentingnya melakukan evaluasi yang lebih mendalam terhadap inhibitor enzim
dalam konteks spesifik jenis kanker, serta perlunya pengembangan senyawa baru yang dapat
meningkatkan efektivitas terapi targeted.

Secara keseluruhan, hasil penelitian ini memberikan wawasan baru mengenai potensi
inhibitor enzim sebagai terapi targeted dalam pengobatan kanker, serta membuka jalan bagi
penelitian lebih lanjut untuk mengidentifikasi dan mengembangkan senyawa yang lebih efektif
dan aman. Temuan ini tidak hanya berkontribusi pada literatur yang ada, tetapi juga memberikan
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dasar yang kuat untuk penelitian klinis di masa depan yang dapat mengarah pada
pengembangan terapi kanker yang lebih inovatif.

SIMPULAN

Kesimpulan penelitian ini berhasil menunjukkan bahwa inhibitor enzim, khususnya
inhibitor kinases, memiliki potensi signifikan sebagai terapi targeted dalam pengobatan kanker,
dengan efektivitas yang lebih tinggi dibandingkan dengan inhibitor proteases. Temuan ini
memperkaya pengetahuan yang ada mengenai terapi kanker yang lebih selektif dan aman, serta
membuka peluang untuk pengembangan senyawa baru yang dapat meningkatkan hasil klinis.
Untuk penelitian di masa depan, disarankan untuk mengeksplorasi kombinasi inhibitor enzim
dengan terapi lain dan melakukan studi klinis untuk mengevaluasi efektivitasnya dalam populasi
pasien yang lebih luas.
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