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KATA PENGANTAR 
 

 

Puji syukur kehadirat Tuhan Yang Maha Esa atas segala rahmat dan 

karunia-Nya sehingga buku "Kurkumin pada Demam Dengue" ini dapat 

terselesaikan. Buku ini disusun dengan tujuan untuk memberikan informasi 

yang komprehensif dan terkini mengenai potensi kurkumin, senyawa aktif 

dalam kunyit, sebagai agen terapi untuk demam dengue. 

Demam dengue masih menjadi masalah kesehatan yang signifikan di 

Indonesia dan berbagai negara tropis lainnya. Peningkatan kasus dan 

munculnya kasus dengan gejala yang lebih berat menuntut upaya 

berkelanjutan untuk menemukan terapi yang efektif dan aman. Kurkumin 

telah lama dikenal memiliki berbagai manfaat kesehatan, termasuk aktivitas 

antivirus, antiinflamasi, dan imunomodulator, yang menjadikannya kandidat 

potensial untuk pengobatan demam dengue. 

Buku ini merangkum mekanisme kerja kurkumin dalam melawan virus 

dengue, baik secara in vitro maupun in vivo. Kami juga membahas berbagai 

formulasi kurkumin yang telah dikembangkan untuk meningkatkan 

bioavailabilitas dan efektivitasnya. Diharapkan buku ini dapat menjadi 

sumber informasi yang bermanfaat bagi para profesional kesehatan, peneliti, 

dan mahasiswa, serta masyarakat umum yang tertarik untuk mengetahui lebih 

dalam mengenai potensi kurkumin dalam mengatasi demam dengue. 

Kami menyadari bahwa buku ini masih memiliki kekurangan. Oleh 

karena itu, kritik dan saran yang membangun sangat kami harapkan demi 

kesempurnaan buku ini di masa mendatang. Akhir kata, semoga buku ini dapat 

memberikan manfaat bagi kemajuan ilmu pengetahuan dan kesehatan 

masyarakat 

 

Surakarta, Februari 2025 

 

 

Penulis 
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PRAKATA 

 
Demam berdarah dengue masih menjadi momok menakutkan, khususnya 

di negara-negara tropis seperti Indonesia. Tingginya angka kejadian dan risiko 

komplikasi yang serius menuntut upaya berkelanjutan untuk menemukan 

solusi pengobatan yang efektif dan aman. Di tengah keterbatasan pilihan 

terapi dan munculnya strain virus baru, pengembangan obat-obatan berbasis 

bahan alami semakin mendapat perhatian. 

Kurkumin, senyawa aktif yang terkandung dalam kunyit, telah lama 

dikenal memiliki segudang manfaat kesehatan. Kurkumin sebagai agen 

antivirus, antiinflamasi, antioksidan, dan imunomodulator. Sifat-sifat 

farmakologis inilah yang menjadikan kurkumin untuk terapi DBD. 

Buku "Kurkumin pada Demam Dengue" hadir sebagai ikhtiar untuk 

mengulas secara komprehensif potensi kurkumin dalam mengatasi DBD. 

Melalui buku ini, kami mencoba menjembatani informasi ilmiah terkini 

dengan kebutuhan masyarakat akan alternatif pengobatan yang efektif dan 

mudah diakses. 

Buku ini berisi pembahasan mendalam mengenai mekanisme kerja 

kurkumin dalam melawan virus dengue, serta perkembangan formulasi 

kurkumin untuk meningkatkan efektivitasnya. Kami berharap buku ini dapat 

menjadi sumber informasi yang bermanfaat bagi para profesional kesehatan, 

peneliti, mahasiswa, dan masyarakat luas yang ingin mendalami potensi 

kurkumin dalam mengatasi DBD. 

Akhir kata, semoga buku ini dapat memberikan kontribusi positif bagi 

pengembangan ilmu pengetahuan dan kesehatan masyarakat, khususnya 

dalam upaya penanggulangan DBD. 

 

 

Surakarta, November 2024 
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BAB 1  

PENDAHULUAN 
 

 
Demam Berdarah Dengue (DBD) merupakan salah satu penyakit tropis 

utama yang menimbulkan tantangan besar dalam kesehatan masyarakat 

global. Penyakit ini disebabkan oleh infeksi virus dengue, yang ditularkan 

melalui gigitan nyamuk Aedes, terutama Aedes aegypti. Virus dengue 

termasuk dalam keluarga Flaviviridae dan memiliki empat serotipe berbeda, 

yaitu DENV-1, DENV-2, DENV-3, dan DENV-4. Infeksi dengue dapat 

menyebabkan berbagai manifestasi klinis, mulai dari demam ringan hingga 

bentuk yang lebih parah, seperti demam berdarah dengue dan sindrom syok 

dengue yang mengancam jiwa. Penyakit ini bukan hanya masalah lokal tetapi 

menjadi masalah kesehatan yang signifikan di berbagai negara tropis dan 

subtropis di dunia, di mana kondisi iklim mendukung penyebaran vektor 

nyamuk. 

 

1.1 GAMBARAN UMUM DEMAM BERDARAH DENGUE 

Demam Berdarah Dengue adalah infeksi virus yang ditularkan melalui 

nyamuk dan dapat menyebabkan berbagai tingkat keparahan penyakit. Mulai 

dari demam ringan hingga demam berdarah dengue yang parah dan berpotensi 

menyebabkan sindrom syok dengue. Virus penyebab penyakit ini, yaitu virus 

dengue, adalah virus RNA beruntai tunggal yang termasuk dalam keluarga 

Flaviviridae. Terdapat empat serotipe virus yang dikenal, yaitu DENV-1 

hingga DENV-4. Infeksi oleh salah satu serotipe memberikan kekebalan 

seumur hidup terhadap serotipe tersebut, namun tidak memberikan 

perlindungan terhadap serotipe lainnya. Hal ini menyebabkan kemungkinan 

infeksi berulang dan meningkatkan risiko bentuk parah dari penyakit ini. 



 

Kurkumin pada Demam Dengue | 5 

BAB 2  

DEMAM DENGUE  
 
 

2.1 DEMAM BERDARAH DENGUE 

2.1.1 Definisi DBD 

Demam Berdarah Dengue adalah penyakit infeksi yang 

disebabkan oleh virus dengue dan ditularkan melalui gigitan nyamuk 

Aedes aegypti dan Aedes albopictus (CDC, 2022). Penyakit ini ditandai 

dengan demam tinggi mendadak, nyeri otot dan sendi, ruam kulit, serta 

dapat berkembang menjadi komplikasi serius seperti perdarahan dan 

kebocoran plasma (Hesse, 2007) DBD merupakan masalah kesehatan 

global, terutama di daerah tropis dan subtropis (Monath, 1994). 

DBD termasuk dalam golongan penyakit arbovirus yang 

ditularkan melalui vektor serangga. Virus dengue sendiri terdiri dari 

empat serotipe, yaitu DENV-1, DENV-2, DENV-3, dan DENV-4. 

Infeksi oleh salah satu serotipe akan memberikan kekebalan seumur 

hidup terhadap serotipe tersebut, tetapi hanya memberikan kekebalan 

sementara terhadap serotipe lainnya. Infeksi kedua atau selanjutnya 

dengan serotipe yang berbeda berpotensi menyebabkan DBD dengan 

gejala yang lebih berat (Martina, 2014). 

2.1.2 Epidemiologi DBD 

DBD telah menjadi masalah kesehatan global yang terus 

berkembang, terutama di wilayah tropis dan subtropis.(Guo et al., 2017) 

Lebih dari 100 negara melaporkan kasus DBD, dengan sekitar 2,5 

miliar orang berisiko terinfeksi.(Guo et al., 2017) WHO 

memperkirakan setiap tahunnya terjadi 50-100 juta kasus infeksi 

dengue, termasuk 500.000 kasus DBD berat yang memerlukan 

perawatan di rumah sakit (Dengue: a continuing global threat, 2010) 

Angka kematian akibat DBD mencapai lebih dari 5% di beberapa 
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BAB 3  

PATOGENESIS 

DEMAM DENGUE 
 
 

 

3.1 PENGENALAN PATOGENESIS DENGUE 

Demam dengue adalah infeksi virus yang ditularkan melalui nyamuk 

Aedes, terutama Aedes aegypti dan Aedes albopictus. Infeksi ini disebabkan 

oleh virus dengue (DENV), anggota keluarga Flaviviridae, yang terdiri dari 

empat serotipe berbeda: DENV-1, DENV-2, DENV-3, dan DENV-4. 

Patogenesis demam dengue melibatkan interaksi kompleks antara virus dan 

sistem imun inang, yang dapat menyebabkan berbagai spektrum penyakit, 

mulai dari demam ringan hingga bentuk yang lebih berat seperti demam 

berdarah dengue (DBD) dan sindrom syok dengue (DSS). 

 

3.2 MEKANISME PENULARAN DAN INFEKSI AWAL 

Virus dengue ditularkan ke manusia melalui gigitan nyamuk Aedes yang 

terinfeksi. Setelah virus masuk ke tubuh melalui gigitan, ia mencapai jaringan 

kulit dan berikatan dengan sel-sel dendritik. Sel-sel ini kemudian terinfeksi 

dan menyebarkan virus ke kelenjar getah bening terdekat, tempat replikasi 

lebih lanjut terjadi. Virus kemudian dilepaskan ke dalam aliran darah, 

menyebabkan viremia. Selama viremia, virus menyebar ke berbagai organ, 

termasuk hati, limpa, dan sumsum tulang, di mana replikasi tambahan terjadi. 

 

3.3 JALUR MOLEKULER DALAM REPLIKASI VIRUS 

Replikasi virus dengue dimulai dengan pengikatan partikel virus ke 

reseptor permukaan sel inang. Virus ini memiliki protein envelope (E) yang 
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BAB 4  

VAKSIN DEMAM 

DENGUE 
 

 

 

4.1 PENGENALAN 

Demam dengue merupakan penyakit tropis utama yang telah menjadi 

perhatian global karena penyebarannya yang cepat dan dampaknya yang 

signifikan terhadap kesehatan masyarakat. Penyakit ini disebabkan oleh virus 

dengue (DENV) yang memiliki empat serotipe berbeda: DENV-1, DENV-2, 

DENV-3, dan DENV-4. Infeksi dengan salah satu serotipe dapat memberikan 

kekebalan seumur hidup terhadap serotipe tersebut, tetapi hanya memberikan 

perlindungan jangka pendek terhadap serotipe lainnya. Hal ini meningkatkan 

risiko infeksi kedua yang lebih parah dan menyebabkan tantangan dalam 

pengembangan vaksin yang efektif. Vaksinasi adalah salah satu strategi 

pencegahan utama untuk mengurangi beban demam dengue, namun 

pengembangannya menghadapi berbagai kendala. 

 

4.2 PERKEMBANGAN VAKSIN DENGUE 

Pengembangan vaksin demam dengue telah berlangsung selama 

beberapa dekade. Vaksin pertama yang mendapatkan lisensi adalah 

Dengvaxia (CYD-TDV) yang dikembangkan oleh Sanofi Pasteur. Dengvaxia 

merupakan vaksin hidup yang direkayasa dari virus demam kuning dengan 

gen virus dengue. Vaksin ini bekerja dengan menstimulasi respons imun 

terhadap keempat serotipe virus dengue. Hasil uji klinis menunjukkan bahwa 

Dengvaxia efektif dalam mencegah infeksi dengue pada individu yang telah 

memiliki paparan virus dengue sebelumnya (seropositif), tetapi memiliki 
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BAB 5  
TERAPI DEMAM 

DENGUE 
 
 

 

5.1 PENGENALAN 

Demam dengue merupakan penyakit virus yang tidak memiliki obat 

spesifik yang efektif. Penanganan pasien bergantung pada terapi pendukung 

untuk mengelola gejala dan mencegah komplikasi. Karena tidak ada obat 

antivirus yang disetujui untuk dengue, pengobatan terutama berfokus pada 

penanganan gejala dan mencegah perkembangan penyakit ke tahap yang lebih 

parah seperti demam berdarah dengue (DBD) atau sindrom syok dengue 

(DSS). Bab ini akan mengulas terapi saat ini untuk demam dengue, 

pendekatan inovatif yang sedang dikembangkan, dan prospek pengobatan di 

masa depan. 

 

5.2 TERAPI PENDUKUNG UNTUK DEMAM DENGUE 

Terapi pendukung adalah langkah utama dalam menangani demam 

dengue. Terapi ini mencakup: 

Rehidrasi Cairan: Terapi cairan intravena merupakan komponen penting 

dalam penanganan pasien dengan DBD atau DSS. Rehidrasi yang tepat 

membantu mempertahankan volume darah dan mencegah syok hipovolemik 

yang berpotensi fatal. Terapi cairan biasanya dilakukan dengan larutan 

kristaloid (seperti Ringer laktat atau saline normal) dan disesuaikan dengan 

status klinis pasien. 

Manajemen Demam dan Nyeri: Penggunaan antipiretik seperti 

parasetamol dianjurkan untuk mengurangi demam dan nyeri otot. Penggunaan 
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BAB 6  

MORTALITAS DAN 

PRONOSTIK DEMAM 

DENGUE 
 
 

 

6.1 PENGENALAN 

Demam dengue merupakan salah satu penyakit tropis yang paling 

mematikan di dunia, terutama di daerah-daerah endemik seperti Asia 

Tenggara, Amerika Latin, dan beberapa bagian Afrika. Meskipun banyak 

kasus yang dapat pulih dengan penanganan yang memadai, DBD dan sindrom 

syok dengue (DSS) memiliki tingkat mortalitas yang signifikan jika tidak 

ditangani dengan baik. Pemahaman tentang faktor-faktor yang mempengaruhi 

mortalitas dan penggunaan penanda prognostik yang tepat sangat penting 

untuk meningkatkan hasil klinis pasien. 

 

6.2 FAKTOR RISIKO MORTALITAS PADA DEMAM DENGUE 

Berbagai faktor risiko dapat memengaruhi tingkat mortalitas pada pasien 

dengan demam dengue. Beberapa faktor utama meliputi: 

• Usia Pasien: Anak-anak dan orang lanjut usia lebih rentan mengalami 

komplikasi berat dan kematian karena sistem imun yang belum 

berkembang atau sudah menurun. 

• Kondisi Kesehatan yang Mendasari: Pasien dengan penyakit 

komorbiditas seperti diabetes, hipertensi, dan penyakit kardiovaskular 



 

Kurkumin pada Demam Dengue | 27 

BAB 7  

HERBAL DALAM 

PENATALAKSANAN 

DEMAM DENGUE 
 
 

 

7.1 PENGENALAN 

Demam dengue adalah penyakit virus yang belum memiliki obat 

antivirus spesifik. Oleh karena itu, banyak pasien dan praktisi kesehatan 

beralih ke pengobatan alternatif dan komplementer, termasuk penggunaan 

tanaman herbal, untuk membantu meringankan gejala dan mempercepat 

pemulihan. Penggunaan herbal dalam penatalaksanaan demam dengue 

didorong oleh kepercayaan tradisional dan bukti empiris yang telah lama ada 

di masyarakat. Bab ini akan mengulas berbagai tanaman herbal yang 

digunakan, bukti ilmiah yang mendukung penggunaannya, serta mekanisme 

aksi yang diusulkan dalam membantu penatalaksanaan demam dengue. 

 

7.2 TANAMAN HERBAL YANG DIGUNAKAN DALAM 

PENATALAKSANAAN DEMAM DENGUE 

Berbagai jenis tanaman herbal telah digunakan untuk mendukung 

penatalaksanaan demam dengue, di antaranya: 

• Daun Pepaya (Carica papaya): Ekstrak daun pepaya adalah salah satu 

pengobatan herbal paling terkenal yang digunakan untuk meningkatkan 

jumlah trombosit pada pasien dengue. Bukti in vitro dan in vivo 

menunjukkan bahwa ekstrak daun pepaya dapat meningkatkan produksi 

trombosit dan mengurangi aktivitas peradangan. 
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BAB 8  

CURCUMIN: SIFAT 

DAN MEKANISME 

KERJA 
 
 

 

8.1 SUMBER DAN STRUKTUR KIMIA CURCUMIN 

Curcumin adalah senyawa polifenol utama yang ditemukan dalam 

rimpang kunyit (Curcuma longa), yang telah dikenal luas di berbagai belahan 

dunia, terutama di Asia Selatan dan Asia Tenggara, karena penggunaannya 

dalam pengobatan tradisional dan kuliner. Warna kuning oranye yang khas 

dari kunyit disebabkan oleh curcumin, yang merupakan salah satu dari tiga 

kurkuminoid yang terdapat dalam kunyit bersama dengan 

demethoxycurcumin dan bisdemethoxycurcumin. 

Secara kimiawi, curcumin adalah diferuloylmethane, yang terdiri dari 

dua cincin aromatik yang dihubungkan oleh rantai karbon linier dengan gugus 

hidroksil dan metoksi yang menempel pada masing-masing cincin. Struktur 

ini memberikan curcumin sifat-sifat unik, termasuk kemampuan untuk 

berinteraksi dengan berbagai molekul biologis melalui ikatan hidrogen dan 

interaksi hidrofobik. Konfigurasi kimia ini berperan dalam aktivitas biologis 

curcumin, seperti kemampuannya untuk memodulasi jalur sinyal seluler dan 

menghambat stres oksidatif. 

 

8.2 SIFAT FARMAKOKINETIK DAN BIOAVAILABILITAS 

CURCUMIN 

Meskipun curcumin memiliki berbagai sifat terapeutik, tantangan 

utama dalam aplikasinya adalah bioavailabilitasnya yang rendah. Hal ini 
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BAB 9 

EFEK CURCUMIN 

PADA DENGUE IN 

VITRO DAN IN VIVO 
 
 

 

 

9.1 EFEK CURCUMIN PADA REPLIKASI VIRUS DENGUE, 

AKTIVASI TROMBOSIT, DAN RESPON IMUN 

Riset in vitro menunjukkan bahwa curcumin memiliki berbagai efek 

positif dalam menghambat infeksi virus dengue dan mengatur respon imun 

yang terkait dengan penyakit ini. Salah satu mekanisme utama curcumin 

adalah kemampuannya untuk menghambat replikasi virus dengan cara 

mempengaruhi berbagai jalur intraseluler yang penting bagi replikasi virus. 

Curcumin diketahui mengganggu pengikatan virus ke sel inang dan proses 

masuknya ke dalam sel, yang mengurangi jumlah virus yang mampu 

menginfeksi sel-sel tubuh. 

Curcumin juga diketahui menghambat ekspresi protein non-struktural 

(NS) virus dengue, seperti NS3 dan NS5. Protein NS3 memiliki aktivitas 

protease dan helikase yang esensial untuk replikasi virus, sementara NS5 

berperan dalam replikasi RNA dan penghambatan respon imun inang. Dengan 

menekan aktivitas protein ini, curcumin menghambat proses replikasi virus, 

yang pada gilirannya mengurangi penyebaran infeksi. 

Dalam konteks trombositopenia, curcumin memiliki peran penting 

dalam menekan hiperaktivasi trombosit. Riset menunjukkan bahwa curcumin 

dapat menghambat pengikatan faktor aktivasi trombosit ke reseptor spesifik, 
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BAB 10  

UJI PRA KLINIS 

CURCUMIN PADA 

DEMAM DENGUE  
 

 
 

10.1 PENGENALAN 

Curcumin, senyawa bioaktif yang diekstraksi dari kunyit, telah menarik 

perhatian besar dalam riset medis karena sifat antiinflamasi, antioksidan, dan 

antivirusnya. Uji pra-klinis pada curcumin untuk demam berdarah dengue 

(DBD) telah mencakup serangkaian eksperimen in vitro dan in vivo, bertujuan 

mengeksplorasi efektivitas curcumin dalam menghambat replikasi virus 

dengue dan mengurangi komplikasi yang terkait dengan infeksi. Temuan dari 

riset ini sangat penting untuk menilai kelayakan curcumin sebagai terapi 

tambahan yang potensial bagi pasien DBD. 

 

10.2 DESAIN DAN HASIL UJI PRA-KLINIS YANG TELAH 

DILAKUKAN 

Riset in vitro menggunakan berbagai kultur sel, termasuk sel Vero 

(ginjal kera), sel hepatoma manusia (Huh-7), dan sel epitel manusia, untuk 

mengevaluasi potensi curcumin dalam menghambat replikasi virus dengue. 

Hasil bukti menunjukkan bahwa curcumin menghambat pengikatan virus ke 

reseptor sel inang dan mengintervensi tahap-tahap awal replikasi virus, seperti 

penggandaan RNA virus. Penghambatan ini diikuti dengan penurunan 

signifikan dalam jumlah salinan virus dalam kultur sel, menunjukkan bahwa 

curcumin memiliki sifat antivirus yang kuat terhadap virus dengue. 
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BAB 11  

FORMULASI DAN 

DOSIS CURCUMIN 

UNTUK DENGUE 
 
 

 

 

11.1 PENGENALAN 

Curcumin, senyawa aktif dalam kunyit, telah diakui memiliki potensi 

terapeutik yang besar, termasuk dalam pengobatan infeksi virus seperti 

demam berdarah dengue (DBD). Meskipun potensi curcumin telah 

didokumentasikan dalam bukti in vitro dan in vivo, tantangan dalam formulasi 

dan penentuan dosis yang optimal masih menjadi kendala utama. Bab ini akan 

membahas berbagai formulasi curcumin yang telah dikembangkan untuk 

meningkatkan bioavailabilitas, dosis optimal untuk pengobatan, serta 

rekomendasi pemberian pada berbagai fase infeksi dengue. 

 

11.2 BERBAGAI FORMULASI CURCUMIN UNTUK 

MENINGKATKAN BIOAVAILABILITAS 

Curcumin secara alami memiliki bioavailabilitas yang rendah karena 

kelarutannya yang buruk dalam air, metabolisme cepat, dan eliminasi yang 

cepat dari tubuh. Untuk mengatasi tantangan ini, berbagai teknologi formulasi 

telah dikembangkan, termasuk: 

11.2.1 Nanopartikel Curcumin 

Formulasi nanopartikel adalah salah satu metode yang paling 

efektif untuk meningkatkan bioavailabilitas curcumin. Dengan 
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BAB 12  

PROSPEK DAN 

TANTANGAN 

PENGEMBANGAN 

CURCUMIN SEBAGAI 

TERAPI DBD 
 
 

 
12.1 PENGENALAN 

Curcumin, senyawa aktif yang diekstraksi dari kunyit (Curcuma longa), 

telah menarik minat besar sebagai agen terapeutik potensial untuk berbagai 

kondisi medis, termasuk infeksi virus seperti demam berdarah dengue (DBD). 

Sifat antiinflamasi, antioksidan, dan antivirus curcumin telah 

didokumentasikan dalam banyak riset pra-klinis, tetapi transisi ke penggunaan 

klinis masih dihadapkan pada berbagai tantangan. Bab ini akan 

mengeksplorasi prospek pengembangan curcumin sebagai terapi untuk DBD 

dan menguraikan tantangan yang harus diatasi untuk mewujudkan potensi 

tersebut. 

 

12.2 POTENSI CURCUMIN DALAM PENGOBATAN DBD 

Curcumin memiliki beberapa mekanisme aksi yang mendukung 

penggunaannya sebagai terapi DBD, termasuk: 
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BAB 13  

KESIMPULAN, SARAN, 

DAN IMPLIKASI 
 

 
 

13.1 KESIMPULAN 

Curcumin, senyawa bioaktif utama dari kunyit (Curcuma longa), telah 

menunjukkan potensi besar sebagai terapi tambahan untuk demam berdarah 

dengue (DBD). Melalui serangkaian bukti in vitro dan in vivo, curcumin telah 

terbukti memiliki efek antivirus, antiinflamasi, antioksidan, dan 

imunomodulator yang signifikan. Penggunaan curcumin dapat menghambat 

replikasi virus dengue, menurunkan produksi sitokin proinflamasi, 

meningkatkan jumlah trombosit, dan mengurangi kebocoran plasma, yang 

semuanya berperan dalam mengurangi keparahan DBD. 

Meskipun hasil riset pra-klinis sangat menjanjikan, tantangan terkait 

bioavailabilitas rendah dan penyerapan curcumin dalam tubuh perlu diatasi 

untuk mengoptimalkan efektivitasnya. Formulasi inovatif seperti 

nanopartikel, liposom, dan kombinasi dengan piperin telah dikembangkan 

untuk mengatasi masalah ini dan meningkatkan efikasi klinisnya. 

 

13.2 SARAN 

Untuk mengoptimalkan potensi curcumin sebagai terapi DBD, 

beberapa langkah dan rekomendasi dapat diambil: 

• Riset Klinis Berskala Besar: Penting untuk melanjutkan riset dengan 

uji klinis terkontrol secara acak untuk mengevaluasi efektivitas dan 

keamanan curcumin pada pasien DBD. Uji ini harus mencakup 

penentuan dosis optimal, durasi pemberian, serta interaksi dengan 

terapi konvensional. 
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