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ABSTRACT
Background: Oxidative stress, resulting from an imbalance between reactive oxygen species (ROS) and antioxidant
defense mechanisms, plays a critical role in the development of chronic diseases such as diabetes, cardiovascular disease,
and neurodegenerative disorders. Natural antioxidants from plants are increasingly studied for their therapeutic
potential.
Objective: To review the antioxidant potential of Acanthus ilicifolius (Jeruju) and its therapeutic applications in oxidative
stress-related diseases.
Methods: A narrative literature review was conducted by analyzing relevant scientific articles from electronic databases
focusing on in vitro, in vivo, and in silico studies of A. ilicifolius.
Results: Acanthus ilicifolius contains bioactive compounds including flavonoids, phenols, and tannins, which exhibit
antioxidant, anti-inflammatory, and antimicrobial properties. Its mechanisms include ROS scavenging, enhancement of
antioxidant enzyme activity, and reduction of oxidative damage. Toxicity studies indicate its extracts are generally safe
at moderate doses.
Conclusion: Acanthus ilicifolius has promising potential as a functional food ingredient or therapeutic agent in managing
oxidative stress-related diseases, warranting further pharmacological and clinical research.
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ABSTRAK
Latar Belakang: Stres oksidatif akibat ketidakseimbangan antara spesies oksigen reaktif (ROS) dan pertahanan
antioksidan berperan penting dalam patogenesis penyakit kronis seperti diabetes, penyakit kardiovaskular, dan gangguan
neurodegeneratif. Antioksidan alami dari tumbuhan, semakin banyak diteliti karena potensinya dalam terapi.
Tujuan: Meninjau potensi antioksidan dari Acanthus ilicifolius (jeruju) dan aplikasinya dalam terapi penyakit terkait
stres oksidatif.
Metode: Tinjauan naratif dilakukan dengan menganalisis artikel ilmiah dari berbagai basis data elektronik yang meliputi
studi in vitro, in vivo, dan in silico terkait A. ilicifolius.
Hasil: Acanthus ilicifolius mengandung senyawa bioaktif seperti flavonoid, fenol, dan tanin, yang memiliki sifat
antioksidan, antiinflamasi, dan antimikroba. Mekanismenya meliputi penangkapan ROS, peningkatan aktivitas enzim
antioksidan, dan pengurangan kerusakan oksidatif. Studi toksisitas menunjukkan ekstraknya aman pada dosis sedang.
Kesimpulan: Acanthus ilicifolius memiliki potensi menjanjikan sebagai bahan pangan fungsional atau agen terapeutik
dalam mengelola penyakit terkait stres oksidatif, dan diperlukan penelitian lebih lanjut secara farmakologis maupun
klinis.

Kata kunci: Acanthus ilicifolius; stres oksidatif; flavonoid; antioksidan; penyakit kronis

PENDAHULUAN

Stres  oksidatif  merupakan  kondisi
ketidakseimbangan antara produksi spesies oksigen
reaktif (reactive oxygen species/ROS) dengan
kemampuan sistem antioksidan tubuh untuk
menetralkannya. Keadaan ini  menyebabkan
kerusakan pada komponen seluler seperti lipid,
protein, dan DNA, yang berkontribusi pada
perkembangan berbagai penyakit kronis seperti

diabetes melitus, kanker, penyakit kardiovaskular,
dan gangguan neurodegeneratif?.

Antioksidan  berperan penting dalam
mengatasi stres oksidatif dengan menetralkan ROS,
memperkuat pertahanan seluler, serta mencegah
kerusakan biomolekul. Selain antioksidan endogen,
berbagai senyawa antioksidan juga dapat diperoleh
dari sumber eksogen, terutama makanan.
Peningkatan konsumsi antioksidan alami melalui
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pola makan bergizi telah terbukti membantu
menurunkan risiko penyakit yang berhubungan
dengan stres oksidatif?.

Seiring meningkatnya perhatian terhadap
keamanan dan efek samping obat sintetik, eksplorasi
terhadap sumber antioksidan alami dari tanaman
menjadi fokus utama dalam bidang gizi dan
pengobatan. Tumbuhan mengandung beragam
senyawa bioaktif seperti flavonoid, fenol, dan tanin
yang terbukti memiliki aktivitas antioksidan dan
manfaat kesehatan lainnya?.

Salah satu tanaman berpotensi adalah
Acanthus ilicifolius(jeruju), termasuk kelompok
tumbuhan bakau. Tanaman ini telah lama digunakan
dalam pengobatan tradisional untuk mengatasi
berbagai keluhan seperti peradangan, luka, dan
penyakit kulit. Selain itu, ekstrak daun jeruju mulai
dikembangkan sebagai bahan tambahan dalam
produk pangan fungsional dan minuman herbal
karena kandungan senyawa bioaktifnya yang tinggi®.

Tinjauan naratif ini bertujuan untuk
menganalisis potensi Acanthus ilicifolius sebagai
sumber antioksidan alami, dengan menyoroti

mekanisme kerjanya, aktivitas biologis, serta
peluang pemanfaatannya dalam pengelolaan stres
oksidatif dan penyakit terkait.

METODE

Tinjauan naratif ini disusun berdasarkan
pencarian literatur dari basis data elektronik yaitu
PubMed, Google Scholar, dan BioMed Central.
Pencarian dilakukan menggunakan kata kunci:
“Acanthus ilicifolius 7, “oksidatif stres atau
oxidative stress”, “antioksidan atau antioxidant”,
“kandungan fitokimia atau bioactive compounds”,
dan “inflamasi atau inflammation”.

Kriteria inklusi meliputi artikel yang
diterbitkan dalam rentang waktu 2015 hingga 2025,
baik dalam bahasa Inggris maupun bahasa
Indonesia. Jenis artikel yang disertakan mencakup
artikel review, studi in vitro, in vivo, dan studi klinis
yang relevan dengan topik potensi Acanthus
ilicifolius  sebagai sumber antioksidan dalam
mengelola stres oksidatif.

Literatur dikumpulkan melalm basis

data: PublJed, Geogle Scholar,

EBioMed Central
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Gambar 1. Diagram Alur Proses Seleksi Literatur untuk Tinjauan Naratif

Kriteria eksklusi dalam tinjauan ini
mencakup artikel yang diterbitkan sebelum tahun
2015 atau setelah tahun 2025, serta artikel yang
ditulis dalam bahasa selain Inggris dan Indonesia.
Jenis publikasi yang tidak disertakan meliputi
editorial, surat kepada editor, opini, abstrak
konferensi, dan ringkasan tanpa teks lengkap. Selain
itu, artikel yang tidak relevan dengan topik Acanthus
ilicifolius sebagai antioksidan dalam pengelolaan
stres oksidatif, atau yang tidak melibatkan uji

antioksidan maupun pembahasan aktivitas biologis
terkait stres oksidatif, juga dikecualikan. Studi yang
hanya menyebutkan Acanthus ilicifolius secara
sekilas tanpa analisis mendalam atau tanpa data
pendukung, serta artikel duplikat atau publikasi
ganda dari penelitian yang sama, tidak disertakan.
Artikel yang tidak tersedia dalam versi teks lengkap
juga dikeluarkan dari tinjauan ini.

Pemilihan artikel dilakukan berdasarkan
relevansi isi terhadap fokus kajian, dan informasi
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yang diperoleh kemudian dianalisis dan disusun
secara tematik untuk mendukung pemahaman
komprehensif terkait potensi terapeutik tanaman
tersebut.

PEMBAHASAN
Acanthus ilicifolius dan Stres Oksidatif
Acanthus  ilicifolius  adalah  tanaman

mangrove yang telah banyak diteliti karena memiliki
sifat antioksidan yang kuat dan kemampuannya
dalam mengurangi stres oksidatif.> Berikut ini
adalah beberapa temuan penting dari berbagai studi,
Acanthus  ilicifolius ~ menunjukkan  aktivitas
antioksidan yang tinggi. Berbagai ekstrak dari
tanaman ini, terutama ekstrak etanol, mengandung
kadar fenolik total dan flavonoid tinggi. Senyawa
tersebut berperan besar dalam kemampuan tanaman
menangkal radikal bebas. Ekstrak ini terbukti efektif
dalam menetralisir berbagai jenis radikal bebas
seperti superoksida, dan hidroksil. Efek antioksidan
dari tanaman ini berkaitan dengan kemampuannya
memodulasi berbagai jalur biokimia dalam tubuh.
Salah satu senyawa aktif yang berhasil diisolasi dari
Acanthus  ilicifolius, yaitu  4-hidroksi-2(3H)-
benzoksazolon (HBOA), diketahui dapat
mengurangi stres oksidatif dengan cara menghambat
jalur NF-xB serta memodulasi jalur pensinyalan
TGF-B1/Smads dan ERK.® Efek ini berdampak pada
berkurangnya kematian sel hati (apoptosis hepatosit)
dan membaiknya fungsi hati, khususnya pada model
fibrosis hati. Sejumlah penelitian menunjukkan
bahwa Acanthus ilicifolius dapat melindungi tubuh
dari kerusakan akibat stres oksidatif.” Misalnya,
pada model tikus yang diberi diet tinggi lemak dan
mengalami aterogenik, ekstrak tanaman ini secara
signifikan menurunkan penanda stres oksidatif dan
memperbaiki profil lipid. Selain itu, pada model
kerusakan hati akibat paparan N-
nitrosodiethylamine (DEN), ekstrak tanaman ini
mampu  mengurangi  peroksidasi lipid dan
meningkatkan kadar enzim antioksidan, yang
menunjukkan adanya efek kemopreventif.’

Stres oksidatif adalah kondisi
ketidakseimbangan antara oksidan dan antioksidan
dalam tubuh, dengan jumlah oksidan yang melebihi
kapasitas antioksidan 8, stres oksidatif dapat
menyebabkan kerusakan molekuler, terutama di
otak, yang memiliki kebutuhan oksigen tinggi dan
kaya akan lipid. Mitokondria, sebagai penghasil
utama spesies oksigen reaktif (ROS) melalui jalur
seperti respirasi seluler dan metabolisme asam
arakidonat, berkontribusi pada akumulasi ROS.
Sementara itu, sistem pertahanan antioksidan,
termasuk enzim seperti superoksida dismutase dan

katalase, serta antioksidan non-enzimatik seperti
vitamin E dan C, sering kali tidak mampu
menetralkan ROS secara efektif. Akumulasi ROS ini

berperan dalam  perkembangan  penyakit
neurodegeneratif seperti penyakit Alzheimer,
dengan meningkatkan disfungsi mitokondria,

agregasi protein, dan neurodegenerasi. Penelitian
terkini berupaya untuk mengidentifikasi biomarker
redoks dan menetapkan nilai referensi klinis guna
meningkatkan diagnosis dan strategi pengelolaan
penyakit terkait stres oksidatif.’

Spesies oksigen reaktif (ROS) dihasilkan
secara alami di dalam mitokondria sebagai produk
sampingan dari proses respirasi seluler normal.
Namun, produksi ROS dapat meningkat secara
signifikan di bawah kondisi stres atau penyakit, yang
berkontribusi pada  kerusakan seluler dan
perkembangan berbagai patologi. ROS diproduksi
melalui respirasi seluler dan metabolisme asam
arakidonat oleh enzim seperti lipoksigenase (LOX),
siklooksigenase (COX), dan aktivitas oleh sel
endotel serta inflamasi. Meskipun mitokondria
memiliki beberapa kemampuan untuk
membersihkan ROS, ini sering kali tidak cukup
untuk mengelola kadar ROS yang tinggi yang
mereka hasilkan, sehingga memerlukan pertahanan
antioksidan tambahan.!”

Sel melindungi diri dari ROS melalui
jaringan enzim antioksidan terutama superoksida
dismutase (SOD), katalase (CAT), dan glutathione
peroksidase (GPx) yang memainkan peran penting
dalam menetralkan ROS dan meminimalkan
kerusakan sel. Produksi ROS terjadi baik secara
enzimatik (misalnya, melalui rantai pernapasan,
sintesis  prostaglandin, fagositosis, dan jalur
sitokrom P450) maupun nonenzimatik. Enzim
seperti NADPH oksidase, xantin oksidase, dan
peroksidase menghasilkan radikal superoksida
(0O2+-), yang kemudian mengalami reaksi lebih
lanjut untuk membentuk ROS tambahan, seperti
hidrogen peroksida (H202) dan radikal hidroksil
(OHe)—yang sangat reaktif.!!

Produksi ROS nonenzimatik juga dapat
muncul dari respirasi mitokondria dan faktor
lingkungan, seperti radiasi pengion atau interaksi
oksigen dengan zat organik. Baik faktor internal
(misalnya, peradangan, respons imun, stres,
olahraga) maupun faktor eksternal (misalnya,
polutan, logam berat, obat-obatan tertentu, bahan
kimia, merokok, alkohol, dan radiasi) berkontribusi
terhadap pembentukan ROS (Gambar 1). Ketika
agen eksternal ini memasuki tubuh dan mengalami
metabolisme, mereka menyebabkan pembentukan
radikal bebas sebagai produk sampingan, yang
menambah beban oksidatif seluler.!?
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Gambar 2. Skematis efek berbahaya dari Reactive Oxygen Species (ROS)

Gambar skematis efek berbahaya dari Reactive Oxygen Species (ROS) yang dihasilkan oleh faktor lingkungan seperti polusi dan
radiasi, yang menyebabkan kerusakan DNA, denaturasi protein, dan potensi kematian sel. Untuk mengatasi hal ini, antioksidan
seperti flavonoid berperan sebagai pelindung dengan menetralkan ROS dan mengurangi stres oksidatif. Selain itu, sel yang sehat
memanfaatkan pertahanan enzimatik, termasuk Superoxide Dismutase (SOD) dan Glutathione Peroxidase (GPx), untuk menjaga
integritas sel dan mencegah kerusakan yang disebabkan oleh ROS yang berlebihan. Bersama-sama, mekanisme ini menyoroti
keseimbangan antara stres oksidatif dan perlindungan antioksidan dalam menjaga kesehatan sel.!314

Daun Acanthus ilicifolius telah
menunjukkan potensi yang menjanjikan sebagai
sumber antioksidan alami. Skrining fitokimia
mengungkapkan adanya senyawa bioaktif, termasuk
flavonoid, fenol, dan tanin.’ Ekstrak daun
menunjukkan aktivitas antioksidan yang signifikan
dalam berbagai penelitian, dengan ekstrak metanol
menunjukkan aktivitas tertinggi dalam uji DPPH dan
penangkapan radikal hidroksil.'® Selain itu, ekstrak
daun Acanthus ilicifolius menunjukkan sifat
antimikroba terhadap beberapa patogen, termasuk
Staphylococcus —aureus, Escherichia coli, dan
Salmonella sp.'*Tanaman ini juga menunjukkan
potensi antikanker dan sifat penyembuhan luka.'®
Uji toksisitas menggunakan metode Brine Shrimp
Lethality Test (BSLT) menunjukkan bahwa ekstrak
etanol daun Acanthus ilicifolius memiliki nilai LCso
sebesar 103,6 ppm, yang mengindikasikan potensi
sitotoksik sedang. Temuan ini, bersama dengan
aktivitas antioksidan dan antimikroba yang telah
dilaporkan, mendukung potensi pemanfaatan daun
Acanthus ilicifolius sebagai sumber senyawa
bioaktif untuk pengembangan produk pangan
fungsional dan agen terapeutik, dengan catatan
bahwa evaluasi keamanan lebih lanjut diperlukan
sebelum aplikasi klinis.!”

Komposisi Kimia dan Senyawa Bioaktif
Acanthus ilicifolius

Acanthus ilicifolius salah satu jenis tanaman
mangrove, mengandung berbagai senyawa bioaktif
dengan potensi aplikasi pengobatan. Skrining
fitokimia telah ~mengungkapkan keberadaan
flavonoid, alkaloid, glikosida, polifenol, tanin,
steroid, saponin, dan triterpenoid dalam ekstrak
daun.!’® Tanaman ini menunjukkan aktivitas
antioksidan yang signifikan, dengan ekstrak metanol
menunjukkan potensi tertinggi .!”  Acanthus
ilicifolius juga menunjukkan sifat antijamur yang
kuat terhadap biofilm Candida albicans, sebanding
dengan nistatin pada konsentrasi tertentu'® Selain
itu, tanaman ini memiliki aktivitas antimikroba
terhadap berbagai patogen, termasuk spesies
Salmonella dan Mycobacterium.!” Analisis GC-MS
telah mengidentifikasi senyawa seperti topiramate,
budesonide, dan sphingosine dalam ekstrak etanol.!’
Acanthus  ilicifolius menunjukkan hasil yang
menjanjikan untuk mengobati berbagai kondisi,
termasuk diabetes, peradangan, dan infeksi mikroba,
sehingga memerlukan penyelidikan lebih lanjut
mengenai potensi farmakologisnya.
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Tabel 1. Senyawa Bioaktif Acanthus ilicifolius

Bagian dari Pelarut untuk Senyawa Bioaktif Konsentrasi Senyawa Referensi
Tanaman Ekstraksi Bioaktif
Daun Metanol Fenolik Kualitatif Karim, et al 2
Metanol Alkaloid, flavonoid, Aiyer, etal 7
Heksana saponin, fenol, steroid, 537,16 +8,3
Daun Kloroform glikosida, terpenoid, 691,84+1,85
tanin 776,27 +4,8
Daun Metanol quercitrin, isoquercitrin, Kualitatif Mai, et al 2!
kaempferol 3-0-a
arabinopyranoside,
kaempferol 3-0-a-L-
rhamnopyranoside,
kaempferol 3-O-B-D-
glucopyranoside, dan 6-
O-vanilloylarbutin
Daun Etanol Fenol 32.667 + 1.778,58 Aisiah, et al
Daun Metanol flavonoid, alkaloid, Kualitatif Dwi, et al '8
glikosida, polifenol,
tanin, dan steroid
Daun Benzena Tanin, fenol Kualitatif Jesteena, et al '©
Etil asetat Flavonoid, tanin, dan
total fenol
Aseton Alkaloid, flavonoid,
tanin, total fenol
Metanol Alkaloid, flavonoid,
tanin, total fenol
Etanol Alkaloid, flavonoid,
tanin, total fenol
Batang Metanol Alkaloid, flavonoid, Kualitatif Karim, et al 2
tanin, total fenol,
glikosida, steroid,
terpenoid, saponin
Etanol Alkaloid, flavonoid,
tanin, total fenol,
glikosida, steroid,

terpenoid, saponin

Aktivitas Antioksidan Senyawa Bioaktif dalam
Acanthus ilicifolius

Tanaman Acanthus ilicifolius mengandung
berbagai senyawa bioaktif yang berkontribusi
terhadap aktivitas antioksidan. Beberapa senyawa
utama yang telah teridentifikasi meliputi flavonoid,
senyawa fenolik, tanin, terpenoid, dan alkaloid.
Senyawa-senyawa ini telah dilaporkan menunjukkan
kemampuan dalam menangkal stres oksidatif
melalui berbagai bentuk aktivitas antioksidan,
seperti penghambatan peroksidasi lipid dan
penyisiran radikal bebas.?

Flavonoid

Flavonoid merupakan kelompok senyawa
polifenol yang banyak ditemukan dalam Acanthus
ilicifolius. Senyawa ini diketahui memiliki aktivitas
antioksidan yang tinggi dan telah banyak dikaitkan

dengan perlindungan terhadap kerusakan oksidatif.
Studi menunjukkan bahwa kandungan flavonoid
dalam ekstrak tanaman ini berkontribusi signifikan
terhadap nilai kapasitas antioksidan total (TAC).?*

Senyawa Fenolik Total

Senyawa fenolik merupakan komponen
utama yang bertanggung jawab atas kapasitas
antioksidan pada banyak tanaman, termasuk
Acanthus ilicifolius. Kandungan fenolik total yang
tinggi dalam ekstrak tanaman ini sering digunakan
sebagai indikator kekuatan aktivitas antioksidannya.
Penelitian menunjukkan adanya korelasi positif
antara konsentrasi senyawa fenolik dan kemampuan
antioksidan.?

Tanin
Tanin juga ditemukan dalam bagian daun
dan akar Acanthus ilicifolius. Sebagai senyawa
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polifenol dengan massa molekul besar, tanin
menunjukkan aktivitas antioksidan dengan intensitas
sedang hingga tinggi. Peranannya dalam aktivitas
antioksidan tanaman ini turut mendukung stabilitas
senyawa lain terhadap degradasi oksidatif.?®

Alkaloid

Meski tidak sekuat flavonoid dan fenolik,
alkaloid dalam  Acanthus  ilicifolius  juga
berkontribusi terhadap potensi antioksidan tanaman
ini. Senyawa ini dilaporkan memiliki kapasitas
menetralkan senyawa reaktif melalui interaksi
dengan gugus reaktif dari oksidan.?’

Dengan demikian, keberadaan berbagai
senyawa bioaktif ini memperkuat potensi Acanthus
ilicifolius sebagai sumber antioksidan alami.
Aktivitas masing-masing senyawa ini akan berperan
dalam jalur mekanistik yang berbeda, yang akan
dibahas lebih lanjut pada subbab berikutnya.

Mekanisme Kerja Antioksidan

Senyawa bioaktif memainkan peran penting
dalam melawan stres oksidatif, yang terjadi ketika
produksi spesies oksigen reaktif (ROS) melebihi
pertahanan antioksidan.?® Senyawa bioaktif pada
tumbuhan dapat didefinisikan sebagai metabolit
sekunder yang dapat menimbulkan sifat toksikologi
atau farmakologi pada hewan dan manusia,

Flavonoid | '

SCAV
H+

ROO~

tergantung pada strukturnya. Di antara senyawa
bioaktif, senyawa fenolik dikenal sebagai yang
paling penting dan memiliki banyak manfaat
kesehatan yang terbukti. Saat ini, senyawa bioaktif
memiliki aplikasi yang hebat dalam industri
makanan, farmasi, dan medis, di mana teknologi
modern seperti enkapsulasi pengeringan semprot
memainkan peran penting dalam perlindungan dan
pengirimannya yang aman. Senyawa-senyawa ini
banyak ditemukan dalam buah-buahan dan sayuran,
bertindak sebagai antioksidan dengan mengurangi
peroksidasi lipid, meningkatkan kadar enzim
antioksidan, dan membersihkan radikal bebas.
Mereka bekerja pada tingkat biokimia untuk
merangsang mekanisme pertahanan, menghambat
kerusakan sel, dan meningkatkan perbaikan sel.?’
Senyawa bioaktif tertentu seperti crocin, crocetin,
dan safranal dari saffron telah terbukti mengurangi
kadar malondialdehid dan oksida nitrat sekaligus
meningkatkan kadar glutathione dan enzim
antioksidan.’® Efek antioksidan dari senyawa alami

ini berkontribusi terhadap sifat-sifatnya yang
meningkatkan ~ kesehatan,  yang  berpotensi
mengurangi risiko berbagai penyakit seperti

gangguan kardiovaskular, kanker, dan kondisi

neurodegeneratif.’!

XO
NADPH
02°
{:
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Gambar 3. Gambar skema peran flavonoid dalam mengurangi stres oksidatif yang disebabkan oleh Reactive
Oxygen Species (ROS). Flavonoid, yang berasal dari tanaman, bertindak sebagai pemulung (SCAV) untuk
menetralkan ROS seperti anion superoksida (O2¢—). Dengan mengurangi kadar ROS, flavonoid meningkatkan
sistem antioksidan, membantu memulihkan keseimbangan dan meminimalkan stres oksidatif dalam sel.3

Stres oksidatif merupakan beban seluler dan
metabolik utama yang dapat mengubah kehidupan
sel dan menjadi dasar timbulnya dan
berkembangnya penyakit. Stres oksidatif yang tidak
teratasi dapat memicu perkembangan berbagai
penyakit  degeneratif, = termasuk  gangguan
neurodegeneratif, penyakit kardiovaskular, dan
kanker. Meskipun tubuh memiliki sistem pertahanan

antioksidan endogen, seperti enzim superoksida
dismutase, katalase, dan glutathion peroksidase,
kapasitasnya terkadang tidak mencukupi untuk
menetralkan kelebihan spesies oksigen reaktif
(ROS) yang dihasilkan dalam kondisi patologis
namun enzim antioksidan yang diproduksi akan
semakin menurun efektifitasnya. Memperkuat
sistem pertahanan tubuh melalui peningkatan asupan
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antioksidan dan agen anti-inflamasi dapat
memberikan dampak positif terhadap kesehatan
manusia. Jika hal ini dapat dicapai melalui pola
makan sehari-hari, maka akan menjadi langkah
preventif yang signifikan. Polifenol, senyawa
bioaktif yang banyak terkandung dalam makanan
nabati seperti teh, cokelat hitam, buah beri, dan
anggur, telah terbukti memiliki sifat antioksidan dan
anti-inflamasi yang kuat. Konsumsi makanan kaya
polifenol tidak hanya mudah diakses dan terjangkau,
tetapi juga umumnya aman serta memberikan
berbagai manfaat metabolik yang mendukung
kesehatan secara keseluruhan*?(Gambar 2.)

Beberapa spesies oksigen reaktif (ROS)
yang berbeda dihasilkan secara in vivo. Mereka
berperan dalam perkembangan penyakit manusia
tertentu sekaligus menjalankan fungsi fisiologis.
Spesies oksigen reaktif (ROS) dinetralkan oleh
sistem pertahanan antioksidan tubuh, yang terdiri
dari enzim-enzim seperti superoksida dismutase
(SOD), katalase (CAT), dan glutation peroksidase
(GPx). Sistem ini berperan penting dalam menjaga
keseimbangan redoks seluler dan mencegah
kerusakan oksidatif, yang memodulasi kadar ROS
untuk memungkinkan peran fisiologisnya sekaligus
meminimalkan kerusakan oksidatif  yang
ditimbulkannya yang dapat berkontribusi pada
perkembangan penyakit. Tinjauan ini menjelaskan
mekanisme kerja antioksidan yang disintesis secara
in vivo, antioksidan yang berasal dari makanan
manusia, dan  antioksidan  sintetis  yang
dikembangkan sebagai agen terapeutik, dengan
fokus pada kesenjangan dalam pengetahuan kita saat
ini dan pendekatan yang diperlukan untuk
menutupnya. Tinjauan ini juga mengeksplorasi
alasan di balik keberhasilan dan kegagalan
antioksidan dalam mengobati atau mencegah
penyakit manusia. Antioksidan mungkin memiliki
peran khusus dalam saluran pencernaan, dan banyak
pola gaya hidup yang diketahui dapat meningkatkan
kesehatan (terutama pola makan, olahraga, dan
pengendalian kadar glukosa dan kolesterol darah)
mungkin bekerja, setidaknya sebagian, melalui
mekanisme antioksidan. Spesies sulfur reaktif
tertentu mungkin merupakan antioksidan penting
tetapi penentuan konsentrasi yang lebih akurat
secara in vivo diperlukan untuk membantu menilai
kontribusinya.*

Efek Anti-inflamasi dan Modulasi Imun
Peradangan merupakan respons sistem imun
tubuh terhadap rangsangan yang membahayakan,
seperti patogen, sel yang rusak, senyawa toksik, atau
adanya radiasi. Proses peradangan merupakan
mekanisme pertahanan tubuh yang paling penting
terhadap kesehatan dengan membentuk sitokin atau
mediator yang berperan dalam peradangan.®

Antiinflamasi adalah istilah untuk agen atau obat
yang berguna dalam menekan proses inflamasi.
Kehadiran reaksi inflamasi tubuh menghancurkan
dan mengurangi agen atau jaringan yang terluka dan
mempersiapkan jaringan untuk proses
penyembuhan.®® Dalam hal ini perawat berperan
dalam mengidentifikasi tanda dan gejala pasien yang
mengalami inflamasi. Selain itu perawat juga
berperan sebagai pemberi obat secara langsung
kepada pasien. Teknik nonfarmakologi merupakan
salah satu intervensi keperawatan yang dapat
dilakukan secara mandiri. Salah satu teknik
nonfarmakologi yang dapat dilakukan perawat
adalah terapi komplementer dengan menggunakan
ekstrak daun jeruju (Acanthus ilicifolius) yang
dikeringkan dan dijadikan teh.?’

Acanthus  ilicifolius, tanaman bakau,
menunjukkan sifat antiinflamasi dan gastroprotektif
yang signifikan. Ekstrak metanol daun Acanthus
ilicifolius (MEAL) menghambat edema kaki tikus,
mengurangi eksudasi protein dan migrasi leukosit,
serta menekan produksi sitokin proinflamasi.
Tanaman ini juga menunjukkan aktivitas
antioksidan dengan membersihkan radikal bebas dan
meningkatkan status antioksidan endogen.’®* MEAL
menunjukkan efek gastroprotektif terhadap berbagai
agen pemicu tukak, memulihkan tingkat enzim
antioksidan dan mengurangi peroksidasi lipid dan
aktivitas ~ mieloperoksidase.’’  Tanaman  ini
mengandung senyawa bioaktif seperti flavonoid,
steroid,  triterpenoid, dan  alkaloid, yang
berkontribusi terhadap khasiat obatnya. Studi
toksikologi menunjukkan bahwa ekstrak Acanthus
ilicifolius aman pada dosis rendah tetapi dapat
menyebabkan toksisitas organ pada konsentrasi
tinggi.®® Aktivitas anti-inflamasi tanaman ini
terutama disebabkan oleh kandungan
flavonoidnya.*

Peradangan biasanya dapat disembuhkan
dengan cara topikal atau sistemik dengan
glukokortikoid, imunosupresan, antibodi
monoklonal, dan sitokin rekombinan, metode
terbaru. Namun, terapi alternatif ini umumnya
agresif dan tidak efektif dalam semua kasus. Banyak

penelitian telah dilakukan untuk menemukan
pengobatan yang lebih baik dengan tingkat
keberhasilan yang lebih tinggi. Direktorat

Pengawasan Obat Tradisional harus melakukan
standarisasi dengan memuat persyaratan standar
mutu simplisia yang banyak digunakan oleh
perusahaan obat tradisional. Salah satu strategi untuk
mengembangkan obat ini adalah dengan
menggunakan tanaman obat alami, salah satunya
adalah tanaman jeruju (4dcanthus ilicifolius).*!
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Efektivitas dalam Mengelola Penyakit Terkait
Stres Oksidatif

Acanthus ilicifolius, tanaman Dbakau,
menunjukkan potensi signifikan dalam mengelola
penyakit yang berhubungan dengan stres oksidatif.
Daun tanaman ini mengandung senyawa bioaktif
termasuk flavonoid, fenol, dan tanin, yang
berkontribusi  terhadap sifat antioksidannya.!
Penelitian telah menunjukkan bahwa ekstrak daun
Acanthus ilicifoliusmenunjukkan aktivitas
antioksidan yang kuat, dengan nilai IC50 berkisar
antara 169 pg/ml hingga 4336,6 pg/ml dalam uji
penangkal radikal hidroksil.!” Tanaman ini juga
memiliki sifat antimikroba terhadap berbagai
patogen, termasuk spesies Salmonella dan
Mycobacterium.'> Penggunaan tradisional Acanthus
ilicifolius meliputi pengobatan asma, diabetes,
hepatitis, dan peradangan. Studi toksikologi
menunjukkan bahwa ekstrak etanol daun tanaman
tersebut aman pada dosis hingga 1000 mg/kg berat
badan pada tikus. Selain itu, Acanthus ilicifoliustelah
menunjukkan aktivitas anti-inflamasi,
hepatoprotektif, dan antikanker, yang memerlukan
penyelidikan lebih lanjut untuk aplikasi terapeutik
yang potensial.>®
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Tabel 2. Aktivitas Biologis Acanthus ilicifolius

Jenis Studi Subjek Aktivitas Biologis Dosis Durasi Hasil Penelitian Referensi
Intervensi

In vivo Tikus albino Wistar Anti-aterogenik 250 dan 500 mg/kg 15 hari Ekstrak daun dan batang Acanthus ilicifolius (250-500 Karim, et al 2
bb/hari, po mg/kg) menurunkan berat badan, tekanan darah sistolik
(195,5 — 121,25 mmHg; p<0,01), kolesterol total, LDL,
trigliserida  (p<0,05-0,01), serta meningkatkan HDL.
Menunjukkan aktivitas antioksidan (DPPH) dan efek

antikoagulan (p<0,01).
In vivo, in vitro,  Insilico : GLUT-4 dan PPAR-y. Anti-diabetes 10 dan 20 mg/kgbb 48 hari In silico : Gayatri, et al®

in silico

In vitro : Sel otot rangka L6 (sel
miosit tikus)
In vivo : Tikus wistar albino
betina dan jantan

Vitexin - GLUT-4: skor docking 5122; energi kontak
atomik (ACE) —147.60.

Vitexin - PPAR-y: skor docking 4432; ACE —212.35.
Vitexin berinteraksi kuat dengan kedua target, terutama
PPAR-y, menunjukkan potensi sebagai ligan alami yang
menginduksi ekspresi gen GLUT-4.

In vitro :

Fraksi 16 dari ekstrak metanol daun Acanthus ilicifolius
menunjukkan aktivitas pengambilan glukosa tertinggi
sebesar 72,99 + 0,62%.

Vitexin yang diisolasi dari fraksi tersebut juga
meningkatkan pengambilan glukosa secara signifikan
di sel L6, meskipun masih di bawah pioglitazon
(standar).

Tidak menunjukkan toksisitas pada sel L6 pada
konsentrasi uji.

In vivo :

Penurunan glukosa darah puasa: dari >300 mg/dL
menjadi sekitar 114-116 mg/dL.

Penurunan HbAlc: dari 11,82% (diabetik) menjadi
6,18% (vitexin 20 mg/kg BB).

Penurunan HOMA-IR: menunjukkan peningkatan
sensitivitas insulin.

Peningkatan ekspresi GLUT-4 dan PPAR-y pada
jaringan otot rangka dan adiposa.

Perbaikan fungsi hati dan ginjal: menurunkan ALT,
AST, ALP, urea, dan kreatinin; serta meningkatkan
kadar protein total.

Tidak ada toksisitas akut hingga 800 mg/kg BB (LD50
tidak tercapai).
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Tabel 3. Aktivitas Biologis Acanthus ilicifolius (Lanjutan...)

Jenis Studi Subjek Aktivitas Biologis Dosis Durasi Hasil Penelitian Referensi
Intervensi
In vivo Tikus Wistar albino jantan Anti-ulkus 200 mg dan 400 1 hari Hasil histopalogi : Karim, et al
mg/kg BB e  Pemulihan struktur normal glomerulus
e  Peningkatan ruang lumen tubulus
e  Struktur lobular normal kembali
e Hilangnya infiltrasi radang
e  Hepatosit terlihat lebih normal
In silico S.aureus, S.succinus, Anti mikroba 50 pg/ml, 100 - e Staphylococcus aureus (15 mm) Naher, et al ¥
S.saprophyticus, dan A.jandaei pg/ml, dan 150 e Staphylococcus succinus (16 mm)
pg/ml, e Staphylococcus saprophyticus(16 mm)
o e Aeromonas jandaei (15 mm)
(Zona Inhibisi ekstrak daun A. ilicifolius memiliki aktivitas antibakteri
(mm) pada 150 sedang hingga kuat terhadap keempat bakteri resisten.
pg/disc)
In vivo dan in Tikus albino Swiss jantan Anti-karsinogenik 250mg/kg, 6 minggu e Ekstrak alkoholik A. ilicifolius (500 mg/kg BB) Babu,etal*
vitro 500mg/kg menurunkan volume tumor dan meningkatkan umur
hidup tikus dengan EAC sebesar 75%.
e Menunda pembentukan papilloma kulit (induksi
DMBA/Croton oil) secara signifikan dan dosis
tergantung.
e [Cso terhadap sel L-929 (uji MTT 72 jam) sebesar 18
ug/mL, menunjukkan aktivitas sitotoksik kuat.
In vivo Tikus Wistar Jantan Hepatoprotektif 250 dan 500 mg/kg 6 hari Hepatoprotektif: Dosis 250 & 500 mg/kg BB menurunkan  Babu, et al ¥
GOT, GPT, ALP secara signifikan pada tikus CCls, setara
kurkumin.
In vivo Tikus Wistar Jantan Anti karsinogenik 250 dan 500 mg/kg 6 hari Anti-kanker: ICso radikal bebas: superoksida (550), Babu, etal®
hidroksil (2750), NO (670), lipid peroksida (600) ug/mL —
aktivitas antioksidan sedang-kuat.
In vivo Anak bebek Guangxi berumur Hepatoprotektif 0,5 g/kg sehari, 1 e ALT menurun nyata pada dosis sedang dan tinggi. Wei, et al ¢

satu hari

g/kg sehari, dan 2
g/kg sehari

e AST menurun signifikan pada dosis tinggi.

e Perbaikan histopatologi hati signifikan pada dosis
tinggi.

e Serum DHBV DNA, DHBsAg, dan DHBeAg tidak
berubah signifikan.
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Tabel 4. Aktivitas Biologis Acanthus ilicifolius (Lanjutan...)

Jenis Studi Subjek Aktivitas Biologis Dosis Durasi Hasil Penelitian Referensi
Intervensi
In vivo Tikus jantan SD Anti-karsinogenik 200 dan 400 mg/kg 15 hari e Tikus yang diinduksi AOM dan diberi 4. ilicifolius ~Almagrami, et
bb/hari, po menunjukkan penurunan signifikan jumlah ACF al

(Aberrant Crypt Foci) di kolon.
e Efek menunjukkan potensi A. ilicifolius dalam
pencegahan prakanker usus besar.

In vivo Tikus Anti-diabetes 200 mg/kg/hari, 14 hari Histopatologi pankreas menunjukkan regenerasi sel p pada Venkataiah, et
400 mg/kg/hari kedua dosis. al
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Analisis Perbandingan Studi Acanthus ilicifolius
dengan Tanaman Lain

Sebagai tanaman mangrove yang memiliki
kandungan senyawa bioaktif tinggi, Acanthus
ilicifolius menunjukkan aktivitas antioksidan yang
menjanjikan. Namun, untuk menilai potensinya
secara lebih menyeluruh, penting dilakukan
perbandingan dengan tanaman lain yang juga
dikenal memiliki aktivitas antioksidan kuat, seperti
Camellia sinensis (teh hijau), Curcuma longa

(kunyit), dan Moringa oleifera (daun kelor).
Perbandingan ini membantu mengidentifikasi
keunggulan relatif jeruju serta memahami posisi
ilmiahnya di antara sumber antioksidan nabati
lainnya. Tabel berikut menyajikan ringkasan
perbandingan ~ beberapa  tanaman  tersebut
berdasarkan jenis studi, aktivitas biologis utama,
serta kelebihan dan keterbatasan masing-masing
studi yang tersedia

Tabel 5. Karakteristik dan Studi Antioksidan Beberapa Tanaman Herbal

Jenis tanaman Acanthus ilicifolius

Camellia sinensis

Curcuma longa Moringa oleifera

(teh hijau) (kunyit)

Jenis studi In vitro, In vivo In vivo, klinis In vitro, klinis In vitro, In vivo
Aktivitas utama Antioksidan, Antioksidan, Antioksidan, Antioksidan,

antiinflamasi neuroprotektif antiinflamasi hepatoprotektif
Kelebihan studi Menunjukkan Uji klinis cukup Banyak riset Kandungan polifenol

aktivitas antioksidan  banyak, mendalam, senyawa  tinggi, mudah

kuat dalam uji DPPH Dbioavailabilitas baik  aktif stabil dibudidayakan

dan radikal bebas;

mengandung

flavonoid dan fenol

Keterbatasan studi  Belum ada uji klinis

Dosis tinggi berisiko

Penyerapan rendah Studi klinis masih

manusia efek samping di tubuh terbatas
Referensi Revianti et al.’ Bag et al.”? Wang et al.>’ Goémez-Martinez et
Zhang et al.* Ayuningsih et al.>* Henrotin et al.> al. o

Sravya et al.’!
Pothiraj et al.>

Sayahi et al.*®
Chen et al.’¢

Chan et al. ¢!
Diaz-Prieto et al.®%
Attia et al. ©

Yongwatana et al.>’

Perbandingan antara Acanthus ilicifolius dan
beberapa tanaman herbal lain yang dikenal memiliki
aktivitas antioksidan tinggi, yaitu Camellia sinensis
(teh hijau), Curcuma longa (kunyit), dan Moringa
oleifera (daun kelor). Pemilihan tanaman-tanaman
ini didasarkan pada banyaknya publikasi ilmiah
yang meneliti  aktivitas  antioksidan  serta
penggunaannya dalam terapi tradisional maupun
modern.

Acanthus ilicifolius menunjukkan aktivitas
antioksidan yang kuat dalam berbagai uji in vitro,
seperti DPPH dan penangkapan radikal bebas, serta
kandungan senyawa bioaktif yang melimpah seperti
flavonoid dan fenol. *° Namun, dibandingkan
tanaman lain yang sudah banyak diuji secara klinis
seperti teh hijau dan kunyit, penelitian terhadap
jeruju masih terbatas pada studi in vitro dan in vivo
pada hewan. Hal ini menjadikan kekurangan utama
dari studi-studi terkait Acanthus ilicifolius adalah
belum adanya bukti klinis langsung pada manusia.

Sementara teh hijau telah banyak dievaluasi
melalui  uji  klinis dan terbukti memiliki
bioavailabilitas tinggi, konsumsi dalam dosis tinggi
tetap memiliki risiko efek samping.*> Kunyit
memiliki senyawa kurkumin yang sangat stabil dan
aktif secara farmakologis, namun penyerapan dalam

tubuh cenderung rendah tanpa kombinasi.®* Daun
kelor juga dikenal luas sebagai sumber polifenol
dengan efek hepatoprotektif, tetapi studi klinisnya
masih terbatas.®

Melalui perbandingan ini, terlihat bahwa
Acanthus ilicifolius memiliki potensi besar sebagai
sumber antioksidan alami, namun masih
membutuhkan pengembangan lebih lanjut dalam
bentuk uji pre-klinis lanjutan dan uji klinis terstandar
untuk membuktikan kemanjurannya secara ilmiah.

Keamanan dan Toksisitas Ekstrak Acanthus
Hicifolius

Acanthus ilicifolius, telah diteliti komposisi
fitokimia dan sifat farmakologisnya. Tanaman ini
mengandung berbagai senyawa bioaktif, termasuk
steroid, alkaloid, flavonoid, dan tanin.?® Penelitian
telah  menunjukkan  aktivitas antioksidan,
antimikroba, dan sitotoksiknya!” ekstrak tanaman
menunjukkan sifat antialergi dan anthelmintik yang
menjanjikan pada model hewan.®® Studi toksisitas
menunjukkan bahwa ekstrak etanol daun sirih tidak
mempunyai efek toksik sampai 1000 mg/kg berat
badan pada tikus, dengan toksisitas ringan pada 2000
mg/kg dan efek toksik pada beberapa sistem organ
pada 5000 mg/kg.** Dalam studi toksisitas akut,
dosis hingga 3 g/kg terbukti aman pada tikus.
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Ekstrak  etanol daun  Acanthus  ilicifolius
menunjukkan sitotoksisitas dalam uji letalitas udang
air asin dengan nilai LC50 sebesar 103,6 ppm.®
Studi farmakologis telah mengungkapkan berbagai
sifat termasuk aktivitas anti-inflamasi, antioksidan,
dan antikanker.’* Meskipun temuan ini mendukung
beberapa penggunaan tradisional, penelitian lebih
lanjut diperlukan untuk mengeksplorasi potensi
terapeutik dan keamanan spesies Acanthus.5’

SIMPULAN

Acanthus ilicifolius menawarkan potensi
yang menjanjikan sebagai sumber antioksidan alami
untuk mengelola stres oksidatif dan penyakit terkait.
Senyawa bioaktif yang ada dalam tanaman
menunjukkan sifat multifungsi, termasuk efek
antioksidan, antiinflamasi, dan antimikroba yang
signifikan, yang sangat penting dalam mengurangi
kerusakan oksidatif dan meningkatkan hasil
kesehatan.  Aktivitas farmakologisnya meluas
hingga efek antiulkus, hepatoprotektif, dan
antikanker, yang memperkuat penggunaan obat
tradisionalnya. Sementara tanaman menunjukkan
margin keamanan yang tinggi pada dosis sedang,
studi  klinis lebih lanjut diperlukan untuk
menstandardisasi dosis dan mengevaluasi keamanan
dan kemanjurannya dalam jangka panjang.

Mengintegrasikan Acanthus ilicifoliuske
dalam produk makanan fungsional atau formulasi
terapeutik dapat berkontribusi pada pendekatan
inovatif dalam mengelola penyakit kronis yang
terkait dengan stres oksidatif.
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