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Abstract

Plants are a source of various secondary metabolites, which are often used in
anticancer activities. Finding new anticancer drugs from herbal sources is more
important in both biology and pharmacological activities. Therefore, the purpose of this
article review is to identify anticancer agents from 6 plants that have anticancer activity
from family myrtaceae. From the literature data, the family of myrtaceae which has anti-
cancer activity includes Callistemon citrinus (Curtis) skeel, Syzygium aromaticum L.,
Psidium guajava L., Myrcia bella Cambess, Rhodomyrtus tomentosa (Aiton) Hassk,
and Syzygium cumini L.
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AKTIVITAS ANTIKANKER FAMILI MYRTACEAE

Abstrak

Tanaman adalah sumber dari berbagai metabolit sekunder, yang sering digunakan
dalam aktivitas antikanker. Menemukan obat antikanker baru dari sumber herbal lebih
penting baik dalam biologi maupun kegiatan farmakologis. Oleh karena itu, tujuan dari
review artikel ini adalah untuk mengidentifikasi agen antikanker dari 6 tanaman yang
memiliki aktivitas antikanker dari famili myrtaceae. Dari data literatur famili myrtaceae
yang memiliki aktivitas sebagai anti kanker diantaranya Callistemon citrinus (Curtis)
skeel , Syzygium aromaticum L., Psidium guajava L. , Myrcia bella Cambess,
Rhodomyrtus tomentosa (Aiton) Hassk, dan Syzygium cumini L.

Kata kunci : anti kanker, myrtaceae

Pendahuluan

Kanker adalah sindrom metabolik yang merupakan salah satu penyebab
kematian, tanpa diketahui perkembangan mulai dari diagnosis penyakit, pengobatan
dan pencegahan ™. Kanker adalah salah satu penyebab utama morbiditas dan
mortalitas di seluruh dunia dengan jumlah kasus terus menerus meningkat, dan
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diperkirakan menjadi 21 juta pada tahun 2030 *®. Proliferasi yang tidak terkendali
pada sel normal yang menghasilkan ketidakstabilan genetik dan perubahan dalam
sel dan jaringan yang mengubah sel normal menjadi sel ganas. Ketidakstabilan
genetik ini termasuk mutasi pada gen perbaikan DNA (p21, p22, p27, p51, p53), gen
penekan tumor (p53, NF1, NF2, RB), onkogen [MYC, RAF, Bcl-2, RAS (akselerator
biologi)] dan gen yang terlibat dalam pertumbuhan sel ®. Hampir 80% di dunia
tergantung pada obat-obatan tradisional dan lebih dari 60% obat antikanker yang
digunakan secara klinis adalah turunan dari tanaman obat . Menurut survei
literatur, ada banyak obat antikanker yang digunakan secara Kklinis dan
direkomendasikan untuk pengobatan kanker 7,

Salah satu famili yang memiliki aktivitas sebagai antikanker salah satunya adalah
Famili Myrtaceae. Famili Myrtaceae bersifat pantropis, dapat tumbuh di Amerika
Selatan, Asia Tenggara, dan Australia. Kingdom Plantae, Divisi Magnoliophyta,
Kelas Magnoliopsida, ordo Myrtales yang termasuk Famili Myertacea seperti
Syzygium aromaticum, Pimenta dioica, Pimenta racemosa, Psidium guajava,
Myrciaria, Eugenia Syzygium, Plinia, Luma dan sebagainya ™.

Salah satu senyawa andalan dalam kemoterapi kanker adalah flavonoid.
Flavonoid merupakan senyawa heterogen polifenol stabil yang diklasifikasikan
menjadi 9 kelas, yaitu flavonol, flavon, flavanon, flavan-3-ols, antosianin, isoflavon,
proantosianidin, auron, dan kalkon. Berbagai macam aktivitas farmakologi dimiliki
oleh flavonoid, seperti antioksidan, antiinflamasi, dan antikanker Y. Flavonoid (C6-
C3-C6) memiliki struktur kimia yang mengandung dua cicin aromatik fenil (a,B) dan
sebuah cincin heterosiklik 4,

Metode Penelitian

Metode penelitian dengan menggunakan studi literatur dengan menelaah 49 jurnal
terkait aktivitas antikanker. Hasil dari berbagai telaah literatur ini akan digunakan untuk
mengidentifikasi aktivitas antikanker dari famili Mytaceae.

Hasil

. A { P
Gambar 1. Callistemon citrinus (curtis) skeels
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Gambar 4.  Myrcia bella Cambess
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Gambar 6 Syzgium cumini (L))
Pembahasan

Callistemon citrinus (curtis) skeels merupakan tanaman hias, dikenal sebagai
tanaman sikat botol dan didistribusikan secara luas di timur dan tenggara Australia *°.
Tanaman yang berbunga sepanjang tahun ini memiliki bunga unik, seperti sikat botol
berwarna merah. Daun hijau berbentuk lonjong terlihat menjurai dan sangat atraktif
jika tertiup angin®®. Spesies Callistemon telah digunakan dalam pengobatan
tradisional Cina untuk pengobatan haemoroid ™ Selain itu memiliki aktivitas
antibakteri ™, antijamur 1, aktivitas antelmintik "), dan aktivitas antikanker terhadap
cell line leukemia “®. Baru-baru ini kami telah melaporkan peningkatan aktivitas
antioksidan dalam ekstrak etanol dan metanol (EE dan ME) dari Callistemon citrinus
(curtis) skeels tetapi secara signifikan mengurangi aktivitas dalam ekstrak n-heksana
(HE). Dalam studi ini, sitotoksisitas dari ketiga pelarut diuji terhadap A431, MG-63 dan
sel HaCaT dengan uji MTT. HE telah menunjukkan peningkatan efek antiproliferasi
terhadap sel kanker tetapi ditentang oleh sel-sel non-ganas. Analisis HPLC dan GC-

MS mengungkapkan adanya 1,8-Cineole sebagai senyawa utama dalam HE,
ekstrak bioaktif dimurnikan. Selanjutnya, ini akan disebut HE-C dan digunakan untuk
analisis lebih lanjut untuk memahami cara kerjanya pada induksi apoptosis / nekrosis.
Alamar blue assay HE-C menunjukkan sitotoksisitas dan perubahan karakteristik
morfologi, yang dikonfirmasi oleh pewarnaan AO / EB menggunakan mikroskop
fluoresensi, fitur ultra-struktural dari apoptosis menggunakan SEM dan TEM. HE-C
menginduksi kematian sel juga dideteksi oleh FACS menggunakan FITC-Annexin-V
dan Propidium iodide. Generasi ROS dipantau menggunakan DCF-DA oleh flow
cytometry. Hasil keseluruhan membuktikan bahwa ekstrak selektif (HE-C) yang
mengandung 1,8-Cineole telah menunjukkan aktivitas anti kanker dengan penggunaan
dosis yang berbeda, dan kematian sel diinduksi melalui apoptosis yang dimediasi
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ROS. Hasil penelitian menemukan potensi 1,8-Cineole sebagai obat baru untuk
membunuh sel-sel kanker %,

Syzygium aromaticum (L.) Merr, dikenal dengan cengkeh, digunakan sebagai
bumbu dapur dan obat. Sumber yang kaya minyak esensial dan senyawa fenolik,
asam galat dan flavonoid . Aktivitas farmakologi minyak cengkeh dan komponen
utama eugenol digunakan sebagai antibakteri, antijamur, analgesik, antispasmodik,
antikarminatif, antiseptik, dan efek insektisida **?!. antioksidan, antiinflamasi,
antidiabetes, hipolipidemik, hepatoprotektif, antivirus dan antikanker 2?3 Ekstrak air
dan alkohol dari tunas cengkeh yang kaya polifenol, seperti asam galat, asam ellagic,
tanin, flavonoid dan glikosida '“%*%!. Berbagai laporan tentang toksisitas minyak
cengkeh dan komponen utama eugenol, maka perlu di evaluasi keamanan ekstrak
polifenik tunas cengkeh, untuk mempertimbangkan efek farmakologis yang
menguntungkan dan penggunaan polifenol cengkeh sebagai diet suplemen 2425
penelitian ini menyelidiki keamanan ekstrak polifenik standar dari tunas cengkeh
(Clovinol), dengan metode oral akut (5 g / kg bb selama 14 hari) dan subkronis (0,25,
0,5 dan 1 g/kg bb selama 90 hari) studi toksisitas pada tikus Wistar dan studi
mutagenisitas menggunakan strain Salmonella typhimurium. Pemberian Clovinol tidak
menghasilkan perubahan signifikan secara toksikologi dalam pengamatan Kklinis /
perilaku, pemeriksaan mata, berat badan, berat organ, konsumsi pakan, urinalisis,
hematologi dan parameter biokimia klinis bila dibandingkan dengan kelompok hewan
yang tidak diobati, menunjukkan tidak ada efek samping (NOAEL) pada 1000 mg/ kg
bb/hari; dosis tertinggi diuji dan tidak menunjukkan perubahan histopatologi terkait
pengobatan. Clovinol tidak menunjukkan genotoksisitas ketika diuji pada toksisitas akut
98, 100 dan 102 hari dengan atau tanpa aktivasi metabolik. Hasil menunjukkan potensi
antimutagenik yang signifikan terhadap mutagen natrium azida, NPD dan tembakau
serta terhadap 2-acetamidoflene, yang membutuhkan aktivasi metabolik untuk
mutagenisitas®®.

Psidium guajava L yang umumnya dikenal sebagai jambu biji, merupakan tanaman
asli di Amerika tropis dan telah lama naturalisasi di Asia Tenggara. Bagian kulit telah
digunakan untuk mengobati diare pada anak-anak, daun digunakan untuk batuk,
gangguan paru, luka, dan bisul. Buah sebagai pendingin, pencahar, dan antelmintik !
Minyak esensial dari daun jambu biji memiliki senyawa, 1,8-cineole dan trans-
caryophyllene %2°%  gtydi farmakologi melaporkan aktivitas anti proliferasi, anti
oksidan dan antimikroba 3%, Hal ini membuktikan bahwa daun jambu biji memilik
minyak esensial mengandung berbagai senyawa potensial yang bermanfaat bagi
manusia dan memiliki kandungan fenolik yang sangat tinggi. Penelitian ini
mengungkapkan bahwa daun jambu biji merupakan sumber moderat antioksidan
alami Y. Infus dari ketiga kultivar jambu biji yang diuji (Paluma, Pedro Sato dan Roxa)
efisien dalam mengurangi fiksasi mutasi (MR tinggi) dan juga dalam mengurangi
kerusakan DNA (DR tinggi). Ini menunjukkan efek antimutagenik dengan aksi
desmutagenik dan bio-antimutagenik bersama. Untuk mendapatkan informasi lebih
banyak mengenai potensi antimutagenik jambu biji, harus dilakukan analisis kimia yang
lebih rinci dari komposisi kimia tanaman. Selain itu, penelitian lebih lanjut, dengan
model yang berbeda, termasuk sel manusia, sedang dilakukan untuk membuktikan
aplikasi jambu biji sebagai terapi **.

Myrcia bella Cambess, dikenal sebagai “mercurinho” ®® digunakan sebagai obat
tradisional rakyat Brazil dan dimanfaatkan sebagai obat herbal komersial untuk
pengobatan diabetes mellitus ¥, Ekstrak dari daun Myrcia bella Cambess memiliki
sifat hipoglikemik . Genus Myrcia pada saluran pencernaan dan aktivitas
hipoglikemik, antiproliferatif, oksidan / antioksidan dan aktivitas mutagenik dari ekstrak
hydroalcoholic Myrcia bella Cambess di sel lambung manusia normal dan tumor 2.
Ekstrak Myrcia bella Cambess menginduksi sitotoksisitas dalam sel tumor pada
konsentrasi yang lebih rendah dibandingkan dengan sel-sel normal sebagaimana
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dinilai oleh MTT assay. Selain itu, ekstrak Myrcia bella Cambess menginduksi nekrosis
berdasarkan acridine pewarnaan oranye/ethidium bromide. Efek antiproliferatif
dibuktikan dalam siklus sel fase G2 / M terdeteksi oleh aliran cytometry dan
penurunan indeks divisi nuklir menggunakan cytokinesis micronucleus cytome assay.
Sel diperlakukan dengan ekstrak Myrcia bella Cambess dikombinasikan dengan
doxorubicin (DXR) menunjukkan peningkatan NUBD, yang mungkin terkait dengan
amplifikasi gen CCND1. Antimutagenik efek juga diamati dan mungkin terkait dengan
aktivitas antioksidan yang terdeteksi. Temuan Konsentrasi tinggi dari sitotoksisitas
yang diinduksi MB dan kematian sel oleh nekrosis; efek antiproliferatif dikaitkan
dengan G2 / M ; dan aktivitas anti-oksidannya dapat bertanggung jawab untuk efek
antimutagenik yang diamati dan untuk efek protektif terhadap gangguan
gastrointestinal®®.

Rhodomyrtus tomentosa (Aiton) Hassk dikenal juga dengan pohon cemara, tumbuh
melimpah asli Asia Tenggara, dengan bunga merah muda dan buah berwarna ungu
B9 R. tomentosa digunakan dalam pengobatan tradisional Cina untuk mengobati
infeksi saluran kemih ¥? . Pada awal 2000 peneliti mengidentifikasi zat aktif dan
menguji ektrak dari bagian-bagian tumbuhan, fraksi dan senyawa terisolasi untuk
antibakteri, antimalaria, antijjamur, antioksidan, antiinflamasi dan osteogenik 40 studi
fitokimia tanaman ini menunjukkan adanya senyawa fenolik asam quinik, asam galat
dan asam caffeik “Y. Piceatannol, komponen stilbene, senyawa fenolik utama ada
dibuah R. tomentosa 2. Berbagai senyawa termasuk acylphloroglucinol, flavonoid,
tanin, triterpen ¥ dan anthocyanin ™! . Antioksidan telah digunakan untuk
menghambat apoptosis dan terbukti bahwa banyak antioksidan memiliki efek
antikanker atau antikarsinogenik **! . Potensi antiproliferatif ekstrak R. tomentosa dari
pelarut yang berbeda dievaluasi secara in vitro pada HepG2, MCF-7 dan Garis sel HT
29 sementara aktivitas antioksidan dipantau dengan uji radikal (DPPH) dan uji b-
karoten. Menurut IC50 yang didapat, ekstrak etil asetat menunjukkan aktivitas
antiproliferatif yang signifikan setelah 72 jam pengobatan. Ekstrak metanol
menunjukkan signifikan aktivitas antioksidan dalam DPPH karena adanya flavonoid
tinggi dan kandungan fenolik total. Secara bersama-sama, hasil ekstrak menunjukkan
R. tomentosa sebagai sumber potensial khasiat antioksidan dan antiproliferatif ®!

Syzygium cumini (L.) yang dikenal dengan jamblang. Tanaman ini memiliki buah
berwarna ungu atau kebiru-biruan, banyak dikonsumsi dan juga digunakan untuk
pengobatan berbagai penyakit seperti astringen, antiskorbut, diuretik, antidiabetes,
antileishmania " dan pengobatan untuk diare kronis ¥,  Syzygium cumini (L.)
memiliki antioksidan kuat dan potensi anti-genotoksik “%. Aktivitas sitotoksik ekstrak biji
S. Cumini L. pada berbagai jalur sel kanker diperiksa dengan MTS dengan waktu
paparan sitotoksisitas selama 48 jam. Fraksi metanol ekstrak etanol dari biji S. cumini
ditemukan memiliki aktivitas antibakteri yang signifikan. Fraksi bioaktif ini selanjutnya
diuji terhadap aktivitas antikanker pada berbagai jenis kanker dan menunjukkan
potensinya. Karakterisasi struktural dari fraksi bioaktif dicapai dengan menggunakan
analisis kromatografi tinggi kinerja cair .

Kesimpulan

Dari hasil tinjauan 49 jurnal dapat disimpulkan bahwa dari ke 6 tanaman famili
Myrtaceae memiliki aktivitas farmakologis sebagai antikanker, seperti Callistemon
citrinus (Curtis) Skeels, Syzygium aromaticum L, Psidium guajava L, Myra ciabella
Cambess, Rhodomyrtus tomentosa (Aiton) Hassk. , dan Syzygium cumini L. Famili
Myrtaceae adalah sekelompok tanaman yang berpotensi berfungsi sebagai kandidat
antikanker dari bahan-bahan alami.
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