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RINGKASAN

Kedelai telah menjadi makanan sehari-hari penduduk Asia, termasuk Indonesia.
Kedelai merupakan sumber utama isoflavon. Konsumsi isoflavon pada sebagian besar
negara Asia adalah 25-45 mg/orang/hari. Jepang merupakan negara yang konsumsi
isoflavonnya tertinggi di dunia, yaitu 200 mg/orang/hari. Di negara-negara Barat
konsumsinya kurang dari 5 mg/orang/hari.

Beberapa tahun terakhir ini, muncul peringatan tentang bahaya konsumsi kedelai
dan hasil olahannya, khususnya dalam literatur populer seperti artikel koran dan majalah,
serta beberapa situs tidak resmi di internet. Informasi tersebut umumnya berasal dari
penerjemahan yang salah atas hasil-hasil studi yang lemah dan kurang mendasar.

Sesungguhnya di dalam kedelai terkandung berbagai komponen yang mempunyai
sifat antikanker, seperti: inhibitor protease, fitat, saponin, fitosterol, asam lemak omega-
3, dan isoflavon. Isoflavon saat ini banyak diteliti karena potensinya dalam mencegah
dan mengatasi berbagai gangguan kesehatan, khususnya kanker. Beberapa mekanisme
dasar isoflavon sebagai antikanker adalah: anti-estrogen, penghambatan aktivitas enzim
penyebab kanker, aktivitas antioksidan, dan peningkatan fungsi kekebalan sel.

Tulisan ini mengulas peranan isoflavon kedelai sebagai zat antikanker. Produk
kedelai yang mengandung isoflavonoid berperan dalam pencegahan beberapa jenis
kanker seperti kanker payudara, kanker prostat, kanker paru-paru, kanker kolon, dan
kanker endometrial. Konsentrasi senyawa ini dalam plasma dapat dengan mudah
mencapai level aktif secara biologis tanpa efek racun. Melalui efek penghambatan faktor
pertumbuhan, tyrosin kinase dan angiogenesis, genistein dapat menjadi penghambat
umum dalam pertumbuhan kanker. Melalui modulasi transport obat, genistein dapat
menjadi additive yang baik untuk menyempurnakan terapi kanker. Efek biologis yang
digambarkan dapat juga digunakan sebagai strategi pencegahan bagi penyakit lain
seperti kardiovaskulerdan osteoporosis melalui efek estrogenik dan antioksidatif yang
dimilikinya.

I. PENDAHULUAN

Kacang kedelai merupakan sumber protein
dan minyak yang sangat potensial.

Kacang kedelai dibersihkan, dipecahkan,
dikupas kulitnya, dan digiling sehingga selnya
pecah dan minyak dapat diekstrak. Minyak
mentah kemudian dipisahkan menggunakan
pelarut atau screw press. Setelah diproses
lebih lanjut, minyak kedelai murni siap untuk
diolah menjadi berbagai produk, seperti
margarin, minyak goreng, dan salad dressing.

Setelah minyak diekstrak, bungkil kedelai
digiling untuk dijadikan tepung kedelai yang
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sebagian besar digunakan sebagai komponen
pakan berprotein tinggi. Sebagian dari bungkil
juga diolah untuk konsumsi manusia, dalam
bentuk tepung, konsentrat protein dan isolat
protein, yang dimanfaatkan untuk berbagai
macam produk pangan. Belakangan, diketahui
bahwa isoflavon dan senyawa fitokimia lainnya
yang ditemukan dalam tepug kedelai memiliki
banyak manfaat untuk kesehatan, sehingga
diekstrak dan dipasarkan sebagai nutriceutical
dalam pangan fungsional.

Kulitkedelai dapat diproses menjadi serat
pangan (dietary Tiber) yang dapat ditambahkan
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ke dalam roti, breakfast cereal dan aneka
snack. Lecithin, yang diekstrak dari minyak
kedelai dapat digunakan untuk kepentingan
farmasi dan sebagai protective coating.
Lecithin merupakan emulsifier dan pelumas
alami, yang antara lain dapat digunakan untuk
mencegah pemisahan antara chocolate dan
cocoa butter dalam candy bar. Minyak kedelai
juga merupakan sumber alami vitamin E
(tokoferol).

Terdapat beberapa komponen dalam
kedelai yang dipercaya sebagai antikanker,
yaitu: inhibitor protease, fitat, saponin, fitosterol,
asam lemak omega-3 dan isoflavon. Di antara
senyawa antikanker tersebut, perhatian
terbesar ditunjukan kepada isoflavon.
Mekanisme kerja isoflavon sebagai antikanker
adalah melalui: aktivitas anti-estrogen,
menghambat aktivitas enzim penyebab kanker,
aktivitas antioksidan, dan meningkatkan fungsi
kekebalan sel.

Kedelai telah menjadi makanan sehari-
hari penduduk Asia. Pada sebagian besar
negara Asia, konsumsi isoflavon diperkirakan
25-45 mg/orang/hari. Jepang merupakan
negara yang konsumsi isoflavonnya tertinggi
di dunia, yaitu 200 mg/orang/hari. Di negara-
negara Barat, konsumsinya kurang dari 5
mg/orang/hari (Koswara 2006).

II. TUMOR DAN KANKER

Tumor atau neoplasma adalah
pertumbuhan sel yang tidak terkontrol. Semua
tumor muncul dari satu atau lebih sel yang
kehilangan kontrol yang ketat atas reproduksi
dan mulai bereproduksi secara tidak terkontrol,
serta menghasilkan jaringan hyperplasia.
Tumor dibagi menjadi dua subgrup yaitu tumor
jinak dan tumor ganas (kanker). Pada tumor
jinak (benign tumor) sel yang teriibat memiliki
kemiripan dengan sel asal. Ketika benign
neoplasm berkembang maka ekspansinya
seragam ke segala arah dan terkotak dalam
jaringan fibrous, sehingga penyembuhan
dengan pengangkatan jaringan berpeluang
besar untuk berhasil.

Pada kanker (malign), sel yang teriibat
tidak memiliki kemiripan dengan sel asal,
massa yang tumbuh ekspansinya tidak
seragam dan tidak terkotak di dalam jaringan
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fibrous, sehingga proses operasi pengangkatan
jaringan menjadi rumit dan meningkatkan
potensi untuk kambuh. Lebih jauh lagi, jaringan
kanker berkembang ke dalam sistem vaskuler,
dapat masuk ke dalam sirkulasi, berpindah ke
bagian lain dari tubuh, dan berkembang
dengan cepat.

Kanker merupakan istilah umum untuk
100-150 bentuk penyakit. Secara teori, semua
sel yang memiliki nukleus berpotensi untuk
menjadi tumor. Oleh karena itu setiap jaringan
dalam tubuh manusia berpotensi untuk
berkembang menjadi kanker, dan beberapa
jaringan bahkan dapat menghasilkan beberapa
jenis kanker. Aktivitas sel normal, termasuk
reproduksi, memiliki regulasi yang ketat dan
entah bagaimana sel tumor kehilangan regulasi
ketat tersebut dan bereproduksi tanpa terkendali.

2.1. Faktor-Faktor Risiko Kanker

Tiga kontributor utama terjadinya kanker
adalah faktor genetik, gaya hidup, dan
pengaruh lingkungan. Meskipun sebagian
besar kanker berhubungan dengan faktor gaya
hidup dan lingkungan, namun sifat genetik
yang diwariskan meningkatkan kerentanan
terhadap faktor-faktor tersebut. Dilaporkan
bahwa kejadian kanker yang disebabkan oleh
risiko genetik adalah kurang dari 10%.
Meskipun komponen genetik merupakan
kontributor kecil, terdapat lebih dari 200 pola
kanker hereditas yang membuat anggota
keluarga menjadi rentan terhadap jenis kanker
tertentu. Misalnya, seorang wanita yang
memiliki ibu atau saudara perempuan yang
didiagnosis menderita kanker payudara, maka
risiko terkena kanker payudara menjadi dua
kali lebih besar. Penting dicatat bahwa pola
keluarga ini juga dapat merupakan hasil dari
lingkungan yang buruk atau pola gaya hidup
yang sama.

Rangsangan lain yang juga meningkatkan
risiko individu terhadap kanker adalah merokok,
kecanduan alkohol/obat-obatan, obesitas,

terekspos polusi, diet rendah buah dan sayur,
dan ekspos berlebihan oleh sinar matahari
dalam waktu yang lama. Ada juga pengaruh
hubungan antara konsumsi makanan alami
dan perkembangan kanker tertentu, tetapi
kelihatannya bukanlah sebuah kecenderungan.
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2.2. Flavonoid Dan Fitoestrogen
Flavonoid merupakan kelompok luas

senyawa alami yang banyak ditemukan pada
tanaman, dan bukan merupakan steroid. Oleh
karena senyawa ini memiliki potensi untuk
berikatan dengan reseptor estrogen, maka
dinamakan senyawa estrogenik. Fitoestrogen
bukanlah molekul steroid sejati, tetapi geometri
spasial dari bentuk molekulernya memiliki
kemiripan dengan estrogen pada mamalia.

Fitoestrogen yang paling umum dalam
diet manusia adalah isoflavon dan lignin.
Isoflavon paling banyak ditemukan dalam
kedelai dan legum lainnya, sedangkan lignin
terdapat dalam berbagai makanan nabati,
seperti biji-bijian, buah dan sayur. Isoflavon
yang paling banyak memiliki sifat estrogenik
adalah genistein dan diadzein, sedangkan
lignin yang paling estrogenik adalah enterodiol
dan enterolactone. Senyawa tersebut
dikonsumsi dalam bentuk prekursor yang akan
dikonversi menjadi bentuk aktif heterocyclic
fenol oleh mikroba di saluran pencernaan.

Fitoestrogen mampu berasosiasi dengan
lokasi pengikat estrogen karena memiliki
karakter serupa estrogen, tetapi memiliki
potensi jauh lebih kecil dari estrogen sintetis,
yaitu sekitar 10"3-10"5. Fitoestrogenjuga dapat
menghambat tyrosine kinase dan epidermal
growth factor sebagaimana menghambat
petumbuhan sel dan angiogenesis, sehingga
fitoestrogen menjadi kandidat ideal untuk
senyawa profilaktat melawan kanker.

Percobaan pada manusia mengenai
konsumsi fitoestrogen dan insiden kanker
sangat jarang, tetapi terdapat bukti-bukti yang
mendukung, baik dari epedemiologis maupun
penelitian dengan hewan percobaan. Pada
penelitian dengan hewan, diet kaya isoflavon
menurunkan jumlah tumor mammary dan
metastasis. Metastasis adalah tahapan dimana
sebuah sel kanker mulai menginvasi sel lain.
Studi in vitro terhadap kanker prostat dan
kanker payudara manusia juga menekankan
hal yang sama. Sel payudara yang jenuh
dengan isoflavon menunjukkan aktivitas
perlawanan yang dipengaruhi dosis. Sel kanker
prostat juga dihambat oleh genestein dosis
tinggi, walaupun levelnya lebih tinggi daripada
yang dapat diperoleh secara alami dalam diet
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manusia. Pada laporan studi kasus, sebuah
spesimen adenocarcinoma yang diambil dari
seseorang yang mengonsumsi 160 mg
fitoestrogen selama 1 minggu, menunjukkan
peningkatan level apoptosis sel kanker.
Apoptosis adalah kejadian di mana sebuah
sel melakukan bunuh diri.

III. ISOFLAVON KEDELAI

Isoflavon ditemukan pada legum (kacang-
kacangan), tetapi secara khusus banyak
ditemukan dalam kacang kedelai. Isoflavon
kedelai terdiri dari daidzein, genestein,
glycthein, dan sedikit goumestrol (5 pg/100
g). Daidzein dan genestein merupakan
isoflavon utama dalam kacang kedelai yang
kandungannya mencapai 100-300 mg /100 g
(Eldridge dan Kwolek 1983). Isoflavon tersebut
dilaporkan dapat menghambat pertumbuhan
sel kanker di laboratorium, termasuk sel kanker
payudara.

Studi in vitro menunjukkan secara
konsisten bahwa isoflavon adalah estrogenik
yang lemah dan berikatan secara lemah
dengan reseptor estrogen pada mamalia
(Jordan dkk 1985, Martin dkk 1978, Shutt dan
Coy 1972). Genistein memiliki affinitas ikatan
terbesar, tetapi masih 100 kali lebih kecil
dibandingkan estradiol, sedangkan Daidzein
1000 kali lebih kecil. Mekanisme bagaimana
isoflavon menghambat perkembangan sel
kanker, tidak sepenuhnya dipahami tetapi telah
teramati adanya sifat antioksidan,
penghambatan beberapa sistem enzim yang
teriibat dalam transduksi signal (termasuk
tyrosin kinase), penghambatan angiogenesis,
dan peningkatan globulin pengikat hormon
seks sebagaimana mekanisme antiestrogenic
Ratusan studi menunjukkan bahwa genistein
menghampat pertumbuhan sel kanker yang
dipengaruhi hormon dan juga yang tidak
dipengaruhi hormon.

Genistein merupakan inhibitor protein
tyrosine kinase kecuali p40 protein tyrosine
kinase, topoisomerase II (Adlercreutz 1990)
dan protein histidine kinase (Huang dkk 1992).
Aktivitas protein tyrosine-kinase berhubungan
dengan reseptor seluler untuk faktor
pertumbuhan epidermal, insulin, faktor
pertumbuhan insulin-like I, faktor pertumbuhan
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turunan platelet, dan faktor pertumbuhan
fagosit mononuclear. Tyrosine kinase
menunjukkan peranan penting dalam proliferasi
dan transformasi sel. Enzim ini berasosiasi

dengan produk oncogen dari family gen src
retroviraldan berkorelasi dengan kemampuan
retrovirus untuk mentransformasi sel (Akiyama
dkk 1989 dalam Herman dkk 1995). Aktivitas
tyrosine kinase juga berasosiasi dengan
ekspresi oncogen kanker payudara.
Penghambatan aktivitas tyrosin kinase berarti
menghambat perkembangan sel-sel kanker
dan angiogenesis. Hal ini berarti tumor tidak
dapat membuat pembuluh darah baru,
sehingga tidak dapat tumbuh. Genistein juga
menstimulasi diferensiasi sel leukemia dan sel

malignan lainnya.

IV. PENGARUH ISOFLAVON TERHADAP

BEBERAPA JENIS SEL KANKER

4.1. Kanker Payudara
Kanker payudara merupakan salah satu
masalah kesehatan paling penting yang
dihadapi wanita saat ini. Banyak bukti
epidemiologis yang menunjukkan bahwa diet
memegang peran dalam terjadinya kanker
payudara. Wanita di Timur Tengah yang
mengonsumsi sejumlah lemak dalam dietnya
memiliki laju medium terhadap kanker
payudara. Wanita di Eropa dan Amerika Utara
dengan konsumsi lemak tertinggi, memiliki laju
tertinggi terhadap kanker payudara.

Risiko kanker payudara juga telah
dipelajari dengan mengamati efek isoflavon
terhadap level hormon. Secara teori,
penurunan level hormon dalam serum, siklus
mestruasi yang panjang, dan perubahan
metabolit yang kurang karsinogenik, dapat
dihubungkan dengan risiko kanker payudara.
Konsumsi produk kedelai kaya isoflavon
meningkatkan panjang fase follikuler, sehingga
siklus menstruasi menjadi lebih panjang
sebagai akibat penurunan hormon lutenizing
dan hormon penstimulan folikel.

Pasien kanker payudara memiliki siklus
menstruasi yang lebih pendek daripada wanita
sehat. Wanita Asia memiliki siklus menstruasi

yang lebih panjang daripada wanita Barat yang
memiliki tingkat kanker payudara yang tinggi.
Wanita yang memiliki siklus menstruasi pendek
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memiliki lebih banyak fase luteal dalam
kehidupan reproduksinya. Tingkat mitosis untuk
jaringan payudara hampir empat kali lebih
besar sepanjang fase luteal daripada fase
follikuler. Jika isoflavon kedelai dapat
meningkatkan panjang fase follikuler maka
kemungkinan juga dapat mengurangi resiko
kanker payudara (Hudson 2001).

Isu lain adalah bagaimana isoflavon dapat
meningkatkan metabolisme estrogen
endogenous menjadi sebuah metabolit
antikarsinogenik. Level tinggi dari 4 dan 16
alpha-hydroxyestrogen (metabolit karsinogenik)
dan level rendah 2-hydroxyestrogen (metabolit
antikarsinogenik) dihubungkan dengan risiko
yang lebih besar terhadap kanker payudara.
Ketika disuplementasi dengan susu kedelai
kaya isoflavon versus susu kedelai bebas
isoflavon, level yang tinggi dari antikarsinogenik
2-hydroxyestrogen ditemukan pada urin.
Selain itu juga rasio 2-hydroxyestron terhadap
16-alpha-hydrozyestron (metabolit
karsinogenik) lebih tinggi selama diet isoflavon
dibandingan selama diet bebas isoflavon.

Enam wanita sehat berumur 20 tahunan

mengonsumsi 12 oz susu kedelai tiga kali
sehari selama satu bulan. Konsumsi isoflavon

harian sekitar 100 mg daidzein dan 100 mg
genistein. Level estradiol dalam serum
menurun 31% pada hari siklus 5-7,12-14, dan
20-22. Level progesteron pada paruh kedua
dari siklus menurun 35%. Panjang siklus
menstruasi bertambah dari 28.3 hari menjadi
31.8 hari, selama konsumsi satu bulan kedelai.
Hasil ini menunjukkan bahwa konsumsi diet
kedelai yang mengandung fitoestrogen dapat
mengurangi sirkulasi steroid ovarian dan
meningkatkan panjang siklus menstruasi, dua
efek yang dapat diperhitungkan dalam bagian
dari berkurangnya risiko kanker payudara
(Hudson 2001, Cassidy dkk 1993, Phippps
dkk 1993 dan Orcheson dkk 1993).

Wanita premenopause memiliki kadar
estrogen yang lebih tinggi daripada wanita
postmenopaus yang tidak menjalani terapi
sulih hormon. Pada wanita premenopause
yang mengonsumsi diet atau suplemen kaya
fitoestrogen, senyawa inimenstimulasi reseptor
estrogen dan menampilkan fungsi yang sama
seperti estrogen tubuh kita yang lebih kuat.
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Sistem messenger kimia kemudian
menyampaikan pesan bahwa tubuh kita telah
memiliki cukup estrogen sehingga ovarium
memproduksi sedikit estrogen. Dengan
melakukan ini, laju produksi estrogen tubuh
menurun dan pengaruh estrogen total terhadap
tubuh juga menurun. Mekanisme ini merupakan
bagian dari karakteristik estrogen yang
dinamakan proestrogen dan antiestrogen.

Pada wanita postmenopause
mekanismenya berbeda. Wanita menopause
memproduksi sedikit estrogen dan level
totalnya rendah. Mengonsumsi diet tinggi
fitoestrogen atau suplemen kedelai akan
meningkatkan level total estrogen, meskipun
estrogen yang ini jauh lebih lemah. Oleh
karena tubuh memiliki pengaruh total estrogen
yang lebih tinggi maka akan mempengaruhi
payudara secara berbeda, padahal payudara
dipersiapkan untuk stimulasi estrogen yang
lebih rendah pada masa usia seperti ini
(Hudson 2001)

Xu X dkk (2000) mempelajari efek
konsumsi kedelai pada wanita postmenopause,
berkesimpulan bahwa isoflavon dan komponen
kedelai lainnya dapat memberikan efek
pencegahan kanker pada wanita
postmenopause dengan cara mengubah
metabolisme estrogen dari metabolit genotoksik
menjadi metabolit inaktif. Isoflavon teriibat
dalam memodulasi metabolisme estrogen
sehingga tidak menghasilkan 16alpha-(OH)
estrone, 4-(OH) estrone, dan 4-(OH) estradiol,
yang merupakan metabolit karsinogenik.
Genistein menghambat ekspresi gen ER
termasuk pS2 dan TGF-beta dalam reseptor
estrogen positif (ER+) dan penghambatan ini
juga tergantung pada keberadaan estrogen.
Genistein menghambat aktivitas estrogen-
induced protein tyrosine kinase (PTK).

Genistein merupakan aktivator
transkripsional yang lemah dan menurunkan
level ERE-CAT yang dinduksi oleh 17-beta
estradiol pada ER+ lines. Dengan demikian
Genistein merupakan 'good estrogen' pad
ER+ carcinoma payudara (Shao dkk 2000).
Genistein memiliki aksi sinergisme dengan
eicosapentanoic acid (EPA) terhadap sel
kanker payudara manusia (MCF-7). Kombinasi
genistein dan EPA dalam konsumsi diet dapat
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bermafaat untuk mengontrol kanker payudara
(Nakagawa dkk 2000).

Genistein dan daidzein telah menunjukkan
sebagai antiproliferasi terhadap sel kanker.
Beberapa waktu lalu telah diketahui bahwa
isoflavonoid berkompetisi dengan estrogen
untuk berikatan dengan reseptor estrogen di
dalam sel kanker payudara (Martin dkk 1978).
Oleh karena genistein juga menghambat
pertumbuhan reseptor negatif sel kanker
payudara, mekanisme aksinya boleh jadi tidak
berhubungan langsung dengan reseptor
estrogen. Lebih jauh lagi bukti epidemiologi
di Singapura menunjukkan bahwa konsumsi
kedelai berhubungan dengan rendahnya risiko
kanker payudara pada wanita (Lee dkk 1991).
Terdapat hubungan negatif antara enterolakton
dalam ekskresi urin dan hormon luteinizing
plasma pada wanita Finlandia (Adlercreutz
1990). Berbagai pengamatan ini menyatakan
bahwa senyawa-senyawa ini mempengaruhi
sistem hormonal melalui sistem endokrin

hypothalamus-hypophyseal (Adlercreutz 1990).
Belakangan diketahui bahwa enterolakton (0.5
- 10 mmol/l) menstimulasi pertumbuhan sel
MCF-7, namun keberadaan estradiol yang
ditambahkan, baik dalam konsentrasi yang
menstimulir pertumbuhan maupun dalam
jumlah yang rendah, menunjukkan hasil bahwa
pertumbuhan tidak berbeda dari kontrol atau
cenderung agak berkurang sedikit (Mousavi
dan Adlercreutz 1992).

4.2. Kanker Paru-paru
Schabath dkk (2005) mempelajari

hubungan antara konsumsi fitoestrogen dan
risiko kanker paru-paru dalam sebuah studi
case-contol terhadap 1674 pasien dengan
kanker paru-paru dan 1735 individu sehat.
Studi tersebut menunjukkan bahwa
pengurangan risiko kanker paru-paru
cenderung meningkat untuksetiap peningkatan
konsumsi fitoestrogen. Grup yang
mengonsumsi fitoestrogen dengan jumlah
tertinggi memiliki risiko kanker paru-paru 46
persen lebih rendah. Lebih khusus lagi
konsumsi yang tinggi lignin enterolactone dan
penggunaan terapi hormon, berasosiasi
dengan pengurangan 50% risiko kanker paru-
paru. Fitoestrogen melindungi dari
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perkembangan kanker paru-paru melalui
mekanisme pengikatan reseptor oestrogen
yang terdapat pada jaringan paru-paru.

4.3. Kanker Prostat

Kelenjar prostat memproduksi cairan
seminal dan sekresi yang lain yang membuat
saluran uretra terjaga kelembabannya. Pada
waktu lahir, kelenjar tersebut kecil dan tumbuh
bersamaan dengan semakin tingginya produksi
endrogen pada masa puber. Pada saat
dewasa, kelenjar prostat masih stabil sampai
umur 50 tahun, setelah itu mulai terjadi
pembesaran. Pada beberapa laki-laki,
pembesaran tersebut (disebut prostatic
hiperplasia) dapat menyebabkan kerusakan
saluran urin. Hal ini akan menekan uretra,

memperkecil aliran urin dan menyebabkan
kesulitan buang air kecil.

Kanker prostat adalah malignancy dari
prostat yang dikaraktersisasi melalui replikasi
sel yang tidak terkontrol, menghasilkan tumor
dan beberapa dari sel-sel tersebut menyebar
ke lokasi lain (metastasis). Kanker prostat
biasanya tumbuh pelan dan awalnya tidak
memberikan gejala. Gejala yang muncul
kemudian overlapping dengan gejala
hyperplasia prostatic, dengan kondisi umum
seperti frekuensi urin meningkat, sakit pada
saat mengeluarkan urin, aliran urin melemah,
gemetar setelah membuang urin dan sensasi
buang urin yang tidak tuntas. Sebagai
tambahan bisa timbul darah dalam urin.

Karena tak satupun gejala tersebut spesifik
untuk kanker prostat, maka diagnosanya
membutuhkan bantuan dokter. Tahap lanjut
dari penyakit ini berhubungan dengan
kehilangan berat badan yang parah, anemia
yang menginduksi kelelahan yang tak terobati
dan kematian.

Pengobatan yang dilakukan adalah
pengurangan hormon laki-laki yaitu endrogen
dan menghambat efek hormon potensial dari
hormon wanita yaitu estrogen, yang juga
terdapat pada laki-laki. Diduga bahwa kedelai
yang kaya akan isoflavon mampu untuk
menggunakan sifatnyasebagai estrogen lemah
untuk memblokir reseptor estrogen dalam
prostat terhadap estrogen. Jika estrogen yang
kuat ini sampai menstimulasi reseptor dalam
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prostat, dapat menyebabkan pembesaran
prostat. Studi demografik menunjukkan adanya
insiden penyakit prostat yang sangat kecil
pada laki-laki Jepang atau Asia yang banyak
mengonsumsi makanan dari kedelai. Isoflavon
kedelai yaitu genistein dan daidzein, tampaknya
secara langsung mempengaruhi metabolisme
testosteron.

Kedelai diketahui memiliki efek protektif
melawan prostatic dysplacia pada tikus.
Genistein dan biochanin A (prekursor genistein)
menghambat pertumbuhan sel kanker prostat
dalam kultursel, baik yang bergantung kepada
androgen ataupun tidak (Peterson dan Barnes
1991). Efek ini bukan disebabkan
penghambatan oleh tyrosine kinase yang
berhubungan dengan reseptor faktor
pertumbuhan epidermal. Efek terapeutik
estrogen dalam kanker prostat menyatakan
bahwa fitoestrogen bisa menghambat
pertumbuhan sel kanker prostat selama fase
promosi penyakit atau bisa mempengaruhi
diferensiasi sebagaimana genistein
mempengaruhi sel leukemia dan sel kanker
lain. Menurut Davis dkk (1998), genistein
menghambat pertumbuhan sel kanker prostat,
membunuh sel, dan juga diketahui memiliki
aksi antikanker lainnya berdasarkan hasil studi
in vitro (Barnes dkk 1995). Penelitian Jacobsen
dkk (1998) menunjukkan lelaki yang
mengonsumsi susu kedelai lebih dari sekali
perhari dilaporkan memiliki risiko kanker prostat
yang signifikan lebih rendah dibandingkan
lelaki lainnya. Beberapa peneliti kini
menyatakan bahwa genistein menunjukkan
potensi untuk mengobati kanker prostat (Geller
dkk 1998), sementara peneliti yang lain hanya
menyatakan bahwa ada cukup bukti untuk
merekomendasikan pemakaian genistein untuk
pencegahan kanker prostat (Moyad 1997).
Studi epidemiologi dan juga eksperimen hewan
percobaan dan kultur sel, memberikan bukti
bahwa isoflavonoid dan fitoestrogen lain seperti
lignin, memberikan efek proteksi dan
menurunkan risiko kanker prostat selama fase
promosi dari penyakit ini (Herman dkk 1995).

Dalam sebuah case-control study
terhadap 200 pria Jepang penderita kanker
prostat dari berbagai stadium dibandingkan
dengan 200 pria Jepang yang sehat, diketahui
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bahwa peningkatan konsumsi isoflavon
genistein, daidzein, dan aglycone, secara
signifikan menurunkan risiko kanker prostat.
Konsumsi rata-rata tertinggi isoflavon (89.9
mg/hari) menurunkan 58% risiko, dibandingkan
dengan konsumsi terendah (30.5 mg/hari).
Konsumsi isoflavon juga berhubungan dengan
magnesium, omega 3, dan omega 6 (Nagata
dkk 2007).

4.4. Kanker Kolon

Bukti epidemiologis yang diperoleh di
Jepang (Watanabe dan Koessel 1993)
menunjukkan insiden kanker kolon lebih kecil
pada daerah dengan konsumsi tahu tinggi.
Diet mengandung 5% linseed yang kaya lignin,
menunjukkan proteksi terhadap kanker kolon
pada tikus. Genistein dan biochanin A
menghambat proliferasi kanker kolon, kanker
esophagus dan kanker gastric (Serraino dan
Thompson 1992).

Studi case control kanker kolorektal dan

adenomas di Amerika Serikat menunjukkan
bahwa kedelai merupakan proteksi terhadap
karsinogenesis kolorektal, namun diperlukan
studi epidemiologi lebih jauh lagi untuk
menjelaskan peranan kedelai dalam
karsinogenesis kolorektal (Toyomura dan Kono
2002). Makanan kedelai hasil fermentasi
mengandung isoflavon dalam bentuk aglycone.
Aglycone menunjukkan efek inhibitor yang
lebih potensial dalam perkembangan ACF,
sehingga disimpulkan bahwa makanan
fermentasi kedelai lebih penting daripada non-
fermentasi dalam pencegahan kanker
kolorektal (Toyomura 2002).

4.5. Kanker Endometriosis

Genistein sintetis dan ekstrak urin manusia

yang mengandung genistein menunjukkan
penghambatan pertumbuhan sel dari tumor
pediatric solid, seperti neuroblastomas,
rhabdomyosarcomas dan Ewings sarcomas
(Schweigerer dkk 1992). Genistein sintetis
menghambat proliferasi sel endothelial yang
distimulasi bFGF (bovine-brain-derived capillary
endothelial cells) dan angiogenesis in vitro.
Genistein mengurangi produksi aktivator
plasminogen dan plasminogen activator
inhibitor-l dalam sel endothelial microvaskuler
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bovine hasil cloning dari korteks adrenal (Fotsis
dkk 1993). Genistein juga menghambat
pertumbuhan sel kanker gastrik (Matsukawa
dkk 1983) dan menstimulasi diferensiasi dalam
sel malignan, termasuk sel melanoma (Kiguchi
dkk 1990).

Dr. Pamela L, Horn-Ross dan kolega dari
Nothern California Cancer Center di Union

City, US mengevaluasi hubungan antara
konsumsi diet tujuh senyawa spesifik yang
mewakili tiga klas fitoestrogen (isoflavon,
coumestan dan lignas) dan risiko kanker
endometrial dalam sebuah case-control study
terhadap wanita berusia 35-79 tahuh di wilayah
San Fransisco. Hasilnya menunjukkan bahwa
konsumsi isoflavon dan lignin menurunkan
risiko kanker endometrial, khususnya pada
wanita postmeonopause. Wanita
postmenopause dengan obesitas yang
mengonsumsi rendah fitoestrogen memiliki
risiko paling tinggi terhadap kanker endometrial,
namun interaksi antara obesitas dan konsumsi

fitoestrogen secara statistik tidak signifikan
(Nutra ingredients 2003).

Penelitian pada tahun 1997-2001 yang
dilakukan terhadap 832 wanita Shanghai usia
30 - 69 tahun penderita kanker endometrial
dan 846 wanita sehat dengan kisaran umur
yang sama sebagai grup control, menunjukkan
bahwa wanita yang mengonsumsi protein
kedelai dengan jumlah tertinggi memiliki risiko
kanker endometrial 23% lebih rendah dari grup
dengan konsumsi protein kedelai terendah.
Terindikasi juga bahwa wanita dengan indeks
massa tubuh atau rasio pinggang : pinggul
yang tinggi mendapatkan manfaat dari
meningkatnya kedelai yang dikonsumsi,
namun indikasi ini memerlukan studi lebih

lanjut untuk diverifikasi (Nutra ingredients
2004).

4.6. Isoflavon Kedelai dan Penyakit
Degeneratif Lainnya
Isoflavon kedelai juga dilaporkan lebih

efektif menurunkan hot-flash selama
menopause dibandingkan dengan placebo,
tetapi tidak seefektif terapi sulih hormon.
Pengaruh isoflavon terhadap gejala
menopause dipengaruhi oleh dosis, dan
efektivitas yang lebih tinggi dapat diperoleh
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dengan pemakaian dosis yang lebih tinggi (60-
80 mg per hari). Ipriflavone, obat yang
dimetabolisme menjadi daidzein telah terbukti
dapat menghambat kehilangan kalsium melalui
urin pada wanita postmenopouse. Konsumsi
protein kedelai dengan isoflavon telah terbukti
dapat mencegah kerapuhan tulang pada tikus
yang digunakan sebagai model untuk penelitian
osteoporosis. Studi yang lain menunjukkan
hasil yang sama pada saat menggunakan
genistein saja.

Isoflavon kedelai dapat menurunkan risiko
penyakit jantung dengan membantu
menurunkan kadar kolesterol darah. Protein

kedelai telah terbukti mempunyai efek
menurunkan kolesterol, yang dipercaya karena
adanya isoflavon di dalam protein tersebut.

V. JENIS MAKANAN DAN KANDUNGAN

ISOFLAVON KEDELAI

Kedelai mentah memiliki total isoflavon sekitar

150 mg per 100 gram, dan tepung kedelai bisa
memiliki sebanyak 200 mg isoflavon per 100
gram. Produk olahan kedelai seperti tahu
hanya menyediakan sekitar 20-50 mg isoflavon
per 100 gram. Kecap dan minyak kedelai tidak
mengandung isoflavon. Produk kedelai yang
digunakan sebagai bahan tambahan pangan,
seperti isolat dan konsentrat protein kedelai,
mempunyai kandungan isoflavon yang
bervariasi, tergantung bagaimana proses
pengolahannya.

Selama dekade lalu, sejumlah produk
kedelai telah dirancang agar memiliki kuantitas
isoflavon yang tinggi atau lebih tinggi dari
produk pangan olahan kedelai biasanya,
beberapa sebanding dengan produk tepung
kedelai yang memiliki kandungan isoflavon
alami tertinggi. Produk-produk baru ini telah
dihilangkan kandungan lemak dan
karbohidratnya.

Kemampuan memproduksi produkkedelai
dalam bentuk yang diinginkan dengan tingkat
isoflavon yang tinggi telah dimungkinkan oleh
teknologi komersialyang memungkinkanisolasi
isoflavon, yang kemudian ditambahkan ke
dalam produk kedelai (seperti tepung protein
kedelai) atau dimasukkan ke dalam kapsul
dan tablet. Studi klinis menggunakan isoflavon
kedelai dengan kisaran dosis 60-80 mg hingga
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jumlah tertinggi mencapai 200 mg,
menunjukkan bahwa senyawa ini berguna.
Jumlah ini dapat dipenuhi oleh mereka yang
menggemari produk kedelai seperti tahu,
tempe, susu kedelai, dan produk pengganti
daging berbasis kedelai, tetapi tidak untuk
mereka yang hanya memakan produk kedelai
pada waktu-waktu tertentu saja atau dalam
jumlah yang kecil.

VI. PENUTUP

Produk kedelai yang mengandung
isoflavonoid berperan dalam pencegahan
beberapa jenis kanker seperti kanker payudara,
kanker prostat, kanker paru-paru, kanker kolon,
dan kanker endometrial. Konsentrasi senyawa
ini dalam plasma dapat dengan mudah
mencapai level aktif secara biologis tanpa efek
racun. Melalui efek penghambatan faktor
pertumbuhan, tyrosin kinase dan angiogenesis,
genistein dapat menjadi penghambat umum
dalam pertumbuhan kanker. Melalui modulasi
transport obat, genistein dapat menjadi additive
yang baik untuk menyempurnakan terapi
kanker. Efek biologis yang digambarkan dapat
juga digunakan sebagai strategi pencegahan
bagi penyakit lain seperti kardiovaskuler dan
osteoporosis melalui efek estrogenik dan
antioksidatif yang dimilikinya.
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