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Abstract

Background: Hyperuricemia is a condition where uric acid levels in the blood increase more than 6 mg/dL.
Tapak liman (Elephantopus scaber) contains flavonoid compounds that are reported to inhibit the activity of
the xanthine oxidase enzyme that causes hyperuricemia. Several Asteraceae tribes have activity as
antihyperuricemia, one of which is the tapak liman plant (E. scaber) because of the compounds contained in
the flavonoid group which has a working mechanism as an inhibitor of the xanthine oxidase enzyme.
Objective: To determine the types of flavonoid compounds in tapak liman (E. scaber) plants that have
antihyperuricemic activity.

Method: This research is qualitative research using Literature Review Article (LRA) using Google Scholar,
PubMed, ResearchGate, and Science direct databases with keywords related to the research topic, namely
"Elephantopus scaber, antihyperuricemia, tapak liman, xanthine oxidase, flavonoids".

Results: Compounds from the flavonoid group in tapak liman that have the potential as antihyperuricemia
are luteolin compounds, luteolin-7-glucoside, quercetin, and rutin with the mechanism of inhibiting the
activity of the xanthine oxidase enzyme.

Conclusion: compounds from the flavonoid group in tapak liman that have the potential as
antihyperuricemic compounds are luteolin, luteolin-7-glucoside, quercetin, and rutin.
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Intisari

Latar belakang: Hiperurisemia merupakan suatu kondisi terjadinya peningkatan kadar asam urat dalam
darah lebih dari 6 mg/dL. Tapak liman (E. scaber) mengandung senyawa flavonoid yang dilaporkan dapat
menghambat aktivitas enzim xantin oksidase penyebab hiperurisemia. Beberapa suku Asteraceae memiliki
aktivitas sebagai antihiperurisemia, salah satunya adalah tanaman tapak liman (E. scaber) karena adanya
senyawa yang terkandung yaitu golongan flavonoid yang memiliki mekanisme kerja sebagai inhibitor enzim
xanthin oksidase.

Tujuan: Mengetahui jenis-jenis senyawa flavonoid dalam tanaman tapak liman (E. scaber) yang memiliki
aktifitas sebagai antihiperurisemia.

Metode: Penelitian ini merupakan penelitian kualitatif menggunakan Literature Review Article (LRA)
menggunakan database Google Scholar, PubMed, ResearchGate dan Science direct dengan kata kunci yang
berkaitan dengan topik penelitian, yaitu “Elephantopus scaber, antihiperurisemia, tapak liman, xantin
oksidase, flavonoid”.

Hasil: Senyawa golongan flavonoid pada tapak liman yang berpotensi sebagai antihiperurisemia yaitu
senyawa luteolin, luteolin-7-glukosida, kuersetin, dan rutin dengan mekanisme menghambat aktivitas enzim
xantin oksidase.

Kesimpulan: Senyawa golongan flavonoid pada tapak liman yang berpotensi sebagai antihiperurisemia yaitu
senyawa luteolin, luteolin-7-glukosida, kuersetin, dan rutin

Kata kunci : Elephantopus scaber, antihyperuricemia, tapak liman, xanthine oxidase, flavonoid
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1. Pendahuluan

Penanganan hiperurisemia biasanya dimulai dengan perubahan gaya hidup yaitu
membatasi asupan makanan yang mengandung purin tinggi. Salah satu farmakoterapinya
menggunakan allopurinol yang bekerja sebagai inhibitor enzim xanthin oksidase yang mengambat
produksi asam urat dan sintesis purin. Allopurinol tidak dianjurkan memulai terapinya pada saat
ada serangan hiperurisemia akut, tapi bisa diberikan dengan kolsikin atau OAINS. Penggunaannya
seringkali dibatasi oleh efek samping yang ditimbulkan bila digunakan dalam jangka panjang
seperti demam, reaksi alergi, nekrosis hati, ruam kulit, dan nefropati (Fitriani et al, 2017;
Perhimpunan_Reumatologi_Indonesia, 2018; Tsuchida, 2002). Beberapa suku Asteraceae memiliki
aktivitas sebagai antihiperurisemia, salah satunya adalah tanaman tapak liman (E. scaber) karena
adanya senyawa yang terkandung yaitu golongan flavonoid yang memiliki mekanisme kerja sebagai
inhibitor enzim xanthin oksidase (Musdja et al., 2019; Sutema, 2017). Selain flavonoid, tapak liman
juga mengandung metabolit sekunder yang lain, yaitu tanin, saponin, dan triterpenoid/steroid
(Nasution et al, 2021). Tanaman tapak liman (E. scaber) selain memiliki aktivitas sebagai
antihiperurisemia, juga terbukti berkhasiat sebagai antiinflamasi, antibakteri, antivirus, diuretik,
sitotoksik, dan hepatoprotektif (Harmanto et al., 2019). Maka dalam pembuatan Literature Review
Article ini dipilih tanaman tapak liman sebagai antihiperurisemia berdasarkan kandungan senyawa
aktifnya, karena masih banyak masyarakat yang belum tahu manfaat atau aktivitasnya sebagai
antihiperurisemia tanaman tapak liman sebenarnya banyak dijumpai di lingkungan masyarakat

sekitar.

2. Metode

Penelitian ini merupakan penelitian kualitatif menggunakan Literature Review Article (LRA)
untuk mengetahui potensi senyawa aktif tanaman tapak liman (E. scaber) sebagai
antihiperurisemia. Proses pencarian literatur dilakukan dengan menggunakan data yang
dikumpulkan melalui instrumen pencarian online terbitan nasional ataupun internasional, dalam
database elektronik seperti Google Shcolar, PubMed, Researchgate dan Science direct dengan
menggunakan kata kunci yang berkaitan dengan topik penelitian, yaitu “Elephantopus scaber,
antihiperurisemia, tapak liman, xantin oksidase, flavonoid”. Artikel atau jurnal literatur yang sudah
didapatkan, kemudian disesuaikan dengan kriteria inklusi yaitu artikel 10 tahun terakhir dari
database Google Scholar, PubMed, ResearchGate dan Science direct dan Kkriteria eksklusi yaitu

literature yang tidak sesuai topik dan selanjutnya dilakukan review.
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3. Hasil dan pembahasan

Artikel yang digunakan merupakan artikel hasil penelitian (original research) sesuai dengan
kata kunci dan merupakan artikel 10 tahun terakhir dari database Google Shcolar, PubMed,
ResearchGate dan Science direct. Tanaman tapak liman mengandung senyawa flavonoid yang
berpotensi sebagai antihiperurisemia melalui mekanisme inhibitor xanthine oxidase. Berdasarkan
hasil pencarian literatur, berikut beberapa senyawa aktif flavonoid yang berpotensi sebagai

antihiperurisema dirangkum dalam tabel 1 dibawah ini:

Tabel 1. Senyawa aktif dan mekanisme kerja antihiperurisemia

Senyawa Struktur kimia Desain Dosis/ICso Referensi
aktif studi
Luteolin Invivodan - Dosis 50 mg/kg.  (Lodhi et al, 2020; Yan et
in vitro - 1Cs0 4,79 puM. al, 2013)
Quersetin Invivodan - Dosis 100 dan (Huang et al, 2011; Zhang
in vitro 200 mg/kg. etal,2018)
- ICso 2,74 pmol
L-l
Rutin In vivo - Dosis 150 dan (Chen et al, 2013; Huang
300 mg/kg etal,2011)
- Dosis 25 dan 50
mg/kg
Luteolin-7- 4P In vitro - 1Cs023,61 uM (Song et al., 2014)
glukosida oL o O o

Hasil dari penelusuran artikel menunjukkan bahwa tanaman tapak liman (E. scaber)
berpotensi sebagai antihiperurisemia karena adanya kandungan senyawa golongan flavonoid yaitu
luteolin, luteolin-7-glukosida, quersetin dan rutin yang terlihat dari beberapa penelitian yang telah
dilakukan oleh peneliti. Dari penelitian sebelumnya dilaporkan bahwa flavonoid berpotensi
menurunkan kadar asam urat dalam darah dengan cara menghambat aktivitas xantin oksidase.
Pada penelitian yang dilakukan Musdja et al., ( 2019), bahwa tapak liman pada dosis 350 mg/200 g

BB dapat menurunkan kadar asma urat dengan presentase tertinggi yaitu 43% (Musdja et al., 2019).
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Penelitian lainnya juga melaporkan bahwa tanaman tapak liman dapat menghambat aktivitas
enzim xantin oksidase yang diuji secara in vitro pada nilai ICso sebesar 0,85-4,19 pM (Zhao et al.,
2020).

Luteolin (3'4',5,7-tetrahidroksiflavon) merupakan senyawa kimia golongan flavonoid yang
termasuk dalam subkelas flavon. Luteolin memiliki struktur C6-C3-C6, memiliki dua cincin benzena,
cincin ketiga yang mengandung oksigen, dan ikatan rangkap karbon yang merupakan struktur
penting terkait dengan aktivitas biokimia dan biologisnya. Luteolin stabil terhadap panas. Lodhi et
al, (2020), meneliti bahwa luteolin dapat menurunkan kadar asam urat yang signifikan dengan
dosis 50 mg/kg dengan adanya edema pada kaki tikus yang diinduksi kristal MSU (Lodhi et al,
2020). Penelitian sebelumnya juga melaporkan, bahwa luteolin dapat menghambat aktivitas enzim
xantin oksidase secara signifikan pada nilai ICso sebesar 4,79 pM dengan mengukur pembentukan
asam urat menggunakan spektrofotometri secara kontinyu pada panjang gelombang 290 nm
dengan substrat xantin (Yan et al,, 2013).

Senyawa quersetin dikategorikan sebagai flavonol yang merupakan salah satu subkelas dari
flavonoid. Nama IUPAC untuk quersetin adalah 3,3',4',5,7-pentahidroksiflavon, dimana quersetin
memiliki gugus OH yang menempel pada posisi 3,5,7,3', dan 4'. Quersetin adalah aglikon, tidak
memiliki gula yang melekat. Berbentuk kristal jarum kuning yang sepenuhnya tidak larut dalam air
dingin, kurang larut dalam air panas, tetapi cukup larut dalam alkohol dan lipid (Li et al,, 2017).
Yuan et al, (2019) meneliti bahwa quersetin memiliki aktivitas penghambatan enzim xantin
oksidase yang diuji secra in vitro menggunakan spektrometer UV-Vis pada absorbansi 295 nm
dengan mendapatkan nilai ICso 0,0001 umolL™ (Yuan et al, 2019). Penelitian sebelumnya juga
menyatakan bahwa quersetin secara signifikan dapat menghambat pembentukan asam urat yang
dikatalisis oleh xantin oksidase dengan melakukan pengujian secara in vitro dengan didapatkan
nilai ICso pada quersetin yaitu 2,74 pmolL’(Zhang et al., 2018). Huang et al (2011) juga meneliti
senyawa quersetin secara in vivo, pada dosis 100 dan 200 mg/kg quersetin dapat menghambat
aktivitas xantin oksidase hati secara signifikan (Huang et al,, 2011) .

Rutin (quersetin-3-0-rutinosida) adalah salah satu senyawa fenolik paling populer yang
ditemukan di berbagai spesies tanaman (Dawidowicz et al, 2016). Rutin mempunyai rumus
molekul C27H30016.3H20 dengan berat molekul sebesar 664,59. Rutin adalah suatu glikosida yang
merupakan hasil kondensasi aglikon quersetin dengan gula rutinosa. Rutin merupakan
bioflavonoid kapiler yang dapat berinteraksi dengan beberapa jenis metabolit dan sistem enzim
sehingga memberikan efek terhadap sistem vaskular. Rutin juga dapat digunakan untuk

menyembuhkan berbagai penyakit, seperti hipertensi, pendarahan yang bersifat keturunan seperti
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hemofilia, sakit kepala, dan pendarahan gusi. Chen et al, (2013) menyatakan bahwa senyawa rutin
(quersetin-3-0-rutinosida) dapat menurunkan kadar asam urat dan kadar serum kereatin pada
dosis 25 dan 50 mg/kg, yang dilakukan menggunakan hewan uji tikus yang telah diinduksi oleh
kalium oksonat (Chen et al., 2013). Penelitian sebelumnya juga menyatakan bahwa rutin dapat
menghambat aktivitas xantin oksidase pada dosis 150 dan 300 mg/kg (Huang et al,, 2011).
Luteolin-7-glukosida adalah komponen aktif utama luteolin. Senyawa ini memiliki beberapa
bioaktif seperti anti-tumor,antioksidan, antiinflamasi, dan perlindungan sistem saraf. Luteolin-7-
glukosida merupakan senyawa golongan flavonoid yang termasuk kedalam subkelas flavon(Chen et
al, 2018). Hasil penelitian yang dilakukan oleh Song et al,, (2014), menyatakan bahwa luteolin-7-
glukosida dapat menghambat aktivitas xantin oksidase dengan nilai ICso sebesar 23,61uM yang

dilakukan dengan menggunakan spektofotometri pada absorbansi 290 nm (Song et al., 2014).

4. Kesimpulan
Senyawa flavonoid tanaman tapak liman (E. scaber) yang berpotensi sebagai

antihiperurisemia yaitu senyawa luteolin, luteolin-7-glukosida, quersetin, dan rutin.
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