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Abstract. Tuberculosis (TB) is still a health problem in Indonesia and around the
world. Traditional medicine, including herbal medicine, has been recommended by
WHO for the maintenance of public health, prevention, and treatment of diseases,
especially chronic diseases, one of which is TB. Several studies have stated that the
role of antioxidants and immunomodulators in herbs is important for TB patients as
a complementary therapy. This study aims to determine the effect of giving herbs to
TB patients as antioxidants and immunomodulators. The research was conducted
using the Scoping Review method by searching for articles from the Pubmed, Science
Direct, ProQuest, and Springerlink databases. obtained 892 articles, then the inclusion
criteria were carried out so that the number of articles obtained was 3 articles. The
results stated in the first article stated that Withania somnifera was able to increase
CD4 and CD8, the second article showed gingerol could reduce TNF-alpha and MDA
levels, and the third article showed green tea could reduce NO production levels. The
conclusion from the three studies is that herbal therapy is able to increase CD4 and
CD8, reduce TNF-alpha levels, and reduce NO production levels.
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Abstrak. Tuberkulosis (TB) masih menjadi masalah Kesehatan di Indonesia dan di
dunia. Pengobatan tradisional termasuk obat herbal telah direkomendasikan oleh
WHO untuk pemeliharaan Kesehatan masyarakat, pencegaha, dan pengobatan
penyakit terutama penyakit kronis salah satu nya adalah TB. Beberapa penelitian
menyebutkan peranan antioksidan dan imunomodulator pada herbal penting bagi
pasien TB sebagai terapi komplementer. penelitian ini bertujuan untuk mengetahui
pengaruh pemberian herbal pada pasien TB sebagai antioksidan dan
imunomodulator. Penelitian dilakukan dengan metode Scoping Review dengan
pencarian artikel yang berasal dari database Pubmed, Science Direct, Pro Quest, dan
Springerlink. Didapatkan 892 artikel, kemudian dilakukan kriteria inklusi sehingga
jumlah artikel yang didapat adalah 3 artikel. Hasil pada artikel pertama menyebutkan
bahwa Withania somnifera mampu meningkatkan CD4 dan CD8, pada artikel kedua
menunjukan gingerol dapat menurunkan Level TNF alpha dan MDA, dan pada artikel
ketiga menunjukan Green tea dapat menurunkan level produksi NO. Kesimpuulan
dari ketiga penelitian tersebut adalah terapi herbal mampu meningkatkan CD4 dan
CD8, mampu menurunkan level TNF alpha, dan mampu menurunkan level produksi
NO.

Kata Kunci: Terapi Herbal, Tuberkulosis, Antioksidan, Imunomodulator.
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A. Pendahuluan

Tuberkulosis adalah suatu penyakit menular yang masih menjadi masalah kesehatan di
Indonesia dan di dunia. Tuberkulosis menjadi salah satu penyebab utama kematian di seluruh
dunia. Kematian akibat TB mengalahkan angka kematian karena Human Immunodeficiency
Virus (HIV)/Acquired Immune Deficiency Syndrome (AIDS).! Asia Tenggara dan Afrika
menyumbang hampir sekitar 70% dari keseluruhan TB global.? Terdapat delapan negara
penyumbang dua pertiga dari total kasus TB global, dan salah satu nya adalah negara Indonesia
yaitu sebesar 8,5%.

Pengobatan dan penanganan menjadi tatalaksana suatu kasus TB di Fasilitas Pelayanan
Kesehatan, pengawasan kepatuhan menelan obat, pemantauan kemajuan pengobatan, dan hasil
pengobatan. Pelacakan kasus mangkir menjadi salah satu tata laksana kasus TB. Pedoman
nasional pelayanan kedokteran tuberkulosis menjadi acuan untuk tata laksana kasus TB.2
Masalah dasar dalam pengobatan TB adalah lamanya terapi yang diperlukan untuk
penyembuhan.* lamanya terapi yang diperlukan untuk penyembuhan dapat memberikan reaksi
merugikan yang dapat menyebabkan morbiditas yang signifikan.> beberapa efek samping,
termasuk gejala gastrointestinal, gangguan fungsi hati, dan insufisiensi ginjal sering
mempengaruhi kepatuhan pasien, yang tidak kondusif untuk hasil pengobatan.®

Infeksi M.tb sangat bergantung pada beberapa faktor seperti faktor genetik host, genetik
bakteri, status Kesehatan tubuh, dan gizi dari host.” Pada saat peradangan paru, Reactive Oxygen
Species (ROS) akan meningkat dikarenakan adanya suatu phagocytic Respiratory Burst,
Reactive Oxygen Species dapat menginduksi suatu mekanisme kerusakan jaringan dikarenakan
radikal bebas yang menyebabkan banyak kejadian patologis dinamakan Lipid Peroxidation
(LP). Tumor Necrosis Factor (TNF) juga memainkan banyak peran dalam respon imun dan
patologis pada TB. Proses inflamasi membuat ROS meningkat, menyebabkan suplementasi
antioksidan menjadi penting karena dapat menurunkan ROS sebagai radikal bebas yang dapat
berbahaya bagi tubuh.?

Penggunaan obat tradisional termasuk obat herbal telah direkomendasikan oleh WHO
untuk pemeliharaan Kesehatan masyarakat, pencegahan dan pengobatan penyakit, terutama
untuk penyakit degeneratif, kanker dan pengobatan penyakit kronis yang salah satu nya adalah
penyakit TB. penggunaan obat herbal secara umum lebih aman dibanding penggunaan obat
modern karena obat herbal memiliki efek samping yang relatif kecil.®

Peranan antioksidan pada obat herbal sangat penting untuk mencegah stres oksidatif dan
mencegah berbagai etiologi penyakit.’® Antioksidan banyak terdapat pada tanaman herbal.
Suplementasi tanaman herbal dapat meningkatkan status anti inflamasi dan antioksidan.!!
beberapa obat herbal memiliki zat yang bersifat anti-inflamasi dan antioksidan yang baik untuk
tubuh.'2Pada penelitian Sahebkar disebutkan bahwa Herbal mampu untuk menurunkan ekspresi
TNF dalam tubuh.'® Salah satu senyawa yang berfungsi sebagai antioksidan adalah senyawa
flavonoid, dikatakan dalam sebuah penelitian senyawa flavonoid dapat menangkap secara
langsung radikal bebas dengan cara menyumbang atom hidrogen.?

Imunomodulator pun tidak kalah penting dengan antioksidan karena imunomodulator
dapat menstimulasi, mensupresi atau memodulasi sistem imun baik itu bawaan maupun adaptif
sehingga apabila tubuh terkena suatu infeksi maka sistem imun akan mempunyai pertahanan
yang dapat mencegah dampak buruk dari adanya suatu patologis. Sumber imunomodulator
selain bisa ditemukan di obat atau bahan sintesis nampaknya banyak terdapat pula pada bahan
alami atau herbal .4

Menurut WHO definisi herbal adalah tanaman yang bagian daun, bunga, buah, biji,
batang, kayu, kulit kayu, akar, rimpang atau bagian lain dari tanaman tersebut memungkinkan
seluruhnya untuk terfragmentasi. Sedangkan pengobatan herbal adalah penggunaan obat untuk
mengurangi, menghilangkan penyakit atau menyembuhkan seseorang dari penyakit dengan
menggunakan bagian-bagian dari tanaman seperti biji, bunga, daun, batang, dan akar yang
kemudian diolah menjadi obat herbal.®

Indonesia merupakan negara yang kaya akan aneka ragam tumbuhan. Hal ini
dikarenakan Indonesia memiliki iklim yang berbeda dibanding negara-negara yang lain yaitu
mempunyai iklim yang tropis. Tanaman herbal yang dikenal memiliki efek samping yang
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rendah baru-baru ini digunakan untuk upaya pengobatan penyakit, mengurangi penggunaan obat
kimia, dan untuk mengurangi efek samping dari penggunaan obat kimia. Adapun untuk macam-
macam herbal yang ada di Indonesia dapat dibagi menjadi tiga bagian yaitu tanaman berbuah,
tanaman berbunga, serta rempah-rempah. Contoh untuk tanaman herbal berbuah adalah
belimbing, mengkudu, papaya, alpukat, dan jeruk nipis. Contoh untuk tanaman herbal berbunga
adalah kumis kucing dan kemuning. Contoh untuk tanaman herbal rempah-rempah adalah
kunyit, kayu manis, jintan hitam, jahe, temulawak, kapulaga, dan kencur. Tiga bagian herbal
tersebut dapat mengobati berbagai jenis penyakit seperti penyakit ginjal, diabetes, asam urat,
tuberkulosis, kanker, dan jantung.'®

Tumbuhan yang mengandung senyawa seperti fenol, flavonoid, dan kurkuminoid
memiliki aktivitas sebagai antioksidan. Antioksidan adalah sekelompok bahan kimia yang
melindungi system biologis dari efek yang berpotensi berbahaya dari proses atau reaksi
oksidatif. Selai dapat mengurangi senyawa radikal bebas, antioksidan dapat meningkatkan daya
tahan tubuh dengan meningkatkan efektivitas sel darah putih dalam menjaga sistem kekebalan
tubuh.” Diharapkan dengan memperkuat sistem kekebalan tubuh, dapat mengurangi kerentanan
terhadap berbagai penyakit, salah satu nya adalah penyakit TB. Maka dari itu peneliti ingin
mengetahui bahwa terapi herbal dapat berpengaruh pada pasien TB sebagai antioksidan dan
imunomodulator. Dari sini peneliti melakukan scoping review mengenai pengaruh terapi herbal
pada pasien tuberkulosis sebagai antioksidan dan imunomodulator.

B. Metodologi Penelitian

Pencarian artikel dilakukan pada empat database, yaitu PubMed, Science direct, Proquest, dan
Springerlink. Terdapat kriteria inklusi dan terdapat perbedaan keywords pada masing masing
database (Tabel 1). Kriteria inklusi diantaranya Artikel penelitian yang telah diterbitkan
(publish) pada jurnal internasional yang berkaitan dengan permasalahan penelitian, dari empat
database yaitu dari pubmed, science direct, proquest dan springerlink dengan kata kunci
pengaruh terapi herbal pada tuberkulosis sebagai antioksidan dan imunomodulator. Artikel
penelitian diterbitkan dimulai 2010 — 2021. Artikel penelitian yang dapat diakses secara penuh
(full text) dan Artikel berbahasa Inggris. Untuk Populasi yang akan dimasukan dari penelitian
ini adalah pasien TB untuk Intervensi dari penelitian ini adalah terapi herbal, untuk
Comparationnya pasien yang tidak diberikan terapi herbal dan outcome pada penelitian ini
adalah peningkatan CD4 dan CD8, dan penurunan level Tumor Necrosis Factor alpha (TNF
Alpha), Nitric Oxide (NO), dan Malondialdehid (MDA).

Tabel 1. keyword pada database

Database: Keywords dan Query
PubMed.[Mesh] Keyword : ("Phytotherapy"[Mesh]) AND "Tuberculosis"[Mesh]

Science Direct Keyword: phytotherapy AND tuberculosis AND antioxidant OR
imunomodulator

Proquest Keyword : phytotherapy AND tuberculosis AND antioxidant OR
imunomodulator

Springerlink Keyword : phytotherapy AND tuberculosis AND antioxidant OR
imunomodulator

Hasil pencarian artikel-artikel dari ketiga database tersebut disaring mengikuti alur
PRISMA yang tertera
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Gambar 1. Tahapan Pencarian dan Seleksi Artikel hingga Menjadi Artikel yang Di-review

Jumlah pencarian artikel pada database tersebut sebanyak 892 artikel. Setelah
melalui penyaringan dengan kriteria inklusi didapatkan 220 artikel setelah dilakukan
Kriteria ekslusi terdapat duplikasi sebanyak 16 artikel. Artikel eligible dipilih berdasar
atas kriteria patient, intervention, comparision, outcome, and study (PICOS).

C. Hasil Penelitian dan Pembahasan

Tabel 1. Hasil scoping Review (pengaruh terapi herbal pada pasien tuberkulosis sebagai
antioksidan dan imunomodulator) disajikan dalam tabel berikut.
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0 Tahun respon  si pengukura
Lokasi den n
Desain
peneliti
an
1 Compar Mengetahu 60 total Partisip Pada Analisis dan - Selama
ative i efek subjek; an penelitian  representasi 12
study of  Withania Rando  dibagi ini grafis dari data minggu
effect of somnifera  mized menjadi  dilakukan  dilakukan dengan  peneliti
Withani  pada Control dua pemeriksa  perangkat lunak an
a pasien led grup an statistik berlang
somnife terdiagnosi Trial interven Hemoglob tervalidasi sung
raasan sTB (RCT)  si, yaitu in, Red GraphPad terdapat
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Pada ketiga artikel tersebut menunjukan bahwa satu artikel menunjukan adanya efek
herbal sebagai imunomodulator pada pasien tuberkulosis yaitu penelitian Kumar dkk.8 yang
meneliti tentang efek Withania somnifera pada pasien tuberkulosis dengan hasil terdapat
peningkatan kadar CD4 dan CD8, dua artikel menunjukan efek herbal sebagai antioksidan yaitu
penelitian Kulkarni dkk yang meneliti efek ekstrak jahe pada pasien tuberkulosis dengan hasil
MDA yang menurun, dan penelitian Agarwal dkk.!® yang meneliti tentang efek Green tea
(cetachin) pada pasien tuberkulosis dengan hasil LP dan NO yang menurun.

Didapatkan pada penelitian Kumar dkk (2016) bahwa Withania somnifera mampu untuk
menjadi imunomodulator pada pasien tuberkulosis dengan dibuktikan oleh data yang
menunjukan bahwa CD4 dan CD8 terdeteksi meningkat secara signifikan, pada kelompok
intervensi sekitar 42.32% CD4 mengalami peningkatan. hal ini lebih besar dibandingkan dengan
kelompok kontrol yang meningkat hanya sekitar 20.18%.¢ ini selaras dengan penelitian Mikolai
dkk yang dilakukan secara In Vivo. Pada penelitian tersebut menunjukan peningkatan jumlah
dan aktivasi dari CD4 dan CD8 sebagai efek imunomodulator yang berasal dari Withania
somnifera. Hal ini memungkinkan menyebabkan withania somnifera memiliki mekanisme efek
terhadap peningkatan produksi T helper 1 (Thl) yang diketahui bermanfaat untuk melawan
bakteri dan virus.?° Dengan adanya mekanisme tersebut menunjukan bahwa withania somnifera
mampu menurunkan gejala batuk, demam, sakit badan serta gejala TBC lainnya dengan diikuti
dengan perubahan parameter imunologi seperti peningkatan kadar CD4 dan CD8 pada pasien
dengan pemberian Withania somnifera.

Pada penelitian yang dilakukan oleh Kulkarni dkk (2016) menunjukan bahwa zingiber
officinale mampu menurunkan secara lebih TNF alpha dan MDA pada grup intervensi
dibandingkan grup placebo. Konsentrasi serum MDA, yang menunjukan pengukuran LP dalam
tubuh mencerminkan adanya suatu stres oksidatif, MDA secara signifikan ditemukan lebih
tinggi pada pasien TB yang menandakan bahwa pasien TB mengalami stres oksidatif.® Gingerol
merupakan senyawa yang banyak terdapat pada jahe yang dapat menjadi suatu antioksidan yang
berasal dari herbal. hal ini selaras dengan penelitian yang dilakukan oleh Lin dkk.?® (2014) yang
menyatakan bahwa gingerol dapat menjadi senyawa antioksidan dengan mekanisme transfer
atom hidrgoen yang diuji dengan DPPH sehingga spesies yang bersifat reaktif tersebut dapat
menjadi suatu spesies yang tidak bersifat reaktif.?®> Menurut penelitian Pizzino dkk.?? (2017)
Peningkatan reaktif oksigen dapat meningkatkan proses inflamasi sistemik atau kronis.?? Ini
dikarenakan aktivasi berbagai kinase yang melibatkan jalur dan faktor transkripsi seperti
Nuclear Faktor kappa-B (NF-kB) dan Activator Protein 1 (AP-1) sehingga penrurunan reaktif
oksigen dapat mencegah suatu peradangan yang bersifat sistemik atau kronis.

Pada penelitian yang dilakukan oleh Agarwal dkk.*® (2010) menunjukan bahwa ekstrak
Green tea (Catechins) memiliki efek sebagai antioksidan pada pasien tuberkulosis. Hal ini
dibuktikan dengan suatu penurunan pada produksi NO dan LP pada grup intervensi catechins
sedangkan diperlihatkan bahwa peningkatan produksi NO dan LP terjadi pada pasien dalam
grup plasebo.® Catechins merupakan golongan senyawa polifenol yang banyak terdapat pada
green tea. Hasil pada penelitian Agarwal dkk selaras dengan penelitian yang dilakukan oleh
Bernatoniene dkk.?* (2018) bahwa catechin memiliki efek antioksidan dengan dua mekanisme
yaitu mekanisme langsung dan tidak langsung. Mekanisme langsung dengan cara mengambil
langsung radikal bebas dan mekanimse tidak langsung menginduksi antioksidan, menginhibisi
enzim pro-oksidan, dan memproduksi enzim antioksidan dan enzim detoksifikasi fase I1.2! Hal
tersebut membuktikan bahwa Green tea (Catechin) memiliki efek antioksidan dengan
dibuktikan dengan radikal bebas berupa LP dan NO yang menurun pada grup intervnsi catechin.

D. Kesimpulan
Berdasarkan hasil penelitian yang telah dilakukan, maka diperoleh beberapa kesimpulan
diantaranya adalah sebagai berikut:
1. Kesimpulan umum: Berdasarkan hasil pencarian artikel yang telah di-review, tiga artikel
menunjukakan bahwa terdapat pengaruh herbal pada pasien tuberkulosis sebagai
antioksidan dan imunomodulator.
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2. Kesimpulan khusus: Terdapat pengaruh efek imunomodulator pada pasien tuberkulosis
setelah pemberian akar Whithania somnifera. Senyawa terbanyak yang terdapat pada
withania somnifera adalah lignan. Withania somnifera diberikan dengan dosis 500 mg
2x1 selama 12 minggu didapatkan hasil akhir yaitu peningkatan kadar CD4 dan CDS8.
Terdapat pengaruh efek antioksidan pada pasien tuberkulosis setelah pemberian herbal
ekstrak Zingiber officinale, senyawa yang terbanyak dalam herbal tersebut yaitu
gingerol. Ekstrak zingiber officinale diberikan pada pasien dengan dosis 500 mg 2x1
selama 12 minggu didapatkan hasil penurunan TNF alpha dan MDA. Terdapat pengaruh
efek antioksidan pada pasien tuberkulosis setelah pemberian herbal ekstrak Green tea,
senyawa terbanyak dalam herbal tersebut adalah cathecin lalu diberikan pada pasien
dengan dosis 500 mikro gram diberikan sebanyak tiga hari dalam satu minggu selama
tiga bulan dengan hasil penurunan LP dan NO.
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