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Abstract. White turmeric (Curcuma zedoaria (Christm.) Roscoe) belongs to the
genus Curcuma which has long been used as a medicinal plant. White turmeric is a
plant that contains secondary metabolites and pharmacological activities such as
anticancer, antioxidant, antibacterial, antihyperglycemic, and anti-inflammatory.
The purpose of this study is to find out what chronic diseases can be overcome by
the white turmeric rhizome and to determine the mechanism of action from a
molecular point of view. The research method used is the Systematic Literature
Review with literature searches related to chronic diseases that can be overcome by
the white turmeric rhizome. The data obtained are then displayed in the form of
tables and descriptions. The results showed that the white turmeric rhizome can be
used in chronic diseases such as cancer, diabetes mellitus, and atherosclerosis.
Based on the results from the literature, it was found that the average anticancer
activity is known to has a mechanism of inducing apoptosis in cancer cells by
activating caspase 3, caspase 8, and caspase 9. In diabetes mellitus, it has
antihyperglycemic activity by repairing pancreatic beta cells and increasing
pancreatic beta cells to secrete insulin. Then based on literature searches
atherosclerosis provides antiatherogenic effects and can inhibit cathepsin activity in
atherogenic aortic plaques.

Keywords: Curcuma zedoaria, Pharmacological activity, Chronic disease,
Mechanism of action, Molecular.

Abstrak. Temu putih (Curcuma zedoaria (Christm.) Roscoe) termasuk ke dalam
genus Curcuma yang sudah lama digunakan sebagai tanaman obat. Temu putih
merupakan tanaman yang memiliki kandungan senyawa metabolit sekunder dan
aktivitas farmakologi seperti antikanker, antioksidan, antibakteri, antihiperglikemia,
dan antiinflamasi. Tujuan dari penelitian ini yaitu untuk mengetahui penyakit kronis
apa saja yang dapat diatasi oleh rimpang temu putih dan untuk mengetahui
mekanisme aksi yang ditinjau dari molekuler. Metode penelitian yang digunakan
yaitu Systematic Literature Review dengan penelusuran pustaka terkait penyakit
kronis yang dapat diatasi oleh rimpang temu putih. Data yang diperoleh kemudian
ditampilkan dalam bentuk tabel dan uraian. Hasil yang didapat menunjukkan bahwa
rimpang temu putih dapat digunakan pada penyakit kronis seperti kanker, diabetes
mellitus, dan aterosklerosis. Berdasarkan hasil dari literatur yang didapat bahwa
rata-rata pada aktivitas antikanker diketahui memiliki mekanisme menginduksi
apotosis pada sel kanker dengan cara mengaktivasi caspase 3, caspase 8, dan
caspase 9. Pada diabetes mellitus memiliki aktivitas sebagai antihiperglikemia
dengan memperbaiki sel beta pankreas dan meningkatkan sel beta pankreas untuk
mensekresi insulin. Kemudian berdasarkan penelusuran pustaka aterosklerosis
memberikan efek antiaterogenik dan dapat menghambat aktivitas cathepsin pada
plak aorta aterogenik.

Kata Kunci: Curcuma zedoaria, Aktivitas farmakologi, Penyakit kronis,
Mekanisme aksi, Molekuler.

82



Studi Aktivitas Farmakologi Rimpang Temu Putih ...| 83

A. Pendahuluan

Penyakit kronis ialah penyakit atau gangguan yang sudah berlangsung lama. Penyakit kronis
juga merupakan permasalahan kesehatan serius dan sebagai penyebab kematian terbesar di
dunia. Seperti contohnya penyakit diabetes mellitus, kanker, kardiovaskular, kusta, epilepsi,
HIV AIDS, TBC, leukimia, dan sebagainya [1].

Berdasarkan hasil survei Riskesdas [2] pada tahun 2008, 36 juta orang di seluruh
dunia meninggal karena penyakit kronis atau setara dengan 36% dari jumlah kematian di
seluruh dunia. Penyakit kronis merupakan penyebab kematian utama di Indonesia.
Berdasarkan diagnosis dokter mengatakan bahwa di Indonesia prevalensi diabetes mellitus
sebanyak 6,3% diusia 55-64 tahun. Sedangkan pada penduduk yang berusia lebih dari 15
tahun sebanyak 10,9% [3]. Penyakit kanker sendiri di Indonesia pada tahun 2013 yaitu sebesar
1,4% atau dapat diperkirakan sekitar 347,792 orang [4].

Masyarakat meyakini bahwa pada tanaman obat yang mengandung senyawa kimia
alami, memiliki efek farmakologis, dan bioaktivitas yang diketahui penting terhadap penyakit
infeksi hingga penyakit degenerative [5]. Kemudian WHO menyarankan penggunaan obat
tradisional termasuk herbal dalam pemeliharaan kesehatan masyarakat, pencegahan dan
pengobatan penyakit, seperti pada penyakit kronis [6].

Obat dapat digolongkan dalam berbagai cara, dengan berdasarkan aksi farmakologinya
dan struktur kimianya. Mekanisme pembentukan efek pada suatu obat tidak sederhana, tetapi
melibatkan interaksi obat dengan target sel pada tingkat molekuler. Kajian farmakologi
molekuler berhubungan dengan bagaimana obat mengatur berbagai gen dan ekspresi protein
untuk mendapatkan respon seluler. Farmakologi molekuler ini sangatlah penting, karena
terdapat mekanisme interaksi obat secara kompleks dengan targetnya, seperti enzim,
transporter, reseptor, dan kanal ion. Melibatkan garis sel secara dinamis, hal ini terjadi pada
tingkat molekuler, dan melibatkan berbagai proses biokimia intraseluler untuk menghasilkan
efek farmakologi [7,8].

Salah satu tanaman obat yang telah diketahui memiliki khasiat yaitu tanaman rempah
temu-temuan. Salah satu tanaman rempah temu-temuan yang digunakan sebagai tumbuhan obat
yaitu rimpang temu putih (Curcuma zedoaria (Christm.) Roscoe [9]. Tanaman ini termasuk ke
dalam famili zingiberaceae yang paling banyak digunakan sebagai tanaman obat [10]. Rimpang
temu putih diketahui memiliki kandungan senyawa metabolit sekunder seperti tanin, flavonoid,
saponin, alkaloid, terpenoid (seskuiterpenoid), karbohidrat dan steroid[11, 12]. Rimpang temu
putih yang memiliki aktivitas farmakologi sebagai antioksidan, antiinflamasi, antikanker,
antiproliferasi, antimikroba, antipiretik, antikolesterol [13, 12].

Berdasarkan latar belakang yang telah diuraikan, maka perumusan masalah dalam
penelitian ini sebagai berikut: “Apa saja penyakit kronis yang dapat diatasi oleh rimpang
temu putih dan seperti apa mekanisme aksi yang ditinjau dari molekuler?”. Selanjutnya,
tujuan dalam penelitian ini diuraikan dalam pokok-pokok shb.

1. Untuk mengetahui terkait apa saja penyakit kronis yang dapat diatasi oleh rimpang
temu putih dan untuk mengetahui mekanisme aksi yang ditinjau dari molekuler.

B. Metodologi Penelitian
Peneliti menggunakan metode Systematic Literature Review dengan menggunakan empat
database untuk pencarian jurnal yaitu Google Scholar, Science Direct (Elsevier), Springer —
Verlag, dan Pubmed. Pencarian jurnal atau artikel dengan menggunakan kata kunci “Curcuma
zedoaria dan mekanisme aksi untuk penyakit kronis”, “Curcuma zedoaria dan mekanisme
aksi untuk antikanker”, “Curcuma zedoaria dan mekanisme aksi untuk diabetes mellitus”,
Curcuma zedoaria dan mekanisme aksi untuk aterosklerosis”, “Curcuma zedoaria and
mechanism of action for chronic diseases”, “anticancer of Curcuma zedoaria and mechanisms
of action“, “diabetes mellitus of Curcuma zedoaria and mechanisms of action®,
“atherosclerosis of Curcuma zedoaria and mechanisms of action”.

Kemudian artikel yang digunakan melalukan penyaringan dengan kriteria inklusi dan
eksklusi yang sudah ditentukan. Kriteria inklusi yang digunakan yaitu research article, article
full text berbahasa Indonesia dan Inggris, membahas terkait penyakit kronis yang dapat diatasi

Pharmacy



84 | Atrie Cahya Ramdhani, et al.

oleh rimpang temu putih, dan berhubungan dengan aktivitas farmakologi terkait dengan
penyakit kronis secara molekuler.

C. Hasil Penelitian dan Pembahasan

Kanker

Berdasarkan pada Tabel 1 dapat dilihat bahwa umumnya penelitian antikanker yang dilakukan
pada Curcuma zedoaria menunjukkan adanya penghambatan pertumbuhan sel kanker secara
in vitro dan menggunkan metode uji MTT Assay. Penelitian yang dilakukan [14] melaporkan
bahwa pengujian antikanker dengan sel target yang digunakan yaitu Sel TE-8 (Kanker
esophagus) dengan melibatkan senyawa curcumin. Didapatkan nilai 1Cs, 200 dan 362.5
pg/ml pada ekstrak rimpang temu putih menunjukkan adanya aktivitas penghambatan
terhadap proliferasi ini tergantung pada dosis menunjukkan dengan jelas bahwa induksi
apoptosis pada sel TE-8 yang diobati dengan ekstrak rimpang Curcuma zedoaria, ekstrak
tersebut memiliki aktivitas anti-proliferasi dan invasi yang kuat terhadap sel TE-8 yang
kemudian ekspresi PTEN yang diregulasi dan ekspresi Akt, mTOR, dan STAT3 terfosforilasi
dalam sel yang akan diinduksi segara setelah perawatan ekstrak, nantinya akan diikuti oleh
atenuasi FGFR 1 dan MMP-2, aktivasi caspase — (9 dan 3) dan PARP, serta penekanan
ekspresi Bcl-2 yang menyebabkan sel mati secara apoptosis.

Penelitian yang dilakukan [15] melaporkan bahwa pengujian antikanker dengan sel
target yang digunakan yaitu Sel SiHa (kanker serviks) dengan melibatkan senyawa o-
curcumene. Viabilitas sel SiHa yang dihambat >73% selama 48 jam inkubasi. a-curcumene
menunjukkan dapat menghambat pertumbuhan kanker dengan pola fragmentasi DNA
nukleosomal yang khas, aktivasi sitokrom mitokondria C dengan uji in vitro dapat
meningkatkan aktivitas caspase-3 sehingga meningkatkan apoptosis sel kanker efek ini yang
dapat memediasi kematia sel.

Penelitian yang dilakukan [16] melaporkan bahwa pengujian antikanker dengan sel
targel yang digunakan yaitu Sel AGS (kanker lambung) dengan melibatkan senyawa
curcuzedoalide. Curcuzedoalide sebagai senyawa yang memiliki aktivitas sebagai antikanker
dapat menunjukkan efek kuat dalam menekan proses proliferasi sel kanker lambung dapat
dilihat dari viabilitas sel dan ekspresi protein yang berhubungan dengan apoptosis yang
diamati selama 24 jam dengan nilai IC50 125.11+2.77 mM. Pengamatan curcuzedoalide
selama 24 jam dapat dapat mengiduksi kematian sel apoptosis pada sel kanker lambung
manusia (AGS) dengan melalui aktivasi caspase-8, caspase-9, caspase-3, dan PARP.

Penelitian yang dilakukan [17] melaporkan bahwa pengujian antikanker dengan sel
target yang digunakan yaitu Sel MCF-7 (kanker payudara) dengan melibatkan senyawa
curdione. Hasil ini menunjukkan bahwa pengobatan curdione mampu menghambat proliferasi
sel dengan menginduksi apoptosis sel. Tingkat ekspresi protein terkait apoptosis termasuk
pembelahan pada caspase-3, caspase-9, Bcl-2, dan Bax. Tingkat apoptosis meningkat setelah
melakukan pengobatan. Sedangkan pada ekspresi anti-apoptosis Bcl-2 menurun. Inhibitor
caspase-3 digunakan untuk mengkonfirmasi bahwa curdione menginduksi apoptosis.

Penelitian yang dilakukan [18] melaporkan bahwa pengujian antikanker dengan sel
taget yang digunakan yaitu sel NSCLC, sel H1299, A549, dan H23 (kanker paru-paru) dengan
melibatkan minyak atsiri. Hasil ini menunjukan bahwa minyak atsiri dapat meningkatkan
jumlah fase sub-G1, peningkatan annexin-V, pembelahan yang di induksi, aktivasi caspase-3,
caspase-8, caspase-9, dan poly (ADP ribose) polymerase (PARP). Kemudian penurunan kadar
Bcl-2 dan Bcl-xL dan peningkatan pada rasio Bax/Bcl-2 yang diamati setelah dilakukan
perlakuan terhadap minyak atsiri.

Dapat disimpulkan bahwa rimpang temu putih (Curcuma zedoaria) memiliki aktivitas
sebagai antikanker diketahui memiliki mekanisme aksi dengan cara menginduksi apoptosis
pada sel kanker dengan mengaktivasi caspase- (3, 8, 9) dan PARP.
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Tabel 1. Potensi rimpang temu putih (Curcuma zedoaria) sebagai antikanker

Metode ekstraksi

Senyawa

Metode uji Sel target IC50 . L Mekanisme aksi Author
dan pelarut teridentifikasi
Alktivasi penghambatan terhadap
_ Uji MTT-I Sel TES 200 dan 362.5 _ proliferasi sl invasi dan (Hadisaputr et
1 Maserasi (etanol) . (Kanker ) Curcumin pembentukan koloni, dan tingkat .
vitro pg/ml . K X al., 2015)
esophagus) ekspresi molekul yang diketahui
sesuai meng gunakan sel TE-8.
Menunjukkan pola fragmentasi
DNA nuldeosomal yang khas dan
3 Maserasi (metanol & n. Uit M.TT -1 ) Sel SlHa. 300 dan 400 uM curenmene pers entase sel sub-diploid (Shin & Lee,
hexane) vitro (Kanker serviks) ! meningkat dengan cara yang 2013)
bergantung pada konsentrasi, eiri
khas apoptosis.
Dapat menghambat sel AGS
viabilitas sel kanker lambung
y N - Sl AGS manusmsdenganm;ngaktlﬂ(anj I i
3 aserasi (metanol & n-  Uji TT- (Kanker 125112277 M Curcuzedoalide caspase-8, caspase-. caspase-3, (Tung et al.,
hexane) vitro ! dan PARP, yang betkontribusi 2017)
lambung) - .
terhadap kematian sel apoptosis
pada sel kanker lambung manusia
(AGS).
Ui MTT Sel MCF-7 Dapat menghambat pertumbuhan
4 ’ it (Kanker 125.632 pg/mL Curdione kanker payudara dengan cara (Liet al., 2014)
payudara) menginduksi apoptosis.
Didihkan dengan ) SelNSCLC. sel 80-170 pg/miL, 0- Dapat 111:ngl.1mnb;!t prohferfm sel )
. Ui MTT - I H1299, dan sel . dengan meniduksi apoptosis dan ~ (Chenet al,,
5 pelarut air selama 3 . N 250 pg/mL, dan Neocurdione L.
vitro A 549 (Kanker mengakdivasi caspase-8, 9, dan -3 2013)

jam

180-185 pg/mL
paru-paru)

dalamsel H1299.

Diabetes Mellitus

Penelitian yang dilakukan [19] melaporkan bahwa ekstrak minyak Curcuma zedoaria dapat
menurunkan kadar gula dalam darah dan radang gusi. Diketahui minyak Curcuma zedoaria
yang mengandung curcumin dapat mengubah gingivitis menjadi gingiva yang sehat.
Konsentrasi yang digunakan yaitu antara dosis 10 pl/ml dan 30 pl/ml tidak ada perbedaan
yang signifikan dari efek minyak Curcuma zedoaria karena pada dosis tersebut menunjukkan
bahwa keduanya memiliki hasil yang sama dalam penurunan kadar gula dalam darah. Hasil
menunjukkan bahwa minyak Curcuma zedoaria dapat melindungi sel beta pankreas sehingga
kerusakan sel beta pankreas akibat dari induksi STZ (Streptozotocin) tidak permanen atau
lebih parah. Kemudian minyak Curcuma zedoaria mampu meningkatkan sel beta pankreas
untuk mensekresi insulin. Kondisi ini dapat dideteksi dengan adanya penurunan kadar gula
darah dan gingivitis pada tikus hiperglikemia.

Tabel 2 Potensi rimpang temu putih (Curcuma zedoaria) sebagai antihiperglikemia

. Metode dan " . Senyawa - .
No Metode uji  Konsentrasi Lo . Mekanisme aksi Author
pelarut terind entifikasi
Dapat melin dungi sel beta
pankreas sehingga kerusakan sel
o Invivo - 10 it dan 30 Curcumin & beta panlreas adbat SIZtidak oy yvige
1 Destilasi uap air . . . permanen atau lebih parah Juza 7
Streptozotocin pl/ml sesquiterpenoid = Narissy, 2013)

memiliki kem ampuan untuk
meningkatkan s el beta pankreas
untuk mensekresi insulin.
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Aterosklerosis

Penelitian yang dilakukan [20] melaporkan bahwa ekstraksi rimpang Curcuma zedoaria
dengan menetapkan Curcuma zedoaria extract (CzE) dimana seskuiterpen dan polifenol
adalah sebagai konstituen utama yang dapat memberikan efek anti-aterogenik dalam ApoE
model tikus aterosklerosis. Penelitian ini menunjukkan bahwa CzE (100 mg/kg) dapat
menekan peradangan vaskular dan aterosklerosis pada ApoE tikus, melalui penurunan regulasi
tumor necrosis factor (TNF)-a, interleukin (IL)-6, high mobility group box (HMGB)-1, dan
(C-X3-C-motif ) ligand 1 (CX3CL1) dalam plak aterosklerosis yang hubungannya dengan
penurunan regulasi molekul adhesi vascular cell adhesion molecule-1 (VCAM-1),
intracellular adhesion molecule-1 (ICAM-1), dan E-selectin.

Tabel 3 Potensi rimpang temu putih (Curcuma zedoaria) sebagai antiaterosklerosis

Metode Senyawa
No ekstraksi dan ~ Metode nji ~ Konsentrasi Lo . Mekanisme aksi Author
terindentifikasi
pelarut
Memberikan efek anti-aterogenik
dengan CzE yvang menumn
pembentukan lesi aterosKerosis
. . Seskuiterpen & pada sinus aorta tikus ApoE-~  (Kmetal,
1 R efluks (zif) I viv 100 mgk
s e e mee polifenol dan menghambat ekspresi 2021)
mediator inflamasi TNF -o, IL-6.
dan HMGB-1, dan kemokin
CX3CLL
D. Kesimpulan

Berdasarkan pembahasan dalam penelitian ini, peneliti menyimpulkan beberapa hasil
penelitian sebagai berikut:

1. Rimpang Curcuma zedoaria dapat digunakan pada penyakit kronis diantaranya kanker,
diabetes mellitus, dan aterosklerosis. Senyawa metabolit yang berperan dalam
antikanker berdasarkan hasil penelusurana pustaka yaitu curcumin, o-curcumene,
curcuzedoalid, curdione, dan neucurdione. Pada penyakit diabetes mellitus terdapat
senyawa metabolit yang berperan yaitu curcumin dan sesquiterpenoid. Pada penyakit
aterosklerosis terdapat senyawa metabolit yang berperan yaitu sesquiterpenoid
(zedoarondiol, isozedoarondiol, procurcumadiol, procurcumenol, dan curcumenol) dan
polifenol. Masing-masing senyawa menghasilkan mekanisme yang berbeda.
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