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Abstract

Inflammation is the body's normal response to noxious stimuli. According to Riskesdas data from 2018,
the proportion of burns in Indonesia was 1.3, with Papua having the highest proportion at 3. Soursop
leaf (Annona muricata L.) is one of the new innovations and treatments for burns that are becoming
more popular. The research method used is a literature review with the keywords "Annona muricata
L.", "Anti Inflammatory Activity of Annona muricata L.", and "inflammation in burn" with the most recent
10 years of publication in reputable sites such as Google Scholar, ScienceDirect, and Pubmed. Ten
scientific articles are among the works that meet the inclusion criteria. It is necessary to look for bioactive
compounds that can be used as anti-inflammatory agents in soursop leaf burns. According to the findings
of this review, the anti-inflammatory activity of soursop leaf is influenced by the presence of phenol
compounds, alkaloids, and other compounds that act as natural antioxidants and have been tested in
vitro and in vivo so that they can be used as potential herbal to treat burns through mechanisms such as
antioxidants and inhibition of inflammatory mediators.
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Artikel Ulasan: Aktivitas Daun Sirsak (Annona muricata L.) Sebagai
Antiinflamasi Pada Luka Bakar

Abstrak

Inflamasi merupakan respon normal tubuh mengenali rangsangan berbahaya. Berdasarkan data dari
Riskesdas pada tahun 2018 bahwa proporsi untuk luka bakar sebesar 1,3 untuk Indonesia dan paling
besar terjadi di Papua dengan proporsi sebesar 3. Daun sirsak (Annona muricata L.) menjadi salah
satu inovasi sekaligus solusi untuk mengatasi penanganan luka bakar yang terus meningkat. Metode
penelitian yang dilakukan adalah pencarian literatur atau studi pustaka dengan kata kunci “Annona
muricata L.”, “Anti Inflammatory Activity of Annona muricata L.”, dan “inflammation in burns” dengan
tahun publikasi 10 tahun terakhir dari situs valid seperti Google schoolar dan Pubmed. Literatur yang
memenuhi kriteria inklusi berjumlah 10 artikel ilmiah. Diperlukan pengkajian atau penelusuran senyawa
bioaktif yang dapat dimanfaatkan sebagai antiinflamasi pada luka bakar pada daun sirsak. Hasil
dari review ini adalah aktivitas antiinflamasi daun sirsak dipengaruhi oleh kandungan senyawa fenol,
alkaloid dan senyawa lainnya yang berperan sebagai antioksidan alami yang telah teruji secara in
vitro dan in vivo sehingga dapat dimanfaatkan sebagai herba potensial dalam mengatasi luka bakar
dengan mekanisme sebagai antioksidan dan penghambatan mediator inflamasi.

Kata Kunci: Alkaloid, antiinflamasi, daun sirsak, fenol, luka bakar
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1. Pendahuluan

Luka bakar adalah luka yang timbul
dari api atau adanya bahan panas yang
menyentuh kulit sehingga menimbulkan luka
bakar. Luka bakar
inflamasi pada area luka atau bahkan sampai

dapat menimbulkan

infeksi. Berdasarkan data dari Riskesdas,
pada tahun 2018 proporsi untuk luka bakar
sebesar 1,3 untuk Indonesia dan paling besar
terjadi di Papua dengan proporsi sebesar
3." Masalah uvtama dalam penanganan luka
bakar adalah obat medis yang digunakan
baik itu berupa sediaan topikal atau oral
masih beresiko tinggi dan memiliki harga
yang relatif mahal.?

Berdasarkan penelition Soekaryo dkk
pada tahun 2016, ekstrak etanol daun sirsak
menghasilkan aktivitas inhibisi terhadap enzim
Siklooksigenase 2 (COX-2) dengan nilai IC,
sebesar 115,93 ppm sedangkan untuk ekstrak
air daun sirsak didapatkan nilai IC, sebesar
312,82 ppm.® Berdasarkan penelitian yang
dilakukan oleh Meisyayati dan Dewiwaty
pada tahun 2015, ekstrak etanol daun sirsak
dengan dosis 25 mg/kg bb menghasilkan
efek antiinflamasi karena adanya efek adisi
sehingga dapat mengurangi inflamasi pada
tikus yang diinduksi karagen 1%.*

Annona muricata L. adalah bagian dari
suku Annonaceae yang memiliki lebih dari
130 marga serta 2300 spesies. Sirsak banyak
tumbuh di daerah tropis dan subtropis. Sirsak
banyak ditemukan di seluruh wilayah di
Indonesia terutama daerah Jawa, Sumatera
dan Nusa Tenggara.® A. muricata L digunakan
pengobatan

pernapasan,

dalam berbagai tradisional

seperti gangguan penyakit

kulit, demam, infeksi, diabetes, serta kanker.
Berdasarkan penelitian telah ditemukan 212
senyawa bioaktif yang didapatkan dari
sirsak.® Kandungan senyawa bioaktif dalam
sirsak diantaranya adalah fenol, alkaloid,
flavonoid dan golongan lainnya dengan
berbagai aktivitas seperti antikanker dan
antiinflamasi.”

Tumbuhan sirsak (Gambar 1) memiliki
karakteristik tumbuhan kayu dengan tinggi
pohon sekitar 7 m. Daun tanaman ini berbentuk
elips berwarna hijau pucat, bagian tepi daun
tidak bergerigi, panjong tangkai daun 3
— 10 mm dan berbau menyengat.® Batang
tumbuhan ini kasar dan berwarna coklat tua.
Bunganya berukuran 3,2-3,8 cm. Buah sirsak
berbentuk bulat telur atau berbentuk seperti
hati, berwarna hijau tua dan berubah menjadi
agak hijau muda setelah matang. Buah sirsak
memiliki berat rata-rata 4 kg di beberapa
negara dan di negara lainnya memiliki
berat antara 0,4-1 kg dengan daging buah
berwarna putih yang memiliki aroma dan
rasa yang khas. Biji yang terdapat dalam
buah sirsak memiliki panjang 1-2 ecm dan

berat 0,33-0,59 g.8

Klasifikasi Annona muricata L.'° :

Kerajaan : Plantae

Divisi : Tracheophyta
Kelas : Magnoliopsida
Bangsa : Magnoliales

Suku : Annonaceae
Marga : Annona L

Jenis : Annona muricata L.

Sirsak diketahui memiliki kandungan

Gambar 1. Tumbuhan sirsak (Annona muricata L.)°
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berbagai seperti  asetogenin,
flavonoid, fenolik, glikosida, saponin, tanin
serta karbohidrat.'' Asetogenin merupakan

senyawad

senyawa turunan asam lemak  rantai

panjang yang banyak terdapat pada
famili Annonaceae.'? Fenolik yang banyak
adalah
kuersetin, asam galat, asam klorogenat, asam

kafeat, asam tanat, asam ferulat dan asam

ditemukan dalam tanaman ini

askorbat. Sedangkan senyawa lain selain
golongan senyawa yang telah disebutkan
adalah vitamin, karotenoid, amida, dan
siklopeptida.''3'* Berdasarkan kandungan
kimia yang dimiliki oleh sirsak maka review
ini menjelaskan terkait aktivitas daun sirsak
sebagai fitoterapi potensial terhadap luka
bakar.

2. Metode

Metode yang digunakandengantinjauan
literatur (literatur review). Pengumpulan dan
pencarian literatur dilakukan pada bulan
Mei 2022. Media data yang digunakan
adalah Google Scholar, ScienceDirect, dan
Pubmed. Kata kunci yang digunakan dalam
adalah

muricata L”, “Anti Inflammatory Activity of

pengumpulan  literatur “Annona
Annona muricata L”, dan “inflammation in

burns”.

Kriteria inklusi ~ merupakan artikel
ilmiah dengan tahun publikasi 10 tahun
terakhir yaitu dari tahun 2012-2022,

menjelaskan senyawa aktif dan menjelaskan
efek secara in vitro atau in vivo terkait aktivitas
farmakologis antiinflamasi. Diperoleh artikel
ilmiah yang memenuhi syarat inklusi berjumlah
10 artikel ilmiah. Kriteria eksklusi merupakan
artikel ilmiah 10 tahun terakhir namun tidak
menggunakan Bahasa Indonesia atau Bahasa
Inggris dan tidak berkaitan dengan tema
daun sirsak sebagai antiinflamasi pada luka
bakar.

3. Hasil dan Pembahasan
3.1. Tanaman Sirsak (Annona muricata L.)

Tanaman sirsak (Annona muricata L.)
merupakan tanaman yang tumbuh di daerah
tropis dan subtropis. dapat
ditemukan berbagai daerah yang ada di

Indonesia seperti di Pulau Jawa, Sumatera,

Tanaman ini

57

dan Nusa Tenggara. Tanaman sirsak sering
disebut nangka belanda atau durian belanda,
serta memiliki nama yang berbeda di setiap
daerah seperti nangka landa atau nangka
sebrang di Jawa, sirsak atau nangka walanda
di Sunda, boh iona di Aceh, nangko belando
di Palembang, jambu landa di Lampung,
nangka buris atau nangkelan di Maduraq,
durian Minangkabau,
jowa di Bali, dan ulondro di Nias.®> Sirsak
telah banyak digunakan dalam berbagai
pengobatan pada
negara-negara sub sahara seperti Uganda
yang seluruh bagian tanaman dimanfaatkan
untuk pengobatan malaria, sakit perut, infeksi
parasit, kanker, dan diabetes.”'® Di Indonesia
sendiri telah digunakan sebagai antiinflamasi
dan antikanker.'

Betawi di srikaya

tradisional terutama

3.2. Kandungan Kimia Antiinflamasi Pada

Daun Sirsak

Daun sirsak mempunyai banyak aktivitas
farmakologis berbagai
kandungan senyawa bioaktif seperti alkaloid,
fenol, flavonoid. Senyawa bioaktif
tersebut banyak ditemukan di buah, akar
dan batang namun paling banyak dijumpai
pada daun sirsak.'*'”'® Daun sirsak secara

karena memiliki

dan

tradisional dimanfaatkan dalam berbagai
pengobatan  seperti  kanker, inflamasi,
diabetes, penyakit hati dan abses namun
yang paling umum digunakan adalah pada
pengobatan antikanker dan antiinflamasi.'®
Kandungan kimia tanaman sirsak dapat
dilihat pada Tabel 1.

3.3. Mekanisme Inflamasi Pada Luka Bakar

Setiap jenis luka bakar memicu respons
penyembuhan luka yang terdiri dari tiga
fase tumpang tindih: inflamasi, proliferasi,
dan remodeling. Respon dimulai dengan
pelepasan histamin, radikal bebas dan sitokin
inflamasi, yang meningkatkan vasodilatasi
dan edema jaringan. Ini membawa neutrofil
dan monosit ke situs, yang pada gilirannya
memberikan sinyal kemotaktik yang merekrut
makrofag.  Sel-sel
memfagositosis jaringan nekrotik, melindungi
terhadap  patogen, menghasilkan
faktor pertumbuhan yang memulai respons

inflamasi kemudian

dan
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Tabel 1. Senyawa bioaktif pada daun sirsak sebagai antiinflamasi

Jenis Metabolit Kandungan Kimia Referensi

Alkaloid Asetogenin 18
Fenolik Asam klorogenat 14

Asam kafeat

Asam tanat

Asam ferulat

Asam askorbat

Flavonoid Rutin 14
Terpenoid B-sitosterol 7

migrasi dan proliferasi. Keratinosit kemudian
melakukan epitelisasi vlang pada luka, dan
jaringan yang
dipulihkan oleh sel endotel dan fibroblas.
paralel, fibroblas
miofibroblas,

granulasi tervaskularisasi
berdiferensiasi
berkontribusi pada
kontraksi luka bakar dan deposisi penataan

Secara
menjadi

kembali serat kolagen, dengan cara yang
menentukan kelenturan bekas luka.'®

3.4. Mekanisme Antiinflamasi Ekstrak Daun
Sirsak
3.4.1.Aktivitas Fenol dan Flavonoid Sebagai
Antiinflamasi
Fenol dan flavonoid memiliki aktivitas
antiinflamasi pada daun sirsak. Senyawa yang
dapat memiliki aktivitas sebagai antiinflamasi
adalah
asam kafeat, asam tanat, asam ferulat,
asam askorbat dan 14,18

diantaranya asam  klorogenat,

rutin. Mekanisme

[

Luka Bakar

yang diketahui pada senyawa fenol dan
adalah  sebagai  antioksidan
dengan mekanisme penurunan spesies oksigen
reaktif (ROS) dapat dilihat pada Gambar
2. Pada pembuatan adenosin trifosfat (ATP)

flavonoid

dihasilkan produk sampingan berupa spesies
oksigen reaktif (ROS) dan spesies nitrogen
reaktif (RNS). Pada tingkat yang seimbang
ROS dan RNS mempunyai banyak fungsi
terutama pada fungsi imun tubuh, akan tetapi
apabila konsentrasi ROS dan RNS yang tidak
seimbang akan menyebabkan stres oksidatif
yang dapat menyebabkan gangguan kronis
dan degeneratif bagi tubuh. Senyawa fenol
dan flavonoid yang dihasilkan oleh sirsak
pada tumbuhan itu sendiri digunakan untuk
pertahanan  diri
pertumbuhan di bawah kondisi yang tidak

atau untuk mendorong

menguntungkan/ kondisi ekstrim. Selain itu,
susunan gugus fungsi, konfigurasi, substitusi, dan

Mitokondria

Fenol ; asam
Kklorogenat, asam
kafeat, asam tanat,
asam ferulat, asam
askorbat

|

@& —

g

Inflamasi

Keterangan
F— Menghambat
< Tidak Terbentuk
—Membentuk

Gambar 2. Mekanisme fenol dan flavonoid sebagai antiinflamasi
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jumlah gugus hidroksil dapat mempengaruhi
aktivitas antioksidan dari flavonoid, misalnya
penangkapan radikal dan/atau
kemampuan khelasi ion logam.?° Berdasarkan
hal tersebut aktivitas fenol

aktivitas

dan flavonoid

sebagai  antiinfimasi  berkaitan  dengan
penangkapan senyawa radikal seperti ROS
dan RNS yang diperoleh dari mekanisme
inflamasi terutama saat terjadi luka. Ketika
radikal bebas yang ditangkap oleh gugus
hidroksil yang ada pada senyawa fenol
dan flavonoid maka dapat menurunkan efek
inflamasi.'” Penurunan efek inflamasi ini dapat
menurunkan proses kematian sel pada luka

bakar.’?

3.4.2.Aktivitas Alkaloid Sebagai Antiinflamasi

Senyawa alkaloid yang mempunyai
aktivitas antiinflamasi salah satunya adalah
asetogenin.'® Mekanisme alkaloid sebagai
anti inflamasi adalah dengan penghambatan
sintesis prostaglandin
penghambatan pada Prostaglandin E (PGE2)
dan Prostaglandin F2a (PGF2a). Mekanisme
lain dari alkaloid adalah menurunkan aktivitas
TNF-a dan IL-1B yang berperan dalam
ekspresi inflamasi. TNF-a adalah pengatur
peradangan dengan berbagai efek potensial
yang berperan pada jaringan luka bakar
dan cairan luka yang dapat dilihat pada

antara lain

»

Luka Bakar

Gambar 3.2' Mekanisme inflamasi diketahui
terjadi ketika pembentukan prostaglandin
yang akan memicu sintesis asam arakidonat
sehingga terjadilah inflamasi. Berdasarkan
hal tersebut dapat diketahui bahwa alkaloid
dapat mengganggu proses pembentukan
prostaglandin sehingga  asam arakidonat
tidak efek

inflamasi.??

terbentuk dan mengurangi

3.4.3. Aktivitas
Antiinflamasi

Terpenoid Sebagai

Senyawa terpenoid yang mempunyai
aktivitas antiinflamasi salah satunya adalah
B-sitosterol. dapat
disebabkan oleh berbagai faktor seperti
adanya kelebihan produksi pro
inflamasi dan mediator inflamasi seperti
IL-1, IL-6, Nitrit Oksida (NO) serta TNF-a
dari hasil sintesis NO sintase, dan PGE2
yang disintesis dari COX2 seperti pada
Gambar 4.2 Pada
terpenoid dapat mengurangi ekspresi sitokin
proinflamasi seperti TNF-a, IL-6 dan IL-124.
Selain dengan pengurangan ekspresi pada
sitokin proinflamasi aktivitas terpenoid juga
berperan dalam efek spesies oksidatif reaktif
yang dapat memicu peningkatan aktivitas
katalase, superoksida dismutase, peroksidase,
dan kandungan glutathione,

Mekanisme inflamasi

sitokin

umumnya senyawd

menurunkan

-

PGE2 (PGF2«a

Inflamasi

! !
‘mEa Wi
| \R /

F— Menghambat
< Tidak Terbentuk
—>Membentuk

Gambar 3. Mekanisme alkaloid sebaga antiinflamasi
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serta dapat mengembalikan kembali fungsi
membran mitokondria.??

3.5. Uji Aktivitas Antiinflamasi pada Ekstrak

Daun Sirsak

Luka Bakar g

|
0%

|
S
Mitokondria
|
s
RNS

Inflamasi

Keterangan
F— Menghambat
< Tidak Terbentuk
= Membentuk

Gambar 3. Mekanisme terpenoid sebagai antiinflamasi

Ekstrak dari daun sirsak telah banyak
dilakukan pengujian sebagai antiinflamasi

dengan berbagai metode pengujian baik

secara in vivo maupun secara in vitro sepeti

yang tercantum pada Tabel 2.

Tabel 2. Pengujian efikasi aktivitas fitokimia daun sirsak (Annona muricata L.)

Jenis Pengujian

Hasil Pengujian

Referensi

In vivo

In vitro

In vitro

In vitro

Pengujian dilakukan pada 5 kelompok uji:

22

Kelompok 1 diberikan kombinasi astaxanthin 0,108 mg/hari dan ekstrak

daun sirsak 400 mg/kgBB

Kelompok 2 diberikan kombinasi astaxanthin 0,216 mg/hari dan ekstrak

daun sirsak 400 mg/kgBB

Kelompok 3 diberikan kombinasi astaxanthin 0,432 mg/hari dan ekstrak

daun sirsak 400 mg/kgBB
Kelompok 4 atau kontrol negatif diberikan CMC 0,5 mg/kgBB

Kelompok 5 atau kontrol positif diberikan celecoxib 18 mg/kgBB

Pada kelompok 1 2 dan 3 terjadi penurunan jumlah neutrofil yang signifikan (LSD

<0,05) yang berarti kombinasi ekstrak daun sirsak dan astaxanthin memiliki

efek antiinflamasi dengan dosis efektif daun sirsak sebesar 400 mg/kgBB pada

tikus galur wistar.

Ekstrak etanol daun sirsak memiliki aktivitas penghambatan denaturasi

albumin pada konsentrasi 500 Pg/mL (p <0,01) pada pengujian aktivitas
antioksidan dengan metode DPPH

Ekstrak etanol daun sirsak memiliki aktivitas antiinflamasi tertinggi dengan

nilai persentase (96,66% * 1,17%) menggunakan metode DPPH dan FRAP

Pemberian ekstrak daun sirsak pada mencit yang diinduksi inflamasi pada

25

telinga yang kemudian diberikan ekstrak sebanyak 0,3 1 dan 3 mg setiap

telinga dan diamati histologinya menunjukan efek antiinflamasi dengan

penghambatan stress oksidatif
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4. Simpulan

Berdasarkan review diketahui bahwa
daun sirsak Annona muricata L. memiliki
aktivitas antiinflamasi  untuk luka bakar

dengan adanya kandungan senyawa bioaktif

alkaloid,

fenol, flavonoid, dan terpenoid

dengan mekanisme sebagai antioksidan alami

yang telah teruji secara in vitro dan in vivo.
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