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ABSTRAK

Sambiloto (Andrographis paniculata) merupakan salah satu tanaman bahan obat yang sudah lama
dimanfaatkan untuk beberapa masalah kesehatan. Andrographis paniculata memiliki senyawa aktif
andrographolida yang dikenal memiliki aktivitas anti-inflamasi dan kini diketahui juga memiliki
aktivitas antihiperlipidemia. Tujuan dilakukan review ini adalah untuk mengetahui aktivitas
andrographolida dan senyawa turunannya sebagai antihiperlipidemia. Dosis efektif andrographolida
sebagai antihiperlipidemia yang di uji pada mencit dan tikus adalah 50-100 mg/kg dan dapat
menurunkan kadar Low Density Lipoprotein (LDL) hingga 36%.

Kata kunci: Andrographis paniculata, andrographolida dan antihiperlipidemia.

ABSTRACT

Sambiloto (Andrographis paniculata) is a medicinal plant that has long been used for several health
problems. Andrographis paniculata has an active compound of andrographolide which is known to have
anti-inflammatory activity and is now known to also have antihyperlipidemic activity. The purpose of
this review was to determine the activity of andrographolide and its derivatives as antihyperlipidemic.
The effective dose of andrographolide as antihyperlipidemic tested in mice and rats is 50-100 mg/kg
and can reduce levels of Low Density Lipoprotein (LDL) by up to 36%.
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PENDAHULUAN Andrographis paniculata (A.

Pengobatan menggunakan obat paniculata) merupakan salah satu tanaman obat

antihiperlipidemia sangat dibutuhkan oleh penting yang digunakan dalam pengobatan

berbagai penyakit termasuk gangguan hati

pasien  dengan  masalah  dislipidemia.

Dislipidemia adalah suatu keadaan ketika kadar dalam sistem pengobatan tradisional India.

Low Density Lipoprotein (LDL) dan kadar Sebuah percobaan kecil, acak, terkontrol

kolesterol total didalam tubuh meningkat serta dengan 60 subjek hipertrigliseridemia

terjadinya penurunan kadar High Density menunjukkan bahwa pemberian ekstrak A.

Lipoprotein (HDL) (Fodor, 2011). Berdasarkan
hasil Riskesdas tahun 2013, penduduk
Indonesia memiliki gangguan kolesterol total
sebesar 35,9%, kadar LDL tinggi sebesar
15,9%, kadar TG tinggi sebesar 11,9% dan
kadar HDL rendah sebesar 22,9% (Depkes Rl,
2013).

paniculata secara signifikan dapat menurunkan
kadar trigliserida (Phunikhom, et al., 2015).
Indonesia mengenal A. paniculata
dengan nama Sambiloto dan sudah menjadi
salah satu tanaman obat yang dikembangkan
serta  dinyatakan sebagai bahan  obat

fitofarmaka yang aman oleh Badan POM.
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Kebutuhan A. paniculata di Indonesia bisa
mencapai 33,47 ton simplisia kering per
tahunnya (Royani, et al., 2014). Secara
etnobotani, daun dan akar A. paniculata telah
digunakan sejak berabad-abad di Asia dan
Eropa untuk menyembuhkan berbagai macam
masalah kesehatan seperti pereda demam,
penghilang racun dari tubuh, menghilangkan
kusta, gonore, kudis, bisul dan erupsi kulit
(Akbar, 2011).

Penelitian mengenai A. paniculata
menyatakan bahwa tanaman ini memiliki
senyawa utama seperti andrographolide dan
neoandrographolide yang memiliki aktivitas
sebagai antiinflamasi, anti alergi dan
immunostimulan  (Chandrasekaran, et al.,
2010). Saat ini sudah banyak penelitian-
penelitian terkait pengembangan senyawa
turunan dari A. paniculata yang dikembangkan
sebagai senyawa yang memiliki aktivitas

antihiperlipidemia.

SAMBILOTO
paniculata)

(Andrographis
Andrographis paniculata (A.
paniculata) adalah tanaman asli Taiwan,
Daratan Cina, dan India serta dapat ditemukan
di Asiatropis dan subtropis, Asia Tenggara, dan
beberapa negara lain termasuk Kamboja,
kepulauan Karibia, Indonesia, Laos, Malaysia,
Myanmar, Sri Lanka, Thailand, dan Vietham
(Niranjan, et al., 2010). Pada artikel lainnya
dilaporkan bahwa tanaman ini asli dari
semenanjung India dan Srilanka dan juga
didistribusikan di berbagai wilayah di Asia
Tenggara, Cina, Amerika dan Hindia Barat
(Okhuarobo, et al., 2014). Tanaman ini juga

ditemukan di zona phytogeographical dan
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edaphic yang berbeda dari Cina, Amerika dan
Hindia Barat (Benoy, et al., 2012).

A. paniculata merupakan salah satu
spesies dari genus Andrographis yang termasuk
keluarga Acanthaceae. Hanya sedikit yang
sering digunakan dalam pengobatan tradisional
untuk berbagai macam masalah kesehatan. A.
paniculata  banyak  digunakan  sebagai
pengobatan herbal pada pengobatan tradisional.
Umumnya A. paniculata dikenal sebagai King
of Bitters atau kalmegh (Okhuarobo, et al.,
2014). Jumlah total spesies dari genus ini
bervariasi dalam beberapa artikel ilmiah yang
berbeda, yang terdiri dari 19 (Bhattacharya, et
al.,, 2012), 28 (Niranjan, et al., 2010), 40
(Okhuarobo, etal., 2014), atau 44 (Parixit, et al.,
2012) spesies.

Bagian daun, batang, akar, dan seluruh
tanaman dari A. paniculata dinyatakan
memiliki senyawa fitokimia dengan aktivitas
farmakologis. Komposisi senyawa fitokimia
sangat berbeda berdasarkan bagian yang
digunakan, geografi, musim, dan waktu panen.
Jumlah andrografolida yang merupakan
senyawa bioaktif utama dari A. paniculata
banyak ditemukan dalam sampel yang dipanen
setelah 110 hari penanaman hingga sebelum
tahap berbunga (130 hari) (Sharma & Sharma,
2013).

Senyawa bioaktif diekstraksi dengan
berbagai jenis pelarut seperti metanol (MeOH),
etanol (EtOH), heksana, aseton, aseton-air,
kloroform (CHCIs), dan diklorometana dari
seluruh tanaman, daun, bagian udara, batang,
dan akar. Studi fitokimia A. paniculata
sebelumnya telah melaporkan terdapat lebih
dari 55 ent-labdane diterpenoid, 30 flavonoid, 8

asam kuinat, 4 xanthones (Xu, et al., 2010), dan
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5 noriridoid, yang merupakan andrographidoids
A, B, C, D, dan E (Xu, etal., 2012).

AKTIVITAS
Andrographis
ANTIHIPERLIPIDEMIA

Berbagai

FARMAKOLOGI
paniculata SEBAGAI
percobaan praklinis
melaporkan efek  anti-inflamasi dan
hepatoprotektif dari A. paniculata dan senyawa
utamanya. Andrographolide (AN) yang
merupakan senyawa kimia utama dalam ekstrak
A. paniculata diyakini memiliki potensi tinggi
sebagai obat antiinflamasi dengan efek samping
lebih ringan dan lebih sedikit dan juga telah
dibuktikan secara in vitro dan in vivo pada
hewan dan manusia (Chua, 2014). Penelitian
terbaru menyatakan bahwa keamanan A.
paniculata pada uji genotoksik dan juga nilai
LDso ditentukan lebih dari 5 g/kg berat badan
tikus dalam studi toksisitas oral akut
(Chandrasekaran, et al., 2009).

Pengobatan dengan AN  dapat
mengurangi diet tinggi lemak yang diinduksi
obesitas dan steatosis pada tikus yang diberi
makan High Fat Diet melalui penekanan jalur
Sterol Regulatory Element Binding Protein.
Dosis andrographilode yang digunakan pada
penelitian ini sebanyak 100 mg/kg dan 50
mg/kg per hari selama 12 minggu dan dapat
disimpulkan AN dengan dosis 100 mg/kg dapat
menurunkan  kadar lemak lebih  baik
dibandingkan lovastatin 30 mg/kg (Ding, et al.,
2014).

Selain andrographolide (AN),
neoandrographolide (NEO) adalah diterpenoid
dari A

menunjukkan aktivitas biologis dengan

paniculata yang dilaporkan

spektrum yang luas. Salah satu penelitian

menunjukkan perbandingan aktivitas AN dan
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NEO dengan dosis 50 mg/kg, 20 mg/kg dan 2
mg/kg terhadap efek hipolipidemia pada mencit
hiperlipidemia yang diinduksi emulsi kuning
telur 75% dan pada tikus hiperlipidemia yang
diinduksi oleh emulsi lemak tinggi. Kedua
senyawa tersebut memiliki efek antihiperlipid
pada mencit maupun tikus uji dan menghasilkan
penurunan kadar LDL serum yang signifikan.
Bila dibandingkan dengan kelompok kontrol
negatif, penurunan kadar LDL dari penggunaan
AN dan NEO adalah 36,0 % dan 20,7%. (Yang,
etal., 2012).

Saat ini sudah banyak turunan
semisintetik yang didapatkan dari AN dengan
tujuan  penelitian  pembentukan  senyawa
turunan ini  adalah untuk peningkatan
bioefisiensi untuk berbagai penyakit (Aromdee,
2014). Beberapa turunan semisintetik dari AN
juga dicoba untuk meningkatkan efek sebagai
antihiperlipidemia (Wang, et al., 2012) dan efek
hepatoprotektif (Tang, etal., 2014).

Senyawa AN merupakan senyawa yang
terdiri dari tiga kelompok gugus OH (C-3, C-14
dan C-19), dua ikatan rangkap (A*?*® dan A37))
dan satu kelompok a-alkylidene-y-
butyrolactone, seluruhnya merupakan target
utama untuk modifikasi struktural dalam
senyawa AN (Zhou, et al., 2013). Di antara
seluruh gugus tersebut, kelompok gugus OH
adalah bagian modifikasi yang paling umum
dan penelitian sebelumnya menunjukkan bahwa
OH pada C-14 terlibat dengan sitotoksisitas AN
(Aromdee,  2014).  Sebuah
melaporkan  bahwa perlindungan  gugus
hidroksil pada C-3 dan C-19 meningkatkan

penelitian

efektivitas anti-inflamasi senyawa AN (Chen, et
al., 2014) dan tidak ada hubungan aktivitas
struktur ~ yang ditetapkan  untuk  efek
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hepatoproteksi senyawa AN (Tang, et al.,
2014).

Salah satu cara untuk mengisolasi AN
Paniculata

dengan mengekstrasi A

menggunakan methanol dengan metode
perkolasi, lalu filtrate di refluks. Turunan
senyawa AN pertama yang dapat di uji
aktivitasnya adalah Isoandrographolida (IAN).
IAN diperoleh dengan AN ditambahkan HCI
pekat, lalu diekstraksi dengan diklorometan,
dikeringkan dengan NaSOs anhidrat dan
dikristalisasi dengan etil asetat. Turunan
senyawa AN kedua adalah 3,19 Acetonildene
Andrographolida (ANA). ANA diperoleh
dengan AN ditambahkan DMSO, dimetoksi
propan dan pirinium-p-toluen sulfonate, lalu
diekstraksi dengan diklorometan, dikeringkan
dengan Na.SO. anhidrat dan dikristalisasi

dengan methanol (Toppo, et al., 2017).

(A 1Ay W

Gambar 1 Struktur andrographolida dan
turunannya (Toppo, et al., 2017)

Senyawa AN, IAN, dan ANA
diberikan pada tikus dengan dosis 50 mg/kg.
Setelah dilakukan pengujian selama 4 minggu.

Tikus uji yang diberikan AN, IAN, dan
fenobarbitat (kontrol positif) secara signifikan
menurunkan kadar kolesterol total dan

trigliserida, sedangkan ANA tidak memberikan

efek menurunkan kolesterol total dan
trigliserida. Efek 1AN relatif lebih tinggi dari
AN (Toppo, et al., 2017).

Salah satu tujuan penelitian

mengembangkan senyawa turuna AN adalah
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untuk menguji pentingnya gugus hidroksil dari
aktivitas
Pada

penelitian lainnya, dilakukan pengembangan

andrographolida untuk

antihiperlipidemic dan antioksidan.
senyawa turunan lainnya seperti pada skema di

bawah ini:

Awalnya, gugus hidroksil pada C-3 dan
C-19 dari AN (1)
isopropilidena untuk menghasilkan 2 dan

dilindungi  sebagai
kemudian hidrosil alilik pada C-14 diasetilasi
dengan asetat anhidrida untuk menghasilkan 3.
Cincin isopropilidin senyawa 3 dihidrolisa
untuk mendapatkan 14 -Acetyl andrographolide
(4) dengan HCI 1N. Reaksi sulfonasi dilakukan
pada 14-asetil andrografolid (4) untuk
menghasilkan turunan 5 dan 6 dan selanjutnya
dihidrolisis NaOMe

menghasilkan senyawa terdeasetilasi masing-

dengan untuk
masing 7 dan 8. Pada penelitian ini didapatkan
15 senyawa turunan. Hasil yang didapatkan
senyawa 7 merupakan senyawa turunan paling
baik dengan dosis 100 mg/kg. Senyawa 7 dapat
menurunkan kadar kolesterol total sebesar 33%,
lemak plasma sebesar 37% dan trigliserida
sebesar 35% (Pandeti, et al., 2013).
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Gambar 2 Skema sistesis turunan

andrographolida
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SIMPULAN

Andrographis paniculata merupakan tanaman
obat yang memiliki senyawa utama
andrographolida. Andrographolida memiliki
banyak aktivitas farmakologi, salah satunya
sebagai antihiperlipidemia. Andrographolida
mulai di kembangkan dengan mendapatkan
senyawa-senyawa turunannya.  Pemberian
andrographolida dengan dosis 100 mg/kg
efektif menurunkan kadar LDL hingga 36%,

sedangkan senyawa lainnya  seperti

neoandrographolide sebesar 20,7%. Senyawa
turunan dari andrographolida juga memberikan
aktivitas yang efektif sebagai
antihiperlipidemia, bahkan dapat menurunkan
kadar trigliserida hingga 35% dan senyawa
turunan seperti Isoandrographolida memiliki
aktivitas  antihiperlipidemia  lebih  baik

dibandingkan dengan andrographolida.
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