Farmaka 131
Volume 17 Nomor 2

REVIEW ARTIKEL: PERAN FLAVONOID PADA BERBAGAI AKTIVITAS FARMAKOLOGI

Izzatul Khoirunnisa, Sri Adi Sumiwi

Fakultas Farmasi Universitas Padjadjaran
JIn. Raya Bandung Sumedang KM 21, Jatinangor 45363
Telepon: (022) 7796200, Faksimile: (022) 7796200
izzakhoirunnisa@gmail.com, izzatul16001@unpad.ac.id

Diserahkan 27/06/2019, diterima 01/08/2019
ABSTRAK

Flavonoid merupakan senyawa metabolit sekunder dengan struktur fenolik yang bervariasi dan dapat
ditemukan dalam buah-buahan, sayuran, biji-bijian, kulit kayu, akar, batang, bunga, teh dan anggur.
Flavonoid terkenal dengan efek menguntungkannya bagi kesehatan dan upaya sedang dilakukan untuk
mengisolasi bahan yang disebut flavonoid. Flavonoid sekarang dianggap sebagai komponen yang sangat
diperlukan dalam berbagai aplikasi nutrasetikal, farmasi, obat-obatan dan kosmetik. Hal ini karena
flavonoid memiliki sifat antioksidan, anti-inflamasi, anti-mutagenik dan anti-karsinogenik ditambah dengan
kapasitasnya untuk memodulasi seluler kunci fungsi enzim. Saat ini banyak dilakukan kegiatan penelitian
dan pengembangan flavonoid terkait dengan isolasi, identifikasi, karakterisasi dan fungsi flavonoid dan
akhirnya penerapannya pada manfaat kesehatan. Dalam review ini dibahas mengenai 26 jenis flavonoid
beserta aktivitas farmakologis dari flavonoid tersebut.

Kata kunci: Flavonoid, Aktivitas Farmakologi, Senyawa Fenolik.

ABSTRACT

Flavonoids are secondary metabolites with varied phenolic structures and can be found in fruits, vegetables,
grains, bark, roots, stems, flowers, tea and wine. Flavonoids are famous for their beneficial effects on health
and efforts are being made to isolate a material called flavonoids. Flavonoids are now considered an
indispensable component in a variety of nutraceutical, pharmaceutical, durgs and cosmetic applications.
This is because flavonoids have anti-oxidative, anti-inflammatory, anti-mutagenic and anti-carcinogenic
properties coupled with their capacity to modulate cellular key enzyme functions. At present there are many
research activities and development of flavonoids related to isolation, identification, characterization and
function of flavonoids and finally their application to health benefits. In this review we discussed 26 types
of flavonoids and its biological activities.

Keywords: Flavonoids, Biological Activities, Fenolic Compounds.
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PENDAHULUAN

Flavonoid termasuk dalam  kelas
metabolit  sekunder tumbuhan.  Flavonoid
memiliki  struktur polifenolik dan banyak
ditemukan dalam buah-buahan, sayuran dan
minuman tertentu. Flavonid memiliki beragam
keuntungan efek biokimia dan antioksidan yang
terkait dengan berbagai penyakit seperti kanker,
penyakit alzheimer (AD), aterosklerosis, dan lain
lain (Ovando et al, 2009; Lee et al, 2009).

Flavonoid  memiliki  efek  untuk
meningkatkan kesehatan dengan spektrum yang
luas dan merupakan komponen yang sangat
diperlukan dalam berbagai nutraceutical,
farmasi, obat dan aplikasi kosmetik. Hal ini
disebabkan karena flavonoid memiliki beragam
aktivitas seperti antioksidan, antiinflamasi,
antimutagenik  dan sifat  antikarsinogenik
ditambah dengan kapasitasnya untuk memodulasi
seluler kunci fungsi enzim. Flavonoid juga
dikenal sebagai inhibitor poten untuk beberapa
enzim, seperti xanthine oxidase (XO), cyclo-
oxygenase (COX), lipoxygenase dan
phosphoinositide 3-kinase (Metodiewa et al,
2000; Walker et al, 2000).

Di alam bebas, senyawa flavonoid dapat
diekstraksi dari tanaman dan ditemukan di
beberapa bagian tanaman. Flavonoid digunakan
oleh sayuran untuk pertumbuhan dan pertahanan
melawan plak (Havsteen, 2002). Flavonoid
termasuk dalam kelas senyawa fenolik dengan

berat molekul rendah. Banyak flavonoids yang
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sering dianggap sebagai pigmen pada bunga
tanaman famili angiospermae. Tetapi pada
kenyataannya, flavonoid tidak hanya diutamakan
di bunga saja tetapi pada seluruh bagian tanaman
(Dewick, 2001).

Flavonoid juga dapat ditemukan pada
makanan dan minuman yang berasal dari
tanaman, seperti buah, sayuran, teh, kokoa dan
wine. Flavonoid memiliki beberapa subgrup,
termasuk kalkon, flavon, favonol dan isoflavon.
Subgrup ini memiliki sumber yang berbeda-beda
dan unik (Panche et al, 2016).

METODOLOGI PENELITIAN
Pencarian dan Strategi Pencarian

Data acuan dalam review artikel ini
didapatkan dengan penelusuran dari berbagai
sumber seperti PubMed, ResearchGate, Google
Scholar, dan ScienceDirect. Kata kunci yang
digunakan diantaranya, “biological activity of

flavonoid in plant”, “flavonoid in plant”.
Kriteria Inklusi dan Eksklusi

Data yang didapat, diseleksi berdasarkan
kriteria inklusi, yaitu jurnal yang berkaitan
dengan aktivitas farmakologi flavonoid dan
tanaman, sedangkan kriteria eksklusi yaitu jurnal
tidak berkaitan dengan topik, dan jurnal acuan
dengan publikasi di bawah tahun 2000. Berikut
bagan alir dari pencarian literatur dalam review
artikel ini. Berdasarkan 80 jurnal yang berhasil
ditemukan, terseleksi 63 jurnal yang memenuhi

kriteria.
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Artikel jurnal terpilih

dalam pencarian awal (n = 80)

Eksklusi (n = 17)

v

- Jurnal yang tidak berkaitan dengan topik (n =

4)

v
Tahun publikasi di bawah tahun 2000 (n = 13)

Inklusi (n = 63)

Jurnal yang memuat aktivitas farmakologi
flavonoid pada tanaman (n = 57)
- Jurnal yang memuat penjelasan mengenai

flavonoid (n = 6)

POKOK BAHASAN
Berikut ini hasil penelusuran yang didapatkan dari jurnal yang memenuhi kriteria.

Tabel 1. Peran Flavonoid pada Berbagai Aktivitas Farmakologi

Jenis .
Senyawa Aktivitas . Mekanisme
. Farmakologi
Flavonoid
Abyssinones  Modulator steroid-  Dapat digunakan sebagai modulator steroid-genesis yang
genesis potensial terhadap tiga enzim 3p-hydroxysteroid
dehydrogenase (HSD), 17p-HSD dan aromatase dari jalur
steroid-genesis (Hatti, et al., 2009).
Apigenin Aktivitas Bunga Camomile (Matricaria recutita L.) dapat
Neuroprotektif menenangkan saraf, karena apigenin yang termasuk
dalam kelas flavon (Jager dan Saaby, 2011).
Antiinflamasi Apigenin dilaporkan memiliki sifat antiinflamasi yang

baik (Wang, 2011). Apigenin memiliki aktivitas
antiinflamasi dengan menghambat enzim
siklooksigenase-2 (COX2) dan nitrat oksida sintase
(Rosa, et al., 2001; Mutoh, et al., 2000)
Penelitian pada tikus transgenik luciferase NF-xB
menunjukkan modulasi NF-xB yang efektif tanpa efek
pada tingkat kematian sel, penurunan apoptosis yang
diinduksi lipopolisakarida di paru-paru, dan infiltrasi
peradangan, yang mengarah pada pembentukan kembali
paru-paru. Efek ini menunjukkan peran pengaturan-imun
dari flavonoid (Cardenas, et al., 2016.).
Apigenin memiliki aktivitas antibakteri yang kuat dengan

Imunoregulator

Antibakteri
menonaktifkan adhesin mikroba, enzim dan protein
transpor sel (Cushine dan Lamb, 2005).
Baikalin Antiinflamasi dan Baikalin mengganggu interaksi protein HIV-1 dengan

anti-HIV-1 koreseptor khemokin dan menghalangi masuknya HIV-1
ke sel target (Li, et al., 2000).
Biokanin A digunakan untuk menentukan efek pada

Biokanin A Antikanker
karsinogenesis payudara (Ren, et al., 2003)
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Kumarin

Kurkuminoid

Deidzein

Epikatekin

Eriodiktiol

Fisetin

Flavon-3-ol

Genistein

Hesperidin

Antikanker

Antikanker

Antikanker

Antidiabetes

Antimikroba

Antiinflamasi

Antivirus

Antioksidan

Antikanker

Aktivitas
Oestrogenik

Antikanker

Antiinflamasi

Anti kanker

Aktvitas

neurodegeneratif

Antiinflamasi

Kemopreventif, menginduksi apoptosis dengan
menghentikan siklus sel, mengatur metabolisme
karsinogen dan ekspresi ontogenesis (Ren, et al., 2003).
Kemopreventif, menginduksi apoptosis dengan
menghentikan siklus sel, mengatur metabolisme
karsinogen dan ekspresi ontogenesis (Ren, et al., 2003).
Deidzein digunakan untuk menentukan efek pada
karsinogenesis payudara (Ren, et al., 2003)
Epikatekin bertindak sebagai aktivator reseptor insulin
dan mengurangi efek berbahaya dari diabetes
(Ganugapati, et al., 2011).

Eriodiktiol (5, 7,3 ', 4'-tetrahydroxyflavanone) memiliki
efek antimikroba pada Staphylococcus aureus KAS I11
(Lee, etal., 2011).

Fisetin memiliki sifat antiinflamasi yang baik dengan
mengurangi gejala asma (Wang, 2011).
Flavon-3-ol lebih efektif daripada flavon dan flavonon
dalam penghambatan selektif HIV-1 dan HIV-2. (Zandi,
etal., 2011).

Genistein adalah isoflavonon yang dilaporkan sebagai
antioksidan penting (Unnikrishnan, et al., 2014).
Genistein dilaporkan memiliki efek sebagai antikanker (Si
dan Liu, 2007). Genistein dapat menekan perkembangan
kanker payudara yang diinduksi secara kimia tanpa
toksisitas reproduksi atau endokrinologis (Ren, et al.,
2003)

Genistein memiliki efek dalam mencegah keropos tulang
pascamenopause pada wanita (Wiseman, 2000; Metzner,
et al., 2009).

Pengobatan sel melanoma manusia dengan fistein
menyebabkan penurunan viabilitas sel dengan
memoderasi henti fase G1 (Funakoshi-Tago, 2011).
Efek anti-inflamasi dari fisetin dapat mengurangi gejala
asma (Wang, 2011).

Hesperidin dilaporkan memiliki efek sebagai antikanker
(Kamaraj, et al., 2009). Hesperidin menghambat
karsinogenesis usus besar yang diinduksi secara kimia,
dan dua kali lipat memperlambat kanker payudara yang
diinduksi DMBA pada tikus (Ren, et al., 2003).

Hesperidin dapat melintasi sawar darah-otak dan dapat
memainkan peran dalam intervensi untuk penyakit
neurodegeneratif (Jager dan Saaby, 2011; Hwang dan
Yen, 2008).

Hesperidin memiliki sifat anti-inflamasi dengan

mempengaruhi sistem enzim yang terlibat dalam generasi

proses inflamasi (Tiwari dan Husain, 2017).
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Hesperetin

Kaempferol

Kuinon

Lignan

Luteolin

Maklurax-
anton

Naringenin
(5,7,4-
trihidroksilfla
von)
Naringin

Kuersetin

Aktivitas
neurodegeneratif

Antivitrus

Neuroprotektif

Antikanker

Antikanker

Antiinflamasi

Inhibitor AChE dan
BChE

Antimikroba

Aktvitas
neurodegeneratif

Antivirus

Antimikroba

Antiinflamasi

Hesperetin dapat melintasi sawar darah-otak dan dapat
memainkan peran yang efektif dalam intervensi untuk
penyakit neurodegeneratif (Jager dan Saaby, 2011;
Hwang dan Yen, 2008).

Hesperetin dilaporkan memberikan efek pada virus anti-
demam berdarah (Zandi, et al., 2011).

Tilia sp. digunakan secara global sebagai obat penenang
dan telah dibuktikan bahwa kaempferol memiliki efek
menenangkan (Saaby, et al., 2009).
Kemopreventif dan berkontribusi untuk menginduksi
apoptosis dengan menghentikan siklus sel, mengatur
metabolisme karsinogen dan ekspresi ontogenesis (Ren,
etal., 2003).

Memiliki efek kemopreventif dan menginduksi apoptosis
dengan menghentikan siklus sel, mengatur metabolisme
karsinogen dan ekspresi ontogenesis (Ren, et al., 2003).
Luteolin dilaporkan memiliki sifat antiinflamasi yang
baik (Wang, 2011). Luteolin memiliki sifat anti-inflamasi
dengan mempengaruhi sistem enzim yang terlibat dalam
generasi proses inflamasi (Tiwari dan Husain, 2017).
Makluraxanton memberikan efek penghambatan
acetylcholinesterase (AChE) dan butyrylcholinesterase
(BChE) yang bergantung pada konsentrasinya (Khan, et
al., 2009).
p-Ketoacyl acyl carrier protein synthase 111 (KAS I11)
adalah enzim target utama untuk mengatasi resistensi
antibiotik. Naringenin memiliki efek antimikroba pada
Staphylococcus aureus KAS 111 (Lee, et al., 2011).
Naringin dapat melintasi sawar darah-otak dan dapat
memainkan peran dalam intervensi untuk penyakit
neurodegeneratif (Jager dan Saaby, 2011; Hwang dan
Yen, 2008).

Naringin dilaporkan memberikan efek pada virus demam
berdarah (Zandi, et al., 2011).

Naringin dilaporkan memberikan efek antimikroba (Ma,
etal., 2011).

Kuersetin membantu menghambat proses awal
peradangan dan meningkatkan sistem kekebalan tubuh
(Comalada, et al., 2005).

Kuersetin memiliki sifat anti-inflamasi dengan
mempengaruhi sistem enzim yang terlibat dalam generasi
proses inflamasi (Tiwari dan Husain, 2017).
Penelitian in vivo oleh De Souza (2007), telah dilaporkan
bahwa quercetin yang diberikan secara oral dicampur
dengan polysorbate 80 menghambat edema kaki pada
tikus.

Kuersetin pada kultur sel hepatosit menunjukkan efek
penghambatan terhadap agen penyebab inflamasi seperti
protein-C reaktif dan nitric oxide synthase (Garcia-
Mediavilla, et al., 2007).

Penelitian in vivo pada tikus telah dilaporkan
menunjukkan penurunan ekspresi gen inflamasi dengan

kuersetin (Boesch-Saadatmandi, et al., 2011).
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Kuersetin dilaporkan sebagai agen antikanker yang kuat
selama studi in vitro di berbagai sel kanker dan studi in
vivo pada tikus (Dajas, 2012).
Kuersetin memiliki potensi pembersihan radikal, sehingga
mampu mencegah kanker oleh stres oksidatif (Baghel, et
al., 2012).
Efek kemoprotektif kuersetin melalui apoptosis dan
metastasis terhadap sel tumor (Gibellini, et al., 2011).
Kombinasi kuersetin dengan injeksi doksorubisin
intratumoral menghasilkan peningkatan respon imun
terhadap pertumbuhan tumor payudara (Du, et al., 2010).
Selama studi in vitro menggunakan sel MCF-7 manusia
(Michigan Cancer Foundation-7), quercetin menghambat
angiogenesis pada kanker yang resisten tamoksifen dalam
sel payudara (Oh, et al., 2010).
Mempengaruhi tahap inisiasi dan promosi
karsinogenisitas. Mekanisme aksi lainnya adalah
penangkapan siklus sel, penurunan regulasi protein p53
mutan, penghambatan banyak enzim pemicu kanker dan
ekspresi protein Ras (Davis & Mathew, 2000).
Kitosan dengan kuersetin memiliki aktivitas antimikroba
terhadap bakteri Escherichia coli, Salmonellae enteric,
dan Listeria monocytogenes (Bozi¢, et al., 2012).
Kuersetin bertindak sebagai bakteriostatik karena
menghambat ligasi D-Ala-D-Ala dalam sel bakteri,
dengan menghambat D-alanin dan mencegah
pertumbuhan bakteri (Wu, et al., 2008).
Kuersetin yang diekstrak dari daun lotus merupakan agen
antibakteri untuk periodontitis (Li dan Xu, 2008).
Kuersetin mampu mengikat spesies oksigen reaktif dan
potensi antioksidannya dikaitkan dengan aktivitas
pengikatan radikal bebas (Boots, et al., 2008).
Penelitian in vitro, efek antioksidan quercetin yaitu
dengan menghambat pembentukan katarak karena stres
oksidatif pada lensa mata tikus yang dikultur dalam
lingkungan hidrogen peroksida (Stefek dan Karasu,
2011).
Pada studi in vivo, telah dilaporkan bahwa kerusakan
oksidatif yang disebabkan oleh senyawa industri CCl,4
dapat dikurangi secara efektif menggunakan ekstrak
metanol Heterotheca inuloides yang mengandung
Antioksidan kuersetin (Coballase-Urrutia, et al., 2013).
Kuersetin dengan dosis 25-50 mg/kg menunjukkan efek
antioksidan terhadap stres oksidatif oleh diabetes mellitus
yang diinduksi streptozotocin pada tikus (Maciel, et al.,
2013).
Kuersetin merupakan antioksidan dan stabilisator yang
efisien dalam polietilen dengan dosis 250 ppm (Téatraaljai,
etal., 2014).
Kompleks kuersetin-kadmium memiliki nilai stabilitas
konstan (Kf) yang lebih tinggi, sehingga kuersetin
diusulkan untuk digunakan sebagai agen pengkelat dalam
pengobatan terapi khelasi untuk menghilangkan ion
logam beracun (Ravichandran, et al., 2014).

Antikanker

Antimikroba
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Antivirus

Proteksi
Kardiovaskular

Efek Neurologikal

Hepatoprotektif

Kuersetin merupakan antioksidan yang mengikat spesies
yang sangat reaktif seperti peroksi nitrit dan radikal
hidroksil (Unnikrishnan, 2014).

Aktivitas khelasi besi dari quercetin bekerja untuk
mengurangi cedera oksidatif oleh membran eritrosit.
Cedera ini diinduksi sejumlah agen pengoksidasi seperti
fenilhidrazin dan akrolein (Prochazkova, et al., 2011).
Kuersetin terbukti efektif melawan beragam virus.
Kuersetin melawan tunas dalam sel MT-2 yang
disebabkan oleh virus T-limfotropik manusia 1 (Coelho-
Dos-Reis, et al., 2011).

Kuersetin memiliki efek antivirus yang mendalam
terhadap virus dengue tipe-2 (Zandi, et al., 2011).
Kuersetin menekan virus hepatitis C dengan menghambat
aktivitas protease protein 3 nonstruktural (Bachmetov, et
al., 2012).

Kuersetin 3-O-B-D-glukoronid, selama penelitian in vivo,
dilaporkan efektif terhadap virus influenza-A (Fin, et al.,
2011) dan kuersetin 7-rhamnosida ditemukan efektif
terhadap virus diare epidemi babi (Song, et al., 2011).
Kuersetin berperan dalam mengurangi penyakit
kardiovaskular (Jan, et al., 2010). dan dikaitkan dengan
sifat anti-inflamasi (Russo, et al., 2012). Selama
penelitian in vitro pada arteri tikus terisolasi, kuersetin
dalam bentuk a-glikannya telah terbukti sebagai
vasodilator (Larson, et al., 2012).

Kuersetin berperan dalam pengurangan faktor yang
membahayakan kardiovaskular termasuk fibrinogen dan
C-reactive protein pada tikus transgenik manusia
(Kleemann, et al., 2011).

Pelitian in vivo pada tikus melaporkan bahwa karena efek
anti-inflamasi quercetin juga mampu mencegah kalsium
klorida yang diinduksi aneurisme aorta abdominal (Wang,
etal., 2012).

Kuersetin bersifat neuroprotektif dan juga neurotoksik.
Kombinasi dengan minyak ikan telah dilaporkan sebagai
pelindung saraf di otak tikus (Joseph, dan Muralidhara,
2013).

Kuersetin menunjukkan efek menguntungkan terhadap
penyakit neurodegeneratif (Alzheimer) dengan
menunjukkan efek penghambatan terhadap
asetilkolinesterase (Choi,et al., 2012).
Kuersetin mengurangi stres oksidatif yang diinduksi oleh
6-hidroksidopamin dalam neuron dari striatum otak tikus
(Haleagrahara,et al., 2013)..

Pada neuron P19 yang sehat diketahui bahwa pengobatan
kuersetin tidak memengaruhi kelangsungan hidup neuron
tetapi penipisan isi glutathione intraseluler yang dapat
mempengaruhi kerja sistem saraf (Jazyinscak,et al.,
2012).

Dalam studi in vivo pada steatohepatitis gerbil non-
alkohol, telah dilaporkan bahwa gerbil yang diberikan
secara oral dengan quercetin menunjukkan penurunan
deposisi lemak dalam sel hati, sehingga melindungi sel-
sel hati dari fibrosis (Ying, et al., 2013).
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Penelitian in vivo pada tikus menunjukkan bahwa
hemeoksigenase 1 yang memicu fungsi quercetin
terhadap penginduksian hepatotoksisitas; hepatoprotektif
kemudian diamati dengan penurunan konsentrasi plasma
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alanin aminotransferase (Lekic,et al., 2013).
Kerusakan oksidatif oleh etanol dalam hepatosit tikus
dapat disembuhkan dengan pemberian kuersetin (Liu,et

al., 2012).

Calluna vulgaris digunakan sebagai agen penenang saraf

Neuroprotektif

Silimarin Hepatoprotektif

dan mengurangi aktivitas Monoamin Oksidase A (MAO-
A), melalui quercetin sebagai konstituennya (Fisher, et

al., 2006).

Flavonoid dalam bentuk pengobatan cyanidin 3-glucoside

(C3G) dan silimarin telah dilaporkan menurunkan
peroksidasi lipid hati dan menstimulasi regenerasi hati

Stilbene Antikanker

(Zhu, et al., 2012).

Kemopreventif, menginduksi apoptosis dengan

menghentikan siklus sel, mengatur metabolisme
karsinogen dan ekspresi ontogenesis (Ren, et al., 2003).

Tangeritin Antikanker

Tannin Antikanker

Tangeritin dilaporkan memiliki efek sebagai antikanker

(Arafa, et al., 2009).

Tanin memiliki sifat kemopreventif dan berkontribusi

untuk menginduksi apoptosis dengan menghentikan
siklus sel, mengatur metabolisme karsinogen dan ekspresi

ontogenesis (Ren, et al., 2003).

SIMPULAN

Flavonoid memiliki banyak aktivitas
farmakologi. Dari review ini dibahas mengenai
26 tipe flavonoid yaitu; abyssinones, apigenin,
baikalin, biokanin A, kumarin, kurkuminoid,
deidzein, epikatekin, eriodiktiol, fisetin, flavon-3-
ol, genistein, hesperidin, hesperetin, kaempferol,
kuinon,  lignan, luteolin,  makluraxanton,
narigenin, naringin, kuersetin, silimarin, stilbene,
tangeritin dan Ttannin. Jenis-jenis flavonoid
tersebut memiliki aktivitas farmakologi sebagai;
modulator steroid-genesis, aktivitas
neuroprotektif, antiinflamasi, imunoregulator,
antibakteri, antikanker, antidiabetes, antioksidan,
antivirus, aktivitas  oestrogenik, penyakit
neurodegeneratif, inhibitor AChE dan BChE, dan

hepatoprotektif.
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