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ABSTRAK

Akrilamid adalah bahan kimia berwarna putih dan tidak berbau yang diklasifikasikan sebagai bahan
berpotensi karsinogenik. Pembentukan akrilamid dalam makanan dapat ditekan dengan menggunakan
enzim L-asparaginase yang berperan dalam proses hidrolisis asparagin menjadi asam L-aspartat dan
amonia sehingga makanan yang melewati proses pemanggangan dan penggorengan (pemanasan) tidak
akan berpotensi karsinogenik. Untuk memenuhi kebutuhan asparaginase dalam industri makanan,
metode produksi dengan teknologi DNA rekombinan menjadi salah satu pilihan. Asparaginase dapat
berasal dari hewan, tumbuhan, atau mikroorganisme yang kemudian dikloning dan diekspresikan
umumnya pada vektor ekspresi, sel inang, dan media kultur yang berbeda dan akan menghasilkan
asparaginase dengan aktivitas spesifik yang beragam.
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ABSTRACT

Acrylamid is a white and odorless chemical that is classified as a potentially carcinogenic substance.
The formation of acrylamide in food can be supressed by using the enzyme L-asparaginase which
plays a role in hydrolysis process of asparagine into L-aspartic acid and ammonia so the food that
goes through the roasting process and frying (heating) will not be potentially carcinogenic. To
complete the needs of asparaginase in the food industry, producing the asparaginase with
recombinant DNA technology is one of the option. Asparaginase exists in animals, plants, or
microorganism which are then cloned and expressed generally in different expression vectors, host
cells, and culture medium that will produce asparaginase with various specific activity.
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Pendahuluan

Akrilamid adalah bahan kimia yang
tidak termasuk ke dalam zat yang akan
ditambahkan yang

diklasifikasikan oleh Badan Internasional untuk

dalam makanan
Penelitian Kanker (IARC) sebagai bahan yang
berpotensi karsinogenik terdapat manusia (grup
2A) yang dapat menyebabkan keracunan pada
syaraf dan kerusakan pada sistem reproduksi
manusia (IARC, 1994).

Efek toksik dari akrilamid dimediasi

oleh  pembentukan  metabolit  genotoksik,
oksidatif stres, berpengaruh pada penyebaran
sinyal saraf, ultrastruktural, dan cacat histologis
pada sistem syaraf pusat. Dengan efek toksik
yang dimilikinya, konsumsi rata-rata harian dari
akrilamid umumnya hanya 0.3-2.0 pg/kg berat
badan (Semla, et al., 2017).

Salah satu strategi yang dapat dilakukan
akrilamid

untuk mengurangi  pembentukan

adalah dengan mengontrol gula pereduksi dan
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asparagin yang terdapat dalam kentang dan

produk sereal dimana bahan makanan berbasis
karbohidrat dan gandum memiliki potensi yang
lebih tinggi dalam mengandung akrilamid.
Varietas kentang dengan kandungan gula

pereduksi rendah merupakan cara paling efektif

dalam mengurangi akrilamid (David et al., 2012).

Selain itu, umbi kentang yang disimpan
dalam temperatur 8°C dapat mengurangi
terbentuknya akrilamid (Kumar, 2004). L-
asparaginase adalah enzim yang berguna
mengkatalis konversi asam amino l-asparagin
menjadi asam L-aspartat dengan  pelepasan
amonia (Ali, et al., 2016).

Penelitian terkait dengan asparaginase
telah berlangsung selama lebih dari setengah
abad, dan menemukan titik terang ketika
Clementi pada tahun 1922 menemukan adanya
L-asparaginase di dalam darah kelinci percobaan
yang kemudian pada tahun 1953 dilakukan
percobaan olenh Kidd untuk mengetahui
kemampuan serum kelinci percobaan dalam
menghambat tumor (Kidd, 1953).

Enzim ini terdapat pada hewan,
tumbuhan, dan mikroorganisme serta dapat
dikategorikan menjadi asparaginase | dan II,
asparaginase Il memiliki sifat yag lebih spesifik
terhadap asparagin yang kemudian membuat
asparaginase Il digunakan untuk tujuan
terapeutik (Sivagurunathan, 2012).

Asparaginase tipe Il dengan aktivitas
anti neoplastik yang mana merupakan hasil dari
penipisan efek toksisitas dari sel yang
mengalami leukimia, maka enzim ini telah
digunakan secara luas
sebagai kemoterapi dari acute lymphoblastic
leukimia (ALL). Namun, penggunaan enzim ini
juga dibatasi oleh respon antibodi dan efek

samping yang dihasilkan (Pieters, 2011).
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L-asparaginase  biasanya digunakan
sebelum proses memasak yang sebenarnya,
seperti pada saat penggorengan kentang,
pemanggangan biji kopi, membuat biskuit, dan
roti. Untuk mengurangi asparagin kebanyakan
bahan mentah dari makanan ini akan dipucatkan
dengan larutan enzim. Dengan proses ini, dapat
mengurangi akrilamid sampai dengan beberapa
kali dibandingkan denga tanpa perlakuan
(Pedreschl, 2011).

L-asparaginase  dapat  ditingkatkan
produksinya dengan menggunakan metode DNA
rekombinan. Metode DNA rekombinan dapat
menghasilkan sumber yang kemudian akan di
kloning agar dapat menghasilkan enzim tersebut.
Teknologi DNA rekombinan dapat menjadi
salah satu teknik dalam memaksimalkan
produksi L- asparaginase.

Selain efek terapeutik yang dimiliki, L-
asparaginase juga biasa digunakan untuk
menekan pembentukan akrilamid  dengan
mengonsumsi  L-asparagin  dalam industri
makanan ( Meghavarnam dan Janakiraman,
2018).
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Gambar 1. Mekanisme Kerja L-asparaginase
(Krishnakumar and Visvanathan, 2014)
L-asparaginase ~ merupakan  enzim

dengan mekanisme Kkerja (pada gambar 1)
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mengkatalis konversi asparagin menjadi asam

aspartat dengan pelepasan amonia yang juga
dikenal sebagai aminohidrolase dan berkaitan
dengan amidase. Pemecahan asparagin yang
dilakukan oleh asparaginase secara signifikan
mengurangi konsentrasi dari akrilamid yang
terkandung di dalam suatu bahan makanan. Hal
ini turut menurunkan resiko terjadinya kanker

maupun kerusakan syaraf yang disebabkan oleh

akrilamid.
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Gambar 2. Jalur Pembentukan Akrilamid
(Krishnakumar and Visvanathan, 2014)

Jalur utama pembentukan akrilamid
dalam makanan adalah bagian dari reaksi
Maillard dengan asam amino bebas (asparagin)
dan gula pereduksi (terutama glukosa dan
fruktosa). Reaksi Maillard merupakan reaksi
kecoklatan non-enzimatik yang terjadi di
makanan selama proses memanggang atau
menggoreng. Hal ini dapat terjadi dalam kondisi
dan kombinasi yang tepat antara karbohidrat,
lipid, dan protein untuk warna, rasa, dan aroma
yang sesuai. Pembentukan akrilamid sangat
berkaitan erat dengan terkandungnya glukosa
dan  fruktosa, dimana  asparagin  pun
membutuhkan  karbohidrat  dalam  proses
pembentukan  akrilamid.  Akrilamid  dapat
ditemukan dalam proses pemanasan dengan
suhu diatas 120°C.
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Asparaginase sebagai salah satu solusi
dalam pengurangin akrilamid dalam makanan ini
dapat ditemukan di tumbuhan, hewan, dan
mikroorganisme. Dengan kebutuhan
asparaginase yang dinilai semakin tinggi dalam
industri makanan maupun sebagai salah satu
pilihan terapi untuk Acute Lymphoblastic
Lymphoma (ALL) maka kebutuhan ini dapat
diatasi dengan teknologi DNA rekombinan.
Teknologi DNA rekombinan membutuhkan
vektor ekspresi dan sel inang (host) dalam
prosesnya.

Sel host yang paling umum digunakan
adalah Escherichia coli BL21 (DE3), Terdapat
beberapa keunggulan dari E.coli sebagai salah
satu bakteri yang banyak digunakan sebagai
inang untuk ekspresi protein rekombinan yaitu,
mudah dikultur, genom dapat dimanipulasi,
dapat ditransformasi olen DNA asing, serta
dapat mereplikasi dalam waktu yang singkat
sehingga dapat menghasilkan protein dalam
jumlah besar (Brock, 1994).

Defisiensi  protease karena adanya
mutasi pada gen ompT dan lon dapat
mengurangi  terjadinya  degradasi  protein
rekombinan yang akan dieskpresikan pada sel
inang sehingga protein rekombinan dapat
dihasilkan dalam jumlah banyak (Nick, 2007).
Vektor ekspresi yang digunakan dapat dibagi
sebagai vektor untuk eukariotik dan prokariotik,
vektor ini  berfungsi dalam  membantu
memasukkan materi genetik yang kita inginkan
ke dalam sel sehingga hasil akhir adalah sifat
yang kita inginkan.

L-asparaginase merupakan salah satu
enzim yang menunjukkan aktivitas antitumor,
namun L-asparaginase yang bersumber dari
bakteri dapat menyebabkan hipersensitivitas jika

digunakan dalam jangka panjang yang menuju
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kepada reaksi alergi dan

anafilaksis.
Glutaminase yang juga dihasilkan dalam proses
ini  dapat menyebabkan disfungsi hati,
pankreatitis,  leukopenia,  kejang  syaraf,
ketidaknormalan penggumpalan yang menuju
kepada thrombosis intrakranial atau pendarahan.

Sumber lain asparaginase dengan kadar
glutaminase yang lebih rendah kemudian
dibutuhkan karena akan mengakibatkan efek
samping yang rendah dari enzim tersebut.
Tumbuhan dan mikroorganisme yang ditemukan
dalam penelusuran studi literatur beberapa jurnal
menunjukkan kadar glutaminase yang cukup
rendah sehingga kemudian dilanjutkan dan
diperbanyak dengan menggunakan teknologi
DNA rekombinan.

Bacillus megaterium H-1 (BmAase)
dalam aplikasinya pada pengolahan makanan
menunjukkan hasil yang positif dengan
mengurangi  kandungan  akrilamid  dalam
potongan kentang sampai sebesar 7.6% dengan
hasil akhir samai dengan 92.4%. Hal ini
menunjukkan bahwa enzim tersebut dapat
digunakan untuk mengurangi pembentukan
akrilamid dalam keripik kentang goreng dengan
menghidrolisis L-asparaginase bebas menjadi
asam L-aspartat dan amonia. Pada Bacillus
subtilis B11-0, enzim rekombinan yang
dihasilkan memiliki stabilitas tinggi terhadap
panas sehingga dapat digunakan dalam industri
makanan. Diketahui pula bahwa pengaplikasian
dari enzim ini dalam proses pembuatan kentang
dapat mengurangi pembentukan akrilamid dalam

proses penggorengan.

Simpulan
Produksi asparaginase dengan teknologi
DNA rekombinan banyak bersumber dari

Bacillus sp., E.coli, dan Pseudomonas
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fluorescens. Dalam literatur yang ditemukan,
asparaginase terbukti dapat menekan
pembentukan akrilamid dengan memecah
kandungan asparagin yang terkandung dalam
proses pembuatan makanan dengan bantuan

panas seperti pemanggangan dan penggorengan.
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