Journal homepage: https://jurnal.unpad.ac.id /ijbp ﬁ:g::f;éofgi

\!’3P Indonesian Journal of Biological Pharmacy ~ Velume 2 No. 2

Review Article: Potential of Herbs as Phytotherapy in Epilepsy

Bernap D.P. Sitinjak”, Ade Zuhrotun

Department of Pharmaceutical Biology, Faculty of Pharmacy, Padjadjaran University, West Java, Indonesia

Submitted 08 June 2022; Revised 27 June 2022; Accepted 05 July 2022; Published 30 August 2022
*Corresponding author: bernap19001@mail.unpad.ac.id

Abstract

Epilepsy is a neurological disease with the fifth most burden value rate globally. The prevalence of
epilepsy globally has almost doubled from 1990 (34%) to 2016 (63%). The aim of this review is to
provide information about herbs that are potentially antiepileptic alternative therapy and examination
by in vivo method. The result showed there are 24 plant species in total to have antiepileptic effects,
with the mechanism through GABAergic agonist activity (20 plant species), antioxidant (? plant species),
inhibition of Na+; K+ channel (4 plant species), and cholinergic inhibition (4 plant species) which some
of them cross the central nervous like isoquercetin-3-O-glucoside, glabridin, quercetin, 6-gingerol,
turmerone, and bisabolene sesquiterpenoids. According to the result, Achyranthes aspera Linn has the
most potential dose (5-10 mg/kB, IP) for antiepileptic effect.

Keywords: Herb, antiepileptic, antiepileptic mechanism.
Artikel Review: Potensi Herbal sebagai Fitoterapi pada Epilepsi

Abstrak

Epilepsi merupakan penyakit neurologis dengan tingkat paling membebani kelima di dunia. Prevalensi
epilepsi di dunia meningkat hampir dua kali lipat dari tahun 1990 (34%) ke tahun 2016 (63%). Penulisan
artikel ini dilakukan untuk memberikan informasi terkait herbal yang memiliki potensi sebagai alternatif
antiepilepsi dan telah diujikan secara in vivo. Penelusuran literatur menghasilkan 24 spesies tanaman
yang meiliki aktivitas antiepilepsi, yang memiliki aktivitas agonis GABAergik (20 spesies tanaman),
antioksidan (9 spesies tanaman), inhibisi kanal ion Na+; K+ (4 spesies tanaman), dan inhibisi kolinergik
(4 spesies tanaman). Beberapa diantaranya memiliki senyawa yang mampu melintasi saraf pusat yaitu
isokuersetin-3-O-glukosida, glabridin, kuersetin, 6-gingerol, turmeron, dan, bisabolene sesquiterpenoid.
Berdasarkan hasil penelitian, Achyranthes aspera Linn memiliki dosis paling berpotensial (5-10 mg/kB,
i.p) sebagai anti epilepsi.

Kata Kunci: Herbal, antiepilepsi, mekanisme anti epilepsi
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1.  Pendahuluan

Epilepsi merupakan penyakit neurologis
yang terjadi akibat ketidakseimbangan
antara faktor eksitasi inhibisi
pada korteks otak. Ketidaknormalan tersebut
disebabkan oleh gangguan oksidatif, inflamasi,
dan kematian sel.' Epilepsi umumnya ditandai
dengan kejang, kehilangan kesadaran secara
tiba-tiba, yang berlebih,
dan perubahan emosi yang berujung pada
penurunan kualitas hidup pasien.?

Studi Global Burden Disease (GBD)
WHO 2016 menempatkan epilepsi sebagai
gangguanneurologis palingmembebanikelima
di dunia dengan prevalensi yang meningkat
hampir dua kali lipat dari tahun 1990 (34%)
ke tahun 2016 (63%).* Di Indonesia angka
kematian akibat epilepsi tergolong tinggi
yaitu 3260 kasus kematian dari total 961.337
kasus sepanjang tahun 201 6. Walaupun kasus
epilepsi mulai berkurang dengan fasilitas
kesehatan yang memadai, biaya
pengobatan yang mahal dan stigma negatif
dari masyarakat turut menyebabkan kasus
epilepsi sulit membaik.*

Epilepsi dapat ditangani menggunakan
terapi farmakologi dan bedah. Obat
Anti-Epilepsi (OAE) atau dikenal sebagai
antikonvulsan dan anti kejang digunakan
menghentikan  segera
kejang dan mencegah pemburukan epilepsi.’
Penggunaan OAE masih memiliki kekurangan
diantaranya durasi pengobatan yang lama
dan efek jangka panjang yang ditimbulkan
seperti kemudahan mengalami kelelahan,
masalah memori, gangguan tidur, kesulitan
berkonsentrasi, samping pada
kulit.®,” Selain itu penggunaan OAE dapat
adanya akibat
ketidakpatuhan pasien,8 dan harga yang
mahal. Berdasarkan Liv ef al., 2012, beban
ekonomi OAE di China dapat mencapai USD
594 /orang dalam 1 tahun.’

Penggunaan terapi non farmakologi
untuk alternatif dan komplemen pada epilepsi
telah dilaporkan. Faktor dipicu
oleh intoleransi pada efek samping OAE,
outcome terapi OAE yang tidak tercapai, dan
dorongan keluarga.'® Herbal dapat dijadikan
sebagai alternatif maupun terapi komplemen

dan neuron

kontraksi otot

namun

untuk  membantu

dan efek

menimbulkan resistensi

tersebut

77

untuk mengontrol kejang pada epilepsi,
menjadi solusi menghindari efek samping OAE,
serta biayanya lebih rendah.','? Tujuan dari
artikel review ini yaitu memberikan informasi
terkait herbal yang memiliki potensi sebagai
antiepilepsi dan telah divjikan secara in vivo
sehingga dapat dikembangkan sebagai
fitoterapi dan terapi komplemen epilepsi.

2. Metode

Artikel yang direview diperoleh
dari proses pencarian literatur terlebih
dahulu dengan kata kunci yaitu “aktivitas
antiepilepsi”/” antiepileptic activity”,

“tanaman”/” plants”, “in vivo” pada kolom
pencarian database Google Scholar dan
PubMed. Artikel yang di inklusi yaitu research
article terkait potensi tanaman terhadap
epilepsi melalui pengujian secara in vivo (pra-
klinik). Selanjutnya data disusun berdasarkan
nama tanaman, bagian tanaman dan jenis
ekstrak, dosis potensi, dosis toksik, kandungan
metabolit, mekanisme, serta hasil pengujian.

3.  Hasil dan Pembahasan

Berdasarkan proses pencarian literatur,
diperoleh 24 dengan
aktivitas yang terdiri dari agonis GABAergik
(20 spesies tanaman), antioksidan (9 spesies
tanaman), inhibisi kanal ion Na+; K+ (4
spesies tanaman), inhibisi kolinergik (4 spesies
tanaman) serta metabolitnya. Hasil tersebut
disajikan pada Tabel.1.

spesies tanaman

4. Pembahasan
4.1. Metode pengujian antikonvulsan secara
In Vivo

Pada pengujian antiepilepsi, hewan
uji yang digunakan berupa mencit maupun
tikus albino. Berat hewan uji berada pada
kisaran 18-30 g dan 150-200 g dengan
usia 5-10 minggu. Selain memiliki anatomi
otak yang serupa, mencit dan tikus memiliki
sirkuit saraf dan pola aktivitas jaringan yang
sangat homolog dengan manusia.'?'* Untuk
menginduksi kejang, metode yang digunakan
berupa MES
induksi kimia. MES akan memicu generalized
menghasilkan  kejang

Sementara Induksi kimia dapat

(Maximal electroshock) dan

seizures dan tonik-

klonik."?
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Tabel 1. Tanaman yang Berpotensi Sebagai Antiepilepsi Beserta Mekanisme dan Metabolitnya

Jenis Ekstrak Dosis  Dosis
No Tanaman Familia dan Bagian Metabolit . . Mekanisme Hasil Refe
potensi  Toksik rensi
Tanaman
Adas (Pimpinella . Minyak esensial Fenil propanoid dan 9-27 2700 qun S G ABAergik; - Adanya penurunan frekuensi
1. . Apiaceae S . inhibisi kanal Na+, dan durasi kejang serta 42
anisum) dari biji adas senyawa fenolik mg/kg  mg/kg Ko penurunan amplitudo EEG
Akar manis Triterpen, alkaloid, 150-300 LDso . .
2 (Glycyrrhiza Fabaceae Ek§trak etanql flavonoid, anthraquinon mg/kg, 3030  Agonis GABAergic Peningkatan onset kej ang dan 43,44
dari akar manis . penurunan durasi kejang.
glabra L) dan tanin. p.o mg/Kg
Akar wangi Ekstrak etanol Alkaloid, flavonoid, 200-400  LDso: Peningkatan onset, dan
3. (Vetiveria Poaceae . Saponin, terpenoid, dan  mg/kg, 600  Agonis GABAergik proteksi konvulsi hingga 31
NS bagian akar. . o
zizanioides) tannin p.o mg/kg 100%.
Bandotan Ekstrak etanol : Alkaloid, tanin, 400-800 Inhibsi kanal Na+ Peningkatan ambang batas
4. (Ageratum Asteraceae air (80:40) seluruh  flabonoid, steroid, dan  mg/kg, N/A K+ dan agonis konvulsi, penurunan durasi 45
Conyzoides L.) bagian tanaman terpenoid p.o GABAergic kejang klonik dan tonik
. . . Flavonoid, Penurunan durasi kejang dan
5. Bayvang P }1t1h Liliaceae Mmyak esgnmal organosulfur (aliin, 10 mg/ N/A Antioksidan peningkatan ambang batas 46
(Allium sativum) Allium sativum . kg/p.o . o
S-allylmercaptocystein) kejang secara signifikan.
Cangkring Ekstrak etanol ~ Alkaloid, flavonoid, ~ 250-500 l; ‘:‘;‘;‘(‘;alfefa“;gséé‘?;‘,}gof:ﬁ*
. . . . . . 0
6. (Erythrina fusca) Fabaceae kulit bat.ang 1soﬂavono.1d, dan mg/kg, N/A  Agonis GABAergik induksi PTX dan 75.95% 47,48
cangkring steroid ip oleh induksi PTZ.
. Kuersetin, isokuersetin, 100-200 Terjadi peningkatan onset
7. Gedi (Abe{mosc— Malvaceae Ekstrak etarllol kuersetin-3-O- mg/kg, N/A Antioksidan kejang, dan menurunkan 33
hus manihot) bunga gedi. . .
glukosida p-o mortality rate.
Ekstrak standar . .
. S Flavonoid dan 30-50 . o Adanya peningkatan
8. . Gmkg Ginkgoaceae dari bagian daun Terpenoid (ginkgolides mg/ N/A A.gOI.n.s .GABAerg.lk’ konsentrasi GABA pada 49
(Ginkgo Biloba) (gbe-761) dalam . . inhibisi kolinergik P
air dan bilobalide) kg/p.o analisis jaringan otak.
6-Gingerol, 6-shogaol .
L ’ > 25-100 Peningkatan ambang batas
9. Jahe (Zzngtber Zingiberaceae Ekst.rak etanf) ! 1.-dehy§1r0— 10- mg/kg, N/A Antioksidan konvulsi dan pencegahan 38
officinale) 80% rimpang jahe gingerdion, dan ip kejang Klonik

10-gingerdion
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Tabel 1. Tanaman yang Berpotensi Sebagai Antiepilepsi Beserta Mekanisme dan Metabolitnya

Jenis Ekstrak Dosis Dosis
No Tanaman Familia dan Bagian Metabolit . . Mekanisme Hasil Refe
potensi  Toksik rensi
Tanaman
( Aczarroarzi hes Ekstrak metanol Alkaloid, 5-10 Peningkatan neurotrasmitter
10. Y Amaranthaceae . Flavonoid, saponin, mg/kg, N/A  Agonis GABAergic. GABA pada kortex dan 27
aspera pada bagian akar . - .
. steroid. iLp hippocampus otak.
Linn)
Kayu Buta Buta Euphor Ekstrak etanol Diterpenoid, 100-400  LDso Penurunan onset dan durasi
11 (Excoecaria up daun Kayu buta- seskuiterpen, dan mg/kg, : 2120 Agonis GABAergik; . 50
biaceae . kejang.
agallocha) buta. phorbol ester p.o;ip mgkg
300
mg/kg
Kelor (Moringa Ekstrak heksan Kuersetin dan asam (heksan Penurunan puncak
12. . & Moringaceae dan etanol dari . dan 100 N/A  Agonis GABAergik gelombang saat analisis 51
oleifera) . plamitat
bagian daun mg/kg menggunakan EEG.
(etanol),
p.o
. ) Terjadinya peningkatan
I?e‘upes . Ekstrak alkohol Flavonoid dan 100-300° LDso: . . aktivitas GABAergic;
13. (Cardiosper-mum  Sapindaceae . . mg/kg, 1098  Agonis GABAergic 19
. akar ketipes. terpenoid. penurunan keparahan
halicacabum) p.o mg/kg .
konvulsi.
LDso
2154
. . ) mg/kg/ . .
Kunyit (Curcuma . Mlny.ak. esensial Turmeron, bisabolene 50-100 p.o., Agonis GABAergic, Pel.nngkatan dosis P‘TZ yang
14. Zingiberaceae dari rimpang . . mg/kg, S dibutuhkan untuk induksi 39,52
longa) . sesquiterpenoid X dan antioksidan. .
kunyit v kejang.
693
mg/kg,
Lp.
Pala (Myristica . Minyak esensial MOIlO't erpene (pinen, 89-178 = LDso Agonis GABAergik; Penumnan keparahan daI.l
15. Myristicaceae A, terpinol, linanlol, mgkg  1913.5 . proteksi terhadap fase tonic 49
fragrans) dari biji pala ; Inhibsi kanal Na+ .
eugenol) iLp mL/kg ekstension.
Palasa Ekstrak metanol Triterpenoid, saponin 100-300 enfl)liﬁill;gnkgzgs(i)f; talflandan
16. (Butea Fabaceae kulit batang rpenoid, saponin, mg/kg, N/A Agonis GABAergik P Jansg | 53,54
flavoid, steroid - penurunan angka kematian
monosperma) palasa iLp

hewan uji.
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Tabel 1. Tanaman yang Berpotensi Sebagai Antiepilepsi Beserta Mekanisme dan Metabolitnya

Jenis Ekstrak Dosis Dosis
No Tanaman Familia dan Bagian Metabolit . . Mekanisme Hasil Refe
potensi  Toksik rensi
Tanaman
Pegagan Ekstrak aquacous Triterpe 100-300 Antioksidan agonis Peningkatan onset, dan
17. (Centella Apiaceae daun eq avan Noid, sesquiter mg/kg, N/A GABAergik; proteksi konvulsi hingga 55
asiatica) pegag Pen, flavonoid p.o inhibisi kolinergik ~ 100% pada induksi PTZ.
Ranti (Solanum Ekstrak etanol 200-400  LDso: Jumlah kesembuhan 100%,
18 . . Solanaceae . Flavonoid dan saponin. mg/kg, 3129  Inhibisi kolinergik. peningkatan onset dan 56,57
nigrum Linn) buah ranti. L
p-o mg/kg penurunan frekuensi kejang.
Rumout Teki B-sitosterol, 2580 LDso Penurunan stres oksidatif,
P Ekstrak etanol Flavonoid, 240  Agonis GABAergik angka kematian akibat
19. (Cyperus Cyperaceae . . . mg/kg, S . . . 28
daun rumput teki sesquiterpeno id, - mg/kg, dan antioksidan induksi strychnine dan
rotundus) . iLp :
polifenol i.p. leptazol.
) Peningkatan proteksi
Salam Koja Sy . 200 — .
20, (Murraya Ginkgoaceae ~ kstrak aquacous - Alkaloid, riterpenoid, 55 ) \yA Agonis GABAergik terhadap kejang 58
L daun salam koja dan tanin . meningkatkan onset dan
koenigii) kg, i.p oL
menurunkan durasi kejang.
Serai Minvak esensial Monoterpenoid 50 - Peningkatan ambang batas
21 (Cymbopogon Poaceae Y . (citronellal, geraniol, 200 mg/ N/A  Agonis GABAergik kejang dan mencegah 59
. daun serai . . .
citratus) linalool) kg, i.p keparahan kejang.
Slpat'a pata Ekstrak aquadest Sterol, steroid, tanin, 37.22 - D Peningkatan ons et fian
(Cissus . . . . . 372.21 Antioksidan dan penurunan durasi kejang,
22. . Vitaceae dari akar sipata- Flavonoid, kuersetin, N/A . . . > 36
Quadrangu-laris ata asam linoleate: saponin mg/kg, agonis GABAergic peningkatan konsentrasi
Linn.) P - 5P p.o GABA di hipokampus
Sonosiso Ekstrak etanol Tanin. flavonoid 500 mo/ Peningkatan onset kejang dan
23. (Dalbergia Fabaceae daun atau kulit N N & N/A Antioksidan pengurangan frekuensi serta 60,61
. . saponin, terpenoid kg, p.o S
SiSS00) batang sonosiso. durasi kejang.
: Inhibsi kanal
Wedelia (Wedelia Ekstrak etanol A.lkalf)ld’ . 250~ Na+; antagonis Penurunan durasi kejang dan
24. . . Asteraceae pada seluruh Flavonoid, diterpenoid, 750 mg/  N/A . - . 32,43
chinensis) bagian tanaman triterpenoid ke D0 kolinergik.; frekuensi HLE
& P ’ &P antioksidan
Daftar Singkatan: ip : Intraperitonial p.o : Peroral
EEG : Elektroensefalografi Lv : Intravena PTX : Picrotoxin
GABA  : Gama Amino Butyric Acid LD50 : Lethal Dose 50% PTZ : Pentylenetetrazole
HLE : Hind limb extension N/A : Not Avaiable ROS : Reactive Oxygen Species
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berupa induksi pentylenetetrazole (PTZ),
pilocarpine, picrotoxin (PIC), stiknina, isoniazid
(INH), bicuculline, dan induksi N-methyl-d-
aspartic acid (NMLDA). Induksi PTZ, PIC,
bicuculline, dan INH merupakan senyawa yang
menghambat aktivitas reseptor GABA-A. (PIC:
Non selektif GABA; PTZ: Selektif GABA-A).
MES dan PTZ merupakan metode yang paling
banyak digunakan untuk induksi kejang.'s,!”

Pada proses review menunjukkan MES dan

PTZ digunakan pada seluruh literatur.
Parameter yang diamati  pada
pengujian in vivo berupa durasi kejang,

onset (ambang batas), peningkatan kadar
neurotransmitter pada jaringan otak, dan
persentase recovery maupun kematian hewan
vji.” Pada artikel yang direview, parameter
tersebut dibandingkan dengan kontrol positif
yaitu OAE yang kemudian hasil dari pengujian
ekstrak dikorelasikan dengan mekanisme kerja
dari kontrol obat. Obat anti epilepsi seperti
fenobarbital, tiagabine, vigabatrin, clobazam,
dan benzodiazepine bekerja sebagai agonis
reseptor GABA dan meningkatkan fluktuasi
ion Cl—. Mekanisme obat lain berupa blokade
pada tegangan eksikatori yaitu Na+ dan
Ca2+ seperti fenitoin, pregabalin, valproate,
carbamazepine, Selain
itu, mekanisme lain berupa inhibisi reseptor
NMDA seperti.?,*! >

dan ethosuximide.

4.2. Teknik Ekstraksi Tanaman, Dosis Potensi,
dan Dosis Toksik
Familia diklaim

berdasarkan

fabaceae sebagai
antiepilepsi pengobatan
ayurveda sehingga cukup sering digunakan.?
Kandungan minyak atsiri pada fabaceae
beberapa kali telah diujikan

vivo.?* Berdasarkan hasil review fabaceae

secara in

merupakan familia
spesies

terbanyak dengan 4

tanaman  (Glycyrrhiza glabra L,
Erythrina fusca, Butea monosperma, Dalbergia
sissoo).

Bagian yang  umumnya
digunakan pada pengujian antiepilepsi
terdiri atas daun, bunga, kulit batang, akar,
buah, dan rizoma dengan bagian tanaman
yang paling banyak di ekstrak adalah daun.
Menurut Sucher dan Maria, 2015 pelarut

yang kerap digunakan pada proses ekstraksi

tanaman
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berupa pelarut hidro alkohol dan

alkohol, serta pelarut organik (n-heksan dan

air,

kloroform).?

Berdasarkan hasil review, pelarut yang
paling banyak digunakan untuk ekstraksi
berupa air dan alkohol dengan etanol
merupakan jenis pelarut terbanyak. Hal ini
dikarenakan etanol merupakan pelarut yang
kepolarannya  untuk

mengekstrak metabolit dari dalam tanaman.

sesuai berdasarkan

Metanol digunakan secara umum dalam
polifenol

rendah.?® Selain hasil ekstrak, minyak esensial

ekstraksi dengan berat molekul
juga digunakan secara in vivo. Penggunaan
minyak esensial efektivitas yang
umumnya lebih kuat namun memiliki indeks

memiliki

terapi yang sempit sehingga toksisitasnya
lebih besar.?

Berdasarkan dosis potensi, tanaman
dengan potensi paling tinggi dalam
menghambat  epilepsi  adalah  jarong

(Achyranthes aspera Linn) dikarenakan dosis
potensi yang kecil (5-10 mg/kg, i.p) dan
kemampuannya yang dapat menembus saraf
pusat. Pada dosis 10 mg/kg BB, Achyranthes
aspera Linn mampu meningkatkan produksi
GABA pada korteks sebesar 8,30 £ 0.6 ug/g
jaringan dan pada hipokampus sebesar 8,30
+ 0.6 ug/g jaringan.”’ Farrukh et al., 2018
menyebutkan tanaman dengan penggunaan
antiepilepsi terbanyak merupakan bawang
dan ginkgo, sehingga jarong belum cukup
sering digunakan.'

Tanaman dengan potensi dosis toksik
paling tinggi adalah Cyperus rotundus (rumput
teki) dikarenakan dosis toksik yang paling
kecil LDso 240 mg/kg, i.p.® Angka tersebut
tergolong kategori 3 pada rentang toksisitas
1-5 dengan Globally
(GHS)
Substances and Mixtures yang dimuat dalam
Thirteenth Addendum to The OECD Guidelines
for The Testing of Chemicals (2001). Meskipun
data terkait dosis toksik pada tanaman yang
direview tidak semua ditampilkan, akan tetapi

acuan Harmonised

Classification System for Chemical

beberapa tanaman tergolong aman karena
dosis potensi tidak melewati dosis toksik.
4.3. Flavonoid pada Anti Epilepsi

Flavonoid merupakan metabolit
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antioksidan yang banyak diteliti pada 4.5. Alkaloid pada Epilepsi

penyakit degeneratif otak. Flavonoid dapat Metabolit alkaloid terdapat pada
menyerupai ligan pada benzodiazepine hampir seluruh tanaman yang direview, akan
yang kemudian mencegah kejang akibat tetapi tidak ditemukan turunan senyawa

induksi PTZ.”® Flavonoid dapat terekstraksi
pada pelarut alkohol terutama pada butanol
jika dibandingkan ekstraksi air.
dikarenakan flavonoid dapat terlarut pada
pelarut polar.*® Hasil yang sama terjadi pada
Glycyrrhiza glabra L dan Wedelia chinensis
dimana flavonoid akan maksimal diperoleh
pada ekstraksi alkohol dibanding pada

air.31,®

Hal ini

Beberapaturunanflavonoiddilaporkan
dapat menembus saraf pusat.
hasil review terdapat 3 tanaman dengan
kandungan flavonoid yang dapat menembus
saraf pusat yaitu Abelmoschus manihot dengan
kandungan 3 -O-glukosida®
Glycyrrhiza glabra L dengan kandungan
glabidrin *** dan Cissus Quadrangu-laris Linn
dengan kandungan kuersetin.*® Kandungan
pada tanaman tersebut dapat meningkatkan
kadar GABA pada otak.

Berdasarkan

isokuersetin-

4.4. Terpenoid pada Epilepsi

Terpenoid dan steroid merupakan
senyawa yang paling banyak terdapat pada
pelarut organik dan banyak ditemukan dalam
bentuk minyak esensial. Mekanisme terpenoid
steroid pada umumnya bertindak
sebagai agonis GABAergic dan menginhibisi
kanal Na+. Diantara terpenoid, monoterpen
dan seskuiterpen merupakan senyawa yang
dilaporkan dengan aktivitas terbaik sebagai
antikonvulsan.’’

dan

Senyawa
memiliki

terpenoid

yang mampu
sawar otak seperti 6-gingerol pada Zingiber
officinale sebagai terhadap
nitric oxide (NO) yang merupakan senyawa
pengaktivasi  cGMP penginduksi
epilepsi.®® Selain itu senyawa turmeron dan
bisabolen sesquiterpenoid pada Curcuma
longa dapat menembus sawar otak. Pada
pengujian terhadap Na-Valproat, bisabolen
seskuiterpen memiliki efektivitas yang lebih
tinggi. Hal ini dikarenakan molekulnya yang
jauh lebih lipofilik dibandingkan Na-Valproat
sehingga mudah menembus saraf pusat.®

dilaporkan
aktivitas melintasi
antioksidan

dan
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yang mampu menembus saraf pusat. Menurut
Hedge et al.,, 2009; Zhu, et al., 2014, efek
yang ditimbulkan dari alkaloid berupa agonis
reseptor GABAA, inhibisi kanal ion Na+; K+;
dan Ca2+, serta inhibitor kolinergik. Alkaloid
dapat mengurangi keparahan epilepsi setelah
diinduksi PTZ dengan mekanisme sebagai
agonis GABAergik.*’

Salah satuturunan alkaloid yang memiliki
aktivitas pada epilepsi adalah berberin yang
merupakan alkaloid
mampu memodulasi neurotransmitter pada
otak sehingga menurunkan manifestasi kejang
yang diinduksi MES dan PTZ.* Alkaloid lain
yang memiliki efek antiepilepsi adalah piperin
yang merupakan alkaloid piperidin. Piperin
berperan sebagai dengan
mereduksi TNF-0, sebagai antioksidan, dan
agonis GABAergic.”!

isokuinolin. Berberin

anti-inflamasi

5. Kesimpulan

Tanaman dengan aktivitas antiepilepsi
memiliki mekanisme antara lain  agonis
GABAergic, inhibisi kanal ion Na+; K+; dan
Ca2+, inhibisi sistem glutaminergik, dan
berperan sebagai antioksidan. Metabolit yang
ditemukan pada tanaman tersebut didominasi
oleh golongan flavonoid, terpenoid, dan
alkaloid. Beberapa diantara turunannya
mampu melintasi saraf pusat. Dari 24 tanaman
yang direview, ekstrak alkohol pada daun
merupakan bentuk pelarut terbanyak yang
diujikan secara in vivo, dan tanaman dengan
aktivitas terbaik adalah Achyranthes aspera
Linn karena memiliki dosis paling berpotensial
(5-10 mg/kB, i.p).
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