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ABSTRAK

Kulit buah dan sayuran bagi masyarakat sering dianggap sebagai bagian
yang tidak dapat dimakan atau waste. Namun demikian kulit memiliki
potensi sebagai sumber senyawa bioaktif yang dapat dikembangkan sebagai
pencegah penyakit degeneratif. Beberapa penelitian menunjukkan bahwa
bagian kulit memiliki kadar senyawa bioaktif yang lebih tinggi dibandingkan
bagian daging. Senyawa bioaktif yang ada dalam kulit buah dan daging
memiliki kemampuan sebagai perlindungan kardiovaskular, antioksidan,
anti kanker, antidiabetes, anti inflamasi, dan anti bakteri. Kemampuan
senyawa bioaktif yang terdapat dalam buah dan sayuran dalam mencegah
penyakit degeneratif merupakan peluang dalam mengembangkan potensinya
untuk meningkatkan derajat kesehatan masyarakat.

PENDAHULUAN

Pergesaran pola hidup termasuk pola makan menyebabkan
ketidakseimbangan antara senyawa antioksidan dan prooksidan dalam
tubuh. Ketidakseimbangan tersebut menyebabkan terjadinya stress oksidatif
yang berujung pada terjadinya beberapa penyakit seperti diabetes mellitus,
atherosclerosis, kanker, cardiovaskuler. Salah satu upaya untuk menekan
terjadinya stress oksidatif pada tubuh adalah dengan menyeimbangkan
jumlah antioksidan dan prooksidan dalam tubuh dengan cara mengkonsumsi
makanan sebagai sumber senyawa bioaktif untuk meningkatkan kapasitas
antioksidan plasma. Makanan yang mengandung senyawa bioaktif adalah
buah dan sayuran.

Buah dan sayuran merupakan sumber vitamin, mineral sekaligus

senyawa bioaktif yang bermanfaat bagi pencegahan penyakit. Konsumsi
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buah dan sayuran, pada umumnya tidak termasuk bagian kulitnya.
Sehingga kulit sering dikategorikan sebagai bagian yang tidak dimakan dan
dibuang sebagai sampah. Namun demikian, beberapa penelitian
menunjukkan bahwa kulit buah dan sayuran memiliki potensi sebagai
sumber senyawa bioaktif, bahkan kuantitasnya lebih besar dibandingkan
bagian dagingnya (pada berat yang sama) (Nugraheni et al., 2011; Im et al.,
(2008); Wolfe et al., 2003; Nurliyana et al., (2010). Hasil penelitian tersebut
memberikan wawasan, bahwa bagian kulit yang selama ini menjadi bagian
yang dilupakan, dapat digunakan sebagai sumber senyawa bioaktif yang

bermanfaat untuk mencegah penyakit degeneratif.

PEMBAHASAN

Kulit buah dan sayuran memiliki potensi untuk dikembangkan sebagai
sumber senyawa bioaktif yang dapat mencegah terjadinya penyakit
degenerative. Beberapa penelitian menunjukkan bahwa senyawa bioaktif
yang berasal dari kulit buah atau sayuran dapat mencegah terjadinya
penyakit diabetes mellitus, atherosclerosis, kanker, cardiovaskuler ataupun
bertindak sebagai antioksidan.
A. Antioksidan

Penelitian membuktikan bahwa beberapa kulit dari buah dan sayuran
dapat bertindak sebagai antioksidan. Kulit jeruk dengan varietas C.
reticulata and C. paradise memiliki kemampuan sebagai antiperoksidasi
(Rincon et al, 2005, Ho and Lin, 2008). Kulit apel dan pear memiliki
kemmapuan sebagai antioksidan dengan menghambat pemucatan beta
karoten dan menangkap ardikal bebas (leontowicz, 2003). Kulit anggur
merah mampu menghambat pemucatan beta-karoten (Tommonaro et al.,
2007). Kulit kentang memiliki aktivitas antioksidan pada erithrosit tikus
yang menderita diabetes mellitus (Singh et al, 2005; Singh and Rajini,

2008).
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Kulit kentang hitam memiliki aktivitas antioksidan baik secara in vitro
kimiawi maupun dalam system biologi. Secara in vitro kimiawi, kulit
kentang dapat menghambat terbentuknya peroksidasi lipida dan
menangkap radikal bebas. Kulit kentang hitam dapat mereduksi stress
oksidatif pada sel MCF-7 yang diinduksi dengan Phorbol Miristate Asetat
(PMA). Kemampuan mereduksi stress oksidatif tersebut dapat dimonitor
dengan menurunnya fluoresensi warna hijau pada sel MCF-7 yang diberi
indicator dichloro fluoreschein diacetate (DCFH). Penurunan stress
oksidatif ini diduga melalui mekanisme penurunan ekspresi NF-kB dan
meningkatkan system antioxidant defense system yaitu SOD, CAT, GPx

(Nugraheni et al., 2011)

B. Perlindungan kardiovaskular

Kulit buah dan sayuran mengandung flavonoid dan glikosida seperti
rutin, isoquercetin, narirutin, narcissi, quercetin, kaemperol, luteolin dan
apigenin yang dikenal memiliki efek vasodilatori dan hipotensif (Matsubara
et al, 1985; Narayana et al, 2001; Jung et al, 2004). Kulit buah jeruk
memiliki kemampuan sebagai anti-inflamasi, menurunkan profil lipida dan
antioksidasi, semua itu berhubungan dengan kesehatan kardiovaskuler
(Book et al, 1999; Choi et al, 2001). Mekanisme pencegahannya dapat
dijelaskan bahwa modifikasi oksidasi Low-density lipoprotein (LDL) oleh
radikal bebas adalah awal terjadinya atherosclerosis. Flavonoid dapat
memberikan kontribusi terhadap penghambatan oksidasi LDL. Flavonoid
secara langsung dapat menangkap beberapa spesies radikal dengan
memutus rantai oksidasi (de Walllay et al.,, 1990). Selain itu flavonoid juga
dapat me-recycle antioksidan pemutus rantai oksidasi seperti alfa-tokoferol
dengan memberikan atom hydrogen pada radikal tokoferil (Francel et al.,
1993). Flavonoid juga dikenal sebagai peng-kelat logam yang merupakan

prooksidan penting. Kulit jeruk, anggur, pear, peach, dan apel memberikan
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dampak positif terhadap kesehatan kardiovaskuler pada hewan coba yang
diet hiperkolesterolemia. Hal ini berkaitan dengan kandungan flavonoid,
phenol dalam kulit buah tersebut (Gorinstein et al., 2005).

Kulit kentang hitam mengandung senyawa oleanolic acid dan ursolic
acid. Ursolic acid dan oleanolic acid tersebut dapat menurunkan kolesterol
plasma pada hamster melalui penghambatan ACAT (AcylCoA + Cholesterol
acyltransferase). OA dan UA menurunkan absorbsi kolesterol melalui
penghambatan primer aktivasi ACAT usus halus, dan memainkan peranan
penting pada absorbs kolesterol. Kolesterol merupakan precursor asam

empedu (Lin et al., 2009).

C. Anti-diabetes

Penelitian membuktikan bahwa bioflavonoid terdapat pada kulit buah
jeruk, misalnya hesperidin dan naringin dapat bertindak sebagai antidiabetes
pada hewan coba dengan meregulasi ensim yang mengatur glukosa
(glucoregulatory enzyme). Enzim tersebut menurunkan aktivitas glucose-6-
phosphatase and phosphoenol pyruvate dengan meningkatkan aktivitas
glukokinase hati, meningkatkan kadar glikogen hati dan meningkatkan
insulin serum sekaligus menurunkan konsentrasi glukosa serum (Jung et al.,
2004). Kulit jeruk C. Sinensis dan kulit buah pomegranate memiliki aktivitas
antidiabetes mellaui antiperoksidasi, penghambatan aktivitas enzim alfa-
amilase yang bertanggung jawab terhadap konversi karbohidrat kompleks
menjadi glukosa, meningkatkan kadar glikogen hati, menstimulasi aktivitas
insulin dan memperbaiki cacat pda sel beta pancreas (Parmar et al., 2007).
Pomegranat memiliki aktivitas antidiabetes didukung adanya senyawa
bioaktif yaitu oleanolic acid, ursolic acid dan gallic acid, punicalagin, ella

gitannin, elagic acid dan catechin (Seeran et al., 2005).
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Kulit kentang (Solanum tuberosum) memiliki fungsi sebagai
antidiabetes. Mekanismenya diduga melalui antiperoksidasi. aksi
hipoglikemik berkaitan dengan potensinya dalam efek insulin atau
meningkatkan sekresi insulin dari sel pulau langerhans. Selama terjandinya
beta oksidasi oleh flaavoprotein dehidrogenase, hydrogen peroksida
terbentuk, dan diterima oleh CAT yang terdapat di peroxisomes. CAT
mengkatalase dekomposisi hydrogen peroksida menjadi air dan melindungi
jaringan dari radikal hidroksil yang berbahaya. SOD menangkap superoksida
dan itu adalah pertahanan pertama terhadap kerusakan radikal bebas. SOD
mengkatalase perubahan superoksida anion menjadi hydrogen peroksida dan
molekul oksigen. Perlakuan dengan pakan yang mengandung flavonoida dan
fenol yang memiliki kemampuan sebagai antioksidan dapat meningkatkan
Cat dan level SOD dan kemudian membantu menghindari terjadinya
kerusakan oleh radikal bebas yang dihasilkan selama diabetes.

Kulit ubi jalar putih (Ipomea batatas L) memiliki kemmapuan sebagai
antidiabetes pada hewan coba yang diinduksi dengan streptozotocin. Hal itu
ditandai dengan penurunan profiul glukosa. Mekanismenya mellaui

regenerasi sel beta pancreas (Royhan et al., 2009).

D. Anti kanker

Penelitian mengenai kulit apel (Rome Beauty, Idared, Cortland dan
Golden Delicious) dilaporkan memiliki aktivitas antiproliferasi pada sel
kanker (He et al.,, 2008). Kulit apel golden dapat menghambat proliferasi sel
kanker hati manusia HepG2 dan sel kanker payudara MCF-7. Bberapa
senyawa bioaktif yang terdapat pada kulit apel adalah quercetin and
quercetin-3-O-beta-D-glucopyranoside = bertanggung jawab terhadap
aktivitas anti kanker kulit apel (Chinnici et al, 2004; He & Liu, 2007).
Mekanisme anti kanker diduga melalui penghambatan aktivasi NF-k B (Yon

& Liu, 2008). Beberapa senyawa triterpenoid yaitu 2 alpha-hydroxyursolic
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acid, 2 alpha-hydroxy-3 beta-{[(2E)-3-phenyl-1-oxo-2-propenyljoxy}olean- 12-
en-28-oic acid, 3 beta-trans-p-coumaroyloxy-2 alpha-hydroxyolean-12-en-28-
oic acid, dan 2 alphahydroxyursolic dikenal sebagai senyawa bioaktif anti
kanker.

Beberapa varietas jeruk yaitu C. reticulata, C. unshiu, and C. natsudaidai
dikenal sebagai anti tumor. C. reticulate dapat menghambat aktivitas pada
kanker kolon manusia SNU-C4. Mekanismenya melalui meningkatkan
regulasi gen pro-apoptosis yaitu Bax dan gen apoptosis (caspase 3), dan
menurunkan ekspresi gen antiapoptosis (bcl-2) (Kim et al, 2005). Kentang
hitam memiliki aktivitas sebagai anti kanker pada sel payudara (MCF-7), hal
ini berkaitan dengan kandungan senyawa bioaktif yang terkandung didalam
kulit yaitu ursolic acid dan oleanolic acid). KAndungan UA dan OA di kulit
lebih besar dibandingkan pada dagingnya. Mekanisme antiproliferasi kulit
kentang hitam diduga melalui penghambata aktivasi NF-kB, cell cycle arrest
dan menginduksi fragmentasi DNA sehingga terjadi apoptosis (Nugraheni

et al. a, 2011; Nugraheni et al. b, 20m1).

E. Anti mikrobia

Antibakteri adalah obat pembasmi bakteri khususnya bakteri yang
merugikan manusia. Kulit pomegranate memiliki aktivitas anti mikrobia
yaitu dengan menghambat Menurut Figuera (1993), kulit buah kakao
mengandung campuran flavonoid/tannin terkondensasi atau
terpolimerisasi, seperti antosianidin, katekin, leukoantosianidin yang
kadang-kadang terikat dengan glukosa. Matsumoto et al. (2004) bahwa
ekstrak kulit buah kakao mempunyai aktivitas antibakteri terhadap
Streptococcus mutan; Escherichia coli; Salmonella Thyposa; Staphylococcus
aureus secara in vitro maupun in vivo. Bakteri ini merupakan penyebab

terjadinya karies gigi.
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Kulit buah manggis juga menunjukkan aktivitas antimikroorganisme.
Suksamrarn et al. (2003) bersama kelompoknya asal Thailand, melakukan
penelitian potensi antituberkulosa dari senyawa xanton terprenilasi yang
diisolasi dari kulit buah manggis. Seperti pada hasil penelitian sebelumnya,
alfa mangostin, gamma-mangostin dan garsinon B juga menunjukkan
aktivitas paling poten pada percobaan ini. Ketiga senyawa tersebut
menghambat kuat terhadap bakteri Mycobacterium tuberculosis. Hasil
temuan tersebut ditindaklanjuti peneliti asal Osaka Jepang, Sakagami et al.
(2005). Fokus pada alfa-mangostin, kali ini senyawa tersebut diisolasi dari
kulit batang pohon untuk memperoleh jumlah yang besar. Alfa mangostin
aktif terhadap bakteri Enterococci dan Staphylococcus aureus yang masing-
masing resisten terhadap vancomisin dan metisilin. Ini diperkuat dengan
aktivitas sinergisme dengan beberapa antibiotika (gentamisin dan
vancomisin) terhadap kedua bakteri tersebut. Sementara itu,
Mahabusarakam et al. (2006) melakukan pengujian golongan xanton
termasuk mangostin, pada Plasmodium falciparum. Hasil menunjukkan
bahwa mangostin mempunyai efek antiplasmodial level menengah,
sedangkan xanton terprenilasi yang mempunyai gugus alkilamino
menghambat sangat poten.

Mekanisme kerja antibakteri adalah sebagai berikut: (a). Kerusakan pada
dinding sel. Bakteri memiliki lapisan luar yang disebut dinding sel yang dapat
mempertahankan bentuk bakteri dan melindungi membran protoplasma
dibawahnya. (b). Perubahan permeabilitas sel. Beberapa antibiotik mampu
merusak atau memperlemah fungsi ini yaitu memelihara integritas
komponenkomponen seluler. (c). Perubahan molekul protein dan asam
nukleat. Suatu antibakteri dapat mengubah keadaan ini dengan
mendenaturasikan protein dan asam-asam nukleat sehingga merusak sel
tanpa dapat diperbaiki lagi. (d). Penghambatan kerja enzim. Setiap enzim

yang ada di dalam sel merupakan sasaran potensial bagi bekerjanya suatu
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penghambat Penghambatan ini dapat mengakibatkan terganggunya

metabolism atau matinya sel (Pelczar dan Chan, 1988).

F. Antiinflamasi

Kulit jeruk memiliki kemampuan sebagai anti-inflamasi. Ekstraak kulit
jeruk dievaluasi kemampuan menghambat produksi Nitro O pada macrofag
RAW264.7 yang diaktivasi LPS. Senyawa yang terdapat di dalam kulit jeruk
yaitu flavanone glycosides, yang dikenal sebagai anti-inflamasi (Xu et al.,
2007). Mekanismenya dengan meregulasi ekspresi seluler iNOS.
Penghambatan aktivasi NF-kB dan ekspresi gen iNOS dapat menekan NO
(Jung et al.,, 2007). Senyawa bioaktif yang terdapat dalam kulit jeruk selain
flavonone glycosides, coumarins and polymethoxy flavones, merupakan
senyawa anti inflamasi yang tedapat dalam kulit jeruk.

Kulit manggis memiliki aktivitas anti inflamasi. Beberapa senyawa
utama kandungan kulit buah manggis yang dilaporkan bertanggungjawab
atas beberapa aktivitas farmakologi adalah golongan xanton. Senyawa
xanton yang telah teridentifikasi, diantaranya adalah 1,3,6-trihidroksi-7-
metoksi-2,8-bis(3-metil-2-butenil)- gH-xanten-g-on dan 1,3,6,7-tetrahidroksi-
2,8-bis(3-metil-2-butenil)- gHxanten-9-on. Keduanya lebih dikenal dengan
nama alfa mangostin dan gamma-mangostin). Ho et al (2002) melaporkan
senyawa xanton yang diisolasi dari kulit buah manggis, ternyata juga
menunjukkan aktivitas farmakologi yaitu garcinon E. Jung et al (2006)
berhasil mengidentifikasi kandungan xanton dari ekstrak larut dalam
diklorometana, yaitu 2 xanton terprenilasi teroksigenasi dan 12 xanton
lainnya. Dua senyawa xanton terprenilasi teroksigenasi adalah 8-
hidroksikudraksanton G, dan mangostingon [7-metoksi-2-(3-metil-2-butenil)-
8-(3-metil-2-okso-3-butenil)-1,3,6- trihidroksiksanton. Sedangkan keduabelas

xanton lainnya adalah: kudraksanton G, 8- deoksigartanin, garsimangoson
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B, garsinon D, garsinon E, gartanin, 1-isomangostin, alfamangostin, gamma-
mangostin, mangostinon, smeathxanthon A, dan tovofillin A.

Nakatni et al. (2002b) melakukan penelitian aktivitas anti-inflamasi in
vitro dari gamma mangostin terhadap sintesa PGE2 dan siklooksigenase
(COX) dalam sel glioma tikus C6. Kedua senyawa dan enzim tersebut
merupakan mediator terpenting dalam terjadinya reaksi inflamasi.
Gamma-mangostin menghambat secara poten pelepasan PGE2 pada sel
glioma tikus C6 yang
diinduksi Ca2*  ionophore A23187. Gamma mangostin menghambat
perubahan asam arakidonat menjadi PGE2 dalam mikrosomal, ini ada
kemungkinan penghambatan pada jalur siklooksigenase. Pada percobaan
enzimatik in vitro, senyawa ini mampu menghambat aktivitas enzim COX-1
dan COX-2. Gamma mangostin mempunyai aktivitas anti-inflamasi dengan
menghambat aktivitas siklooksigenase (COX).

Nakatani et al. (2004) mengkaji pengaruh gamma-mangostin terhadap
ekspresi gen COX-2 pada sel glioma tikus C6. Gamma mangostin
menghambat ekspresi protein dan mRNA COX-2 yang diinduksi
lipopolisakarida, namun tidak berefek terhadap ekspresi protein COX-1.
Lipopolisakarida berfungsi untuk stimulasi fosforilasi inhibitor kappaB
(IkappaB) yang diperantarai IkappaB kinase, yang kemudian terjadi
degradasi dan lebih lanjut menginduksi translokasi nukleus NF-kappaB
sehingga mengaktivasi transkripsi gen COX-2. Berkaitan dengan itu, gamma
mangostin tersebut juga menghambat aktivitas IkappaB kinase dan
menurunkan degradasi IkappaB dan fosforilasi yang diinduksi LPS. Pada
luciferase reporter assay, senyawa tersebut menurunkan aktivasi NF-kappaB
diinduksi LPS dan proses transkripsi gen COX-2 yang tergantung daerah
promoter gen COX-2 manusia. Temuan tersebut didukung hasil penelitian
in vivo, gamma mangostin mampu menghambat inflamasi udema yang

diinduksi karagenen pada tikus.
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SIMPULAN

Berdasarkan studi literature menunjukkan bahwa kulit buah ataupun
sayuran yang selama ini merupakan bagian yang tidak dipertimbangkan
untuk dikonsumsi, ternyata memiliki potensi sebagai sumber senyawa
bioaktif yang dapat mencegah terjadinya penyakit degenerative. Harapan ke
depan adalah kulit buah dan sayuran tidak lagi dianggap sebagai waste tetapi
dapat diolah dan dimanfaatkan lebih lanjut sebagai sumber senyawa bioaktif,
sehingga dapat diangkat menjadi pencegah dan terapi penyakit degenerative

berbasis fitokimia.
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