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ABSTRACT

Indonesia is a country with large plant biodiversity with medicinal properties, such as “sukun” (Artocarpus
altilis) or known as “breadfruit”. Breadfruit is a woody evergreen plant that has been used traditionally for
various purposes, including medication. The fruit is rich in carbohydrates and fibers as a food source. The leaf
and cortex are the most widely used for treating various diseases and other health benefits. This article aimed
to present a comprehensive review on the potency of breadfruit from the perspective of ethnobotany,
phytochemistry, pharmacology, and toxicology. The data in this narrative review was obtained from the
scientific journals in the databases of Google Scholar, PubMed, Scopus, and ScienceDirect. Other credible
sources, such as textbooks, student thesis, and patents were also used to support the main data. Based on the
literature study, breadfruit has been used empirically in Indonesia as a medicinal herb. The scientific data of
breadfruit showed antiinflammatory, antiplatelet, antioxidant, antiatherosclerosis, antihyperlipidemic,
antimalaria, antidiabetic, cardioprotective, and anticancer activities. Breadfruit contains terpenoids,
flavonoids, alkaloids, and phenolics as bioactive compounds. However, the unique compounds are geranylated
and prenylated flavonoids such as cycloartenol, artonin V, and cyclomulberin. These compounds are distributed
in the leaf, cortex, wood, and fruit. Limited data is available regarding the toxicology profile of breadfruit.
Breadfruit leaves ethanol extract did not show any significant toxic effects in the animal experiments. However,
the toxicity of the water extract is unclear, and thus, needs to be investigated to ensure its safety.
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ABSTRAK
Indonesia dikenal sebagai negara yang kaya akan keragaman tumbuhan berpotensi obat, diantaranya sukun
(Artocarpus altilis). Sukun merupakan tanaman berkayu yang secara tradisional dimanfaatkan untuk
berbagai keperluan termasuk pengobatan. Buah sukun mengandung karbohidrat dan serat sebagai sumber
pangan. Daun dan batang sukun merupakan bagian yang paling banyak dimanfaatkan dalam pengobatan
dan kesehatan. Reviu artikel ini bertujuan untuk mengkaji secara komprehensif potensi sukun dari sudut
pandang etnobotani, fitokimia, farmakologi, dan toksikologi. Artikel narrative review ini ditulis berdasarkan
data yang diperoleh dari kajian literatur hasil penelitian yang ada di basis data Google Scholar, PubMed,
Scopus, dan ScienceDirect. Beberapa sumber pustaka lain seperti buku, naskah tugas akhir dan paten juga
digunakan untuk memperkaya penulisan. Hasil kajian literatur sukun menunjukkan bahwa tanaman ini
memiliki riwayat empiris digunakan sebagai obat tradisional di Indonesia. Hasil penelitian ilmiah
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menunjukkan sukun memiliki aktivitas antiinflamasi, antiplatelet, antioksidan, antiatherosklerosis,
antihiperlipi-demia, antimalaria, antidiabetes, kardioprotektif, dan antikanker. Sukun mengandung
senyawa terpenoid, flavonoid, alkaloid, dan senyawa fenolik. Senyawa khas dari tumbuhan genus
Artocarpus ini adalah flavonoid dengan gugus geranil atau prenil, misalnya sikloartenol, artonin V, dan
siklomulberin. Senyawa tersebut tersebar dalam daun, kulit kayu, batang, dan buah. Data terkait profil
toksikologi sukun masih terbatas. Ekstrak etanol daun sukun tidak menunjukkan efek toksik pada hewan
uji. Namun, ekstrak airnya belum memiliki profil toksikologi yang jelas sehingga perlu dilakukan pengujian
untuk memastikan keamanannya.

Kata kunci: Artocarpus communis, bioaktivitas, kandungan kimia, etnofarmakologi

PENDAHULUAN

Tumbuhan merupakan salah satu sumber senyawa bioaktif yang dapat dikembangkan
sebagai obat. Indonesia merupakan negara megabiodiversitas. Tumbuhan ini banyak digunakan
oleh masyarakat Indonesia dalam kehidupan sehari-hari, mulai dari pangan, sandang, bahan
bangunan serta obat-obatan (LIPI, 2019). Pengobatan menggunakan bahan alami, terutama dari
tumbuhan banyak disukai masyarakat karena dianggap lebih aman, efek samping relatif minimal
dibandingkan obat sintesis. Pemanfaatan tumbuhan obat juga relatif terjangkau, terutama bagi
masyarakat pedesaan. Sebagian besar bahan tumbuhan obat diramu atau disiapkan sendiri di
rumah untuk menjaga kebugaran atau mencegah penyakit (Abe & Ohtani, 2013; Andriati &
Wahjudi, 2016; Jaradat dkk., 2016). Eksplorasi lebih lanjut tentang penelitian terkait data-data
saintifik diperlukan untuk mendukung pengembangan tumbuhan obat menjadi sediaan
farmasetik.

Salah satu tumbuhan Indonesia yang dimanfaatkan untuk pengobatan dan pencegahan
penyakit adalah sukun (Artocarpus altilis (Park) Forsbeg). Sukun merupakan tanaman yang
mudah ditemui di hampir semua daerah di Indonesia. Bagian tumbuhan sukun yang sudah
dimanfaatkan oleh masyarakat adalah buah, karena kaya akan serat. Daun sukun merupakan
bagian lain yang dimanfaatkan untuk pengobatan dan pencegahan penyakit. Hasil penelitian
menunjukkan daun sukun berpotensi dikembangkan sebagai obat karena aktivitas farmakologi
dan kandungan kimianya yang unik (Bessi, 2016; Fakhrudin dkk., 2020; Rante et al., 2019). Artikel
review terkait sukun yang dipublikasikan sebelumnya masih bersifat universal karena mengkaji
genus Artocarpus secara umum (Jagtap & Bapat, 2010). Artikel lain memiliki aspek kajian yang
belum komprehensif dan memerlukan tambahan data baru (Sikarwar et al., 2014).

Artikel ini menyajikan perkembangan terkini yang lebih komprehensif dari tahun 2000
hingga 2020 meliputi aspek etnobotani di Indonesia, studi fitokimia, farmakologi, dan toksikologi.
Aspek aktivitas farmakologi yang dikaji seperti aktivitas antidiabetes, antioksidan, pelindung
radiasi UV, antiatherosklerosis, antihipertensi, antibakteri, antijamur, antiinflamasi, antikanker,
kardioprotektif, antimalaria, serta mampu memperbaiki fungsi ginjal (Adaramoye & Akanni, 2014;
Andriani, 2013; Hafid dkk., 2016, Haryoto & Widowati, 2018; Lan et al, 2013; Lotulung et al., 2014;
Riasari dkk., 2017; Siddesha et al., 2011; Tiraravesit et al., 2015).

Metode yang digunakan adalah kajian literatur naratif, bersumber dari database seperti
Google Scholar, PubMed, Scopus, dan ScienceDirect. Kata kunci yang digunakan adalah “Artocarpus
altilis” and “pharmacological study”; “Artocarpus altilis” and “in vitro studies”; “Artocarpus altilis”
and “in vivo studies”; dan “Artocarpus altilis” and “phytochemical”. Pencarian artikel juga
bersumber dari buku, naskah tugas akhir mahasiswa, dan naskah paten. Artikel review ini
berfokus pada kajian pemanfaatan daun sukun ditinjau dari perspektif etnobotani, fitokimia,
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farmakologi, dan toksikologi. Aspek etnobotani yang akan dibahas meliputi distribusi,
keanekaragaman spesies serta pemanfaatannya di Indonesia. Kajian aspek fitokimia meliputi
jenis kandungan kimia pada daun, akar, batang dan buah sukun.

KAJIAN ETNOBOTANI

A. Keanekaragaman Spesies

Sukun merupakan tumbuhan pohon dengan nama ilmiah Artocarpus altilis (Park.) Fosberg
dan menurut theplantlist.org memiliki sinonim Artocapus communis J.R.Forst. & G.Forst (keluarga
Moraceae) (Heyne, 1987; Mardisiswojo & Rajakmangunsudarso, 1987). Sukun tergolong
tumbuhan tropis yang berbuah dua kali dalam setahun, di bulan Maret-Juni dan Juli-September.
Di Indonesia, spesies Artocarpus altilis memiliki 2 varian, yaitu sukun “Jawa”, sukun “Bangkok”.
Sukun Bangkok merupakan varian dengan ukuran buah lebih besar dibandingkan sukun Jawa dan
memiliki permukan kulit buah yang lebih halus dibandingkan sukun Jawa yang berduri pendek
dan lunak. Ada pendapat yang menyatakan bahwa sukun merupakan kultivar dari tumbuhan
kluwih (wild type). Namun, pendapat lain menyatakan bahwa kluwih itu memiliki nama latin yang
berbeda (Artocarpus camansi) dari sukun. Kluwih memiliki ukuran buah yang hampir sama
dengan sukun Jawa atau sedikit lebih besar. Namun, buah kluwih memiliki biji serta
permukaannya berduri lunak yang lebih panjang dibandingkan sukun Jawa. Dari sisi daunnya,
sukun dan kluwih memiliki morfologi yang mirip. Kluwih memiliki permukaan daun yang agak
kasar (berbulu halus) serta ukuran yang relatif lebih besar pada usia yang sama. Perbedaan
morfologi dari sukun dan kluwih disajikan dalam Gambar 1. Selain sukun dan kluwih, terdapat 14
spesies lain dari genus Artocarpus, dan terdapat spesies yang sudah langka di Indonesia yaitu
Artocarpus rigida, Artocarpus rufescens, Artocarpus tyesmannii, Artocarpus varians, dan
Artocarpus vrieseana (Heyne, 1987; Mardisiswojo & Rajakmangunsudarso, 1987; Utami &
Puspaningtyas, 2013).

SUKUN JAWA SUKUN BANGKOK KLUWIH
vid T )

DAUN

BUAH

BUNGA

Gambar 1. Perbandingan daun, buah, dan bunga dari sukun Jawa, sukun Bangkok, dan kluwih
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B. Pemanfaatan Tradisional

Buah sukun merupakan komoditas sumber bahan pangan alternatif. Buah sukun dapat
dikonsumsi sebagai keripik, atau dengan dibakar, direbus maupun digoreng. Buah sukun juga
dapat diolah menjadi gaplek, tepung, dan pati, kemudian dibuat menjadi beraneka ragam
makanan seperti kue kering dan roti (Adinugraha dkk., 2014; Sikarwar et al., 2015). Buah sukun
mengandung karbohidrat dan serat tinggi, protein, lemak, vitamin B1 dan B2, vitamin C, kalsium,
fosfor, dan zat besi. Setiap 100 g buah mentah/muda mengandung nilai gizi 108 kalori, dan buah
tua 302 kalori (Edison & Yufdy, 2014). Setiap 100 g buah sukun mentah/muda mengandung 65-
85 g air; 1,2-1,4 g protein; 0,2-0,5 lemak; 28,2-78,9 g karbohidrat; 18-32 mg Ca; 52-88 mg fosfor; 0,4-
1,5 besi; 26-40 1U Vit A; 17-35 mg vit C, energi 470-670 kalori (Verheij & Coronel, 1997).

Tabel 1. Pola penggunaan bagian tanaman sukun untuk pengobatan dan pencegahan penyakit
secara tradisional di Indonesia

Bagian Tanaman Khasiat Referensi

Daun Mengatasi demam, liver, hepatitis, jantung, ginjal, (Heyne, 1987; Hutapea,
hipertensi, diabetes mellitus, inflamasi dan kulit 1993; Morton & Miami,
gatal-gatal, meredakan asma dan mengobati 1987; Utami &

sariawan, obat kanker, pegal-pegal, panu Puspaningtyas, 2013)
Jus daun Tetes telinga (Morton & Miami, 1987)
Abu daun bakar Mengatasi infeksi kulit (Morton & Miami, 1987)
Bubuk daun panggang Mengobati limpa yang membesar (Morton & Miami, 1987)
Kulit buah Memperlancar ASI (Hutapea, 1993)
Buah Membantu sistem pencernaan dan menguatkan (Heyne, 1987; Morton &
pertumbuhan tulang dan gigi, mengobati tumor Miami, 1987)
Bunga Obat sakit gigi (Heyne, 1987; Morton &
Miami, 1987)
Kulit kayu Mencairkan darah bagi wanita setelah melahirkan  (Heyne, 1987)
Akar Menghentikan diare berdarah (Heyne, 1987)
Getah Mengobati penyakit kulit, meredakan linu panggul  (Morton & Miami, 1987)
Getah diencerkan Mengobati diare (Morton & Miami, 1987)

Daun, batang, dan akar sukun digunakan untuk bahan pengobatan; daun untuk pakan
ternak; dan bunga (ontel) untuk penolak serangga. Kayu sukun digunakan untuk bahan mebel
atau bangunan seperti rumah dan jembatan. Getah juga sukun dapat digunakan sebagai “pulut”
(semacam jebakan) untuk menangkap burung liar. Di Ambon, getah sukun digunakan untuk
menambal bejana agar tidak bocor atau tembus air (Heyne, 1987). Buah dan daun sukun secara
turun temurun dimanfaatkan sebagai ramuan herbal untuk pengobatan penyakit. Beberapa
manfaat sukun untuk pengobatan tradisional berdasarkan kajian literatur secara tunggal
dirangkum dalam Tabel 1, sedangkan dalam bentuk ramuan pada Tabel 2.

Tabel 2. Beberapa ramuan tradisional dari sukun untuk pengobatan berbagai penyakit

Nama ramuan dan

. Komposisi Cara pembuatan dan pemakaian
referensi

Kanker 20g daun sukun, 20g kunir Bahan direbus dengan api sedang hingga
(Utami & putih, 20g umbi dewa, 10g tersari menjadi tiga gelas (600 ml), diminum
Puspaningtyas, 2013) sambiloto (semua bahan satu jam sebelum makan atau dua jam setelah

kering), 5 gelas air (1L) makan, 3x sehari sama banyak (200 ml),.
Penyakit kulit Abu daun sukun, kunyit, Daun dibakar, abu dicampur minyak kelapa dan

(Heyne, 1987) dan minyak kelapa perasan kunyit, dan dioleskan pada kulit
Kesehatan Jantung 20g daun sukun kering, 10g Bahan direbus dengan api sedang hingga tersari

daun dewa kering, 10g menjadi tiga gelas (600 ml), diminum satu jam
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Nama ramuan dan

. Komposisi Cara pembuatan dan pemakaian
referensi
(Utami & daun sembung kering, dan sebelum makan atau dua jam setelah makan, 3x
Puspaningtyas, 2013) 5 gelasair (1 L) sehari sama banyak (200 ml),
Hepatitis 1 lembar daun sukun Bahan direbus dengan 8 gelas air hingga tersari
(Utami & berwarna kuning, dicuci menjadiZ2 gelas, diminum 2 kali sehari masing-

Puspaningtyas, 2013)

bersih, dipotong menjadi 4.

masing 200 ml.

Pegal-pegal (Utami
Puspaningtyas, 2013)

&

1 lembar daun sukun hijau
tua, 1 sendok makan
garam, 2 L air

Daun dicuci bersih, direbus hingga mendidih,
ditambahkan 4 L air dan satu sendok makan
garam, lalu digunakan untuk merendam kaki

KAJIAN FITOKIMIA

A. Fenolik

Senyawa fenolik berkontribusi terhadap warna, rasa dan aroma tumbuhan. Struktur fenolik
dapat diklasifikasikan sebagai fenolik sederhana, tanin, kumarin, flavonoid, chromon, xanthones,
stilbena dan lignin (Hussein & El-Anssary, 2019). Ekstrak petroleum eter dan etil asetat daun
sukun mengandung flavonoid. Tanin terdeteksi dalam ekstrak relatif polar seperti ekstrak
metanol (Jagtap & Bapat, 2010; Sikarwar et al., 2014; Utami & Puspaningtyas, 2013). Senyawa
flavonoid dengan rangka piranoflavon yang teroksigenasi pada cincin B seperti isosiklomorusin,
isosiklomullberin, dan siklomulberin teridentifikasi dalam kayu batang sukun. Senyawa flavonoid
terprenilasi, yaitu Artonin V berhasil diisolasi dari kulit akar sukun (Hakim, 2010). Buah sukun
mengandung senyawa fenolik golongan flavonol seperti morin, sianomakurin dan dihidromorin,
serta morasin atau 2-arilbenzofuran flavonoid (Mainasara et al.,, 2019; Mohanty & Pradhan, 2015).
Buah sukun mengandung tanin, epikatekin, asam 4-hidroksihippurat III, katekol, asam
protocatekuik II, asam galat dan asam 3-0-feruloil quinat III (Pimenta do Nascimento et al., 2020).

Sukun mengandung senyawa flavonoid dengan kerangka dihidrokalkon terprenilasi atau
tergeranilasi. Dihidrokalkon (DHC) adalah golongan flavonoid minor yang unik dengan ciri khas
kerangka benzilasetofenon yang berasal dari jalur biosintetik fenilpropanoid dan polietida. DHC
memiliki karakteristik dua cincin C6 yang dihubungkan oleh jembatan C3, ikatan rangkap lebih
sedikit dibandingkan senyawa kalkon (Riviere, 2016). Senyawa flavonoid terprenilasi dan
tergeranilasi yang merupakan senyawa flavonoid khas yang ada dalam sukun, beserta dengan
aktivitas farmakologinya disajikan dalam Tabel 3, dan Gambar 2.

Tabel 3. Senyawa flavonoid terprenilasi dan tergeranilasi dalam sukun

Nama senyawa dan keberadaan Aktivitas Farmakologis dan referensi

1-(2,4-Dihidroksifenil)-3-
[8-hidroksi-2-metil-2-(4-metil-3-pentenil)-2H-1-
benzopiran-5-il]-1-propanon (CG901); dalam daun
dan batang

Menghambat aktivasi STAT3, potensial
dikembangkan untuk agen antikanker dan
antiinflamasi (Riviere, 2016)

2-Geranil- 2’,3,4,4’-tetrahidroksi dihidrokalkon (AC-5-
1); dalam daun dan tunas

Menghambat cathepsin K (cysteine protease
dalam osteoporosis, 5-a-reduktase, dan 5-
lipoksigenase dalam inflamasi (Riviere, 2016)

1-(2,4-dihidroksi fenil)-3-{4-hidroksi-6,6,9-trimetil-
6a,7,8,10a-tetrahidro-6H dibenzo[b,d]piran-5-il}-1-
propanon; dalam daun

Aktivitas sitotoksisitas terhadap sel kanker
SPC-A-1(ICso = 28,14 mM), SW-480 (ICso 34,62
mM), dan SMMC-7721 (ICs0 49,86 mM) (Riviere,
2016)

1-(2,4-dihidroksifenil)-3-[3,4-dihidro-3,8-dihidroksi-
2-metil-2-(4-metil-3-pentenil)-2H-1-benzopiran-5-
il]-1-propanon; dalam daun

Aktivitas sitotoksisitas sedang terhadap sel
kanker manusia SPC-A-1, SW-480, dan SMMC-
7721 (Riviere, 2016)
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Nama senyawa dan keberadaan Aktivitas Farmakologis dan referensi

1-(2,4-dihidroksi-fenil)-3- Menghambat a-glucosidase (Mozef, Risdian,
[3,4-dihidro-3,8-dihidroksi-2-metil-2- (4-metil-3- Sukandar, & Soemardji, 2015; Riviere, 2016)
pentenil)-2H-1-benzopiran-

5-yl]-1-propanon (AC-31); dalam daun

1-(2,4-dihidroksi-fenil)-3-(7-hidroksibenzo-furan-4-  Aktivitas sitotoksisitas terhadap sel kanker
yl) -1- propanon (sakenin F); dalam daun pankreas PANC-1 (ICso = 8,0 pM) (Riviere,
2016)

1-(2,4-Dihidroksi-fenil)-3-(7-hidroksi-2-metoksi-2,3  Aktivitas sitotoksik pada sel kanker pankreas
dihidro-benzofuran-4-il) -1- propanon (sakenin H); manusia PANC-1 (ICso 11,1 uM) (Riviere, 2016)
dalam daun

Cycloaltisin 6; dalam daun dan tunas Menghambat cathepsin K (sistein protease
dalam osteoporosis) ICso 98 nM (Riviére, 2016)

Altilisin H, I, dan J; dalam daun Menghambat tirosinase dan a-glukosidase (Mai
dkk., 2012)

I

.] -

PO
ST

7

Ok

“

© SN

[

Artonin V

P N
Ho TR Thon

2-geranil-2’,3,4,4’-tetrahidroksi-
dihidrokalkon

Isosiklomulberin Isosiklomorusin

1-(2,4-Dihidroksi fenil)-3-[8-hidroksi-2-metil-2-(4-metil-3 pentenil)-2H-1benzopiran-5-il]-1-propanon
Gambar 2. Beberapa struktur senyawa flavonoid, serta flavonoid terprenilasi dan tergeranilasi dalam
sukun

B. Alkaloid dan terpenoid

Ekstrak n-heksana, kloroform, etil asetat, metanol, dan etanol daun sukun mengandung
alkaloid (Haryoto & Widowati, 2018; Rosmawaty & Tehubijuluw, 2017). Pimenta do Nascimento
et al. (2020) menunjukkan buah sukun mengandung senyawa alkaloid asam 6-hidroksinikotinat
[, makarpin, dan alkaloid emetamin. Penelitian tentang skrining senyawa kandungan dalam daun
sukun sudah banyak dilakukan (Haryoto & Widowati, 2018; Pimenta do Nascimento et al., 2020;
Rosmawaty & Tehubijuluw, 2017), namun hanya ada 3 alkaloid (asam 6-hidroksinikotinat I,
makarpin, dan emetamin) yang berhasil diidentifikasi.

Kandungan senyawa golongan triterpenoid telah berhasil diisolasi dari buah sukun yaitu
3b-acetoksiolean-12-en-11-one dan sikloartenil asetat, sitosterol dan sitosterol [(-D-
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glukopiranosida (Amarasinghe et al., 2008). Senyawa terpenoid dalam daun sukun adalah (-
sitosterol sikloeukalenol, 2,4-metilensikloartenon, squalene, poliprenol, lutein, dan sikloartenol
(Erwin, 2015; Hakim, 2010; Siddesha et al., 2011; Wang et al., 2006). Senyawa tersebut diisolasi
dari ekstrak dan fraksi non polar dari daun sukun. Sedangkan pada buah sukun berhasil
diidentifikasi senyawa amaralin I (Pimenta do Nascimento et al., 2020).

KAJIAN FARMAKOLOGI

Beberapa aktivitas farmakologi dari sukun antara lain :
A. Antidiabetes

Aktivitas antidiabetes ditentukan dari kemampuan menurunkan kadar gula darah, dengan
mekanisme penghambatan enzim pemetabolisme karbohidrat, protein transporter glukosa,
regenerasi sel 3 pankreas, penghambatan PTB (protein tirosin phosphate) 1B, penghambatan
aktivasi reseptor PPARY (peroxisome proliferator-activated receptors) dan peningkatan level
insulin (Banu & Bhowmick, 2017; Kaur et al.,, 2018). Ekstrak air kulit kayu sukun secara signifikan
menghambat aktivitas enzim pemetabolisme karbohidrat (enzim a-amilase, a-glukosidase, dan
sukrase). Ekstrak etanol dan n-heksana dari daun sukun juga memiliki aktivitas penghambatan
enzim o-glukosidase dengan ICso masing-masing 9,07 dan 11,01 ppm (Rante et al, 2019).
Mekanisme lain dari aktivitas antidiabetes dari sukun adalah melalui aktivasi transport glukosa
yang dibuktikan pada sel yeast (Sairam & Urooj, 2013). Pemberian ekstrak daun sukun dengan
dosis 400 mg/kg BB mampu melindungi dan mengurangi efek kerusakan pankreas tikus yang
diinduksi aloksan-nikotinamid. Aktivitas tersebut lebih baik dibandingkan obat diabetes
metformin 100 mg/kgBB (Sari dkk., 2020). Efek perlindungan terhadap pankreas diduga terkait
dengan kemampuan menghambat radical oxygen species (Criddle, 2016).

Senyawa yang diisolasi dari fraksi etil asetat daun sukun menunjukkan efek antidiabetes,
yaitu (1-(2,4-dihidroksifenil)-3-[8-hidroksi-2-metil-2-(4-metil-3-pentenil)-2H-1-benzopiran-5-
yl]-1-propanon (AC-31), 2-geranil-2',3,4,4'-tetrahidroksi dihidrokalkon (AC-51), 8-geranil-4',5,7-
trihidroksiflavon (AC-33) dan siklokommunol (AA-3). Senyawa AC-31 merupakan senyawa
antidiabetes yang paling poten dibandingkan dengan AC-51, AC-33 dan siklokommunol dengan
nilai ICso masing-masing sebesar 15,73; 24,41; 49,49; dan 72,20 pg/mL. Senyawa AC-31
menghambat enzim a-glukosidase secara tidak kompetitif dalam studi kinetik metode
Lineweaver-Burk (Lotulung et al., 2014).

B. Antioksidan

Ekstrak air, etanol, dan etil asetat daun sukun memiliki aktivitas antioksidan yang
ditunjukkan dengan kemampuan menangkap radikal bebas DPPH dengan ICso berturut-turut
399,85+9,48; 88,08+5,54; dan 66,52+0,70 pg/mL. Aktivitas antioksidan tersebut berbanding
lurus dengan kandungan senyawa fenolik masing-masing sebesar 1,02+0,15%; 5,78+0,14%; dan
6,47%0,11% (Fakhrudin dkk., 2016). Ekstrak air daun sukun dalam bentuk nano partikel dengan
kompleks partikel perak mampu menangkal radikal bebas DPPH dengan nilai ICs50 51,17 pg/mL
dengan pembanding vitamin C dengan ICso 42,70 pg/mL (Ravichandran et al., 2016). Senyawa-
senyawa antioksidan dalam kayu dan korteks antara lain 10-oksooartogomezianon, 8-geranil-3-
(hidroksiprenil) isoetin, hidroksiartoflavon A, isosikloartobiloksanton, dan furanosiklocommunin
(Lan dkk., 2013). Senyawa lain yang memiliki aktivitas antioksidan adalah siklokommunol, 1-(2,4-
dihidroksifenil)-3-[8-hidroksi-2-metil-2-(4-metil-3-pentenil)-2H-1-benzopiran-5-yl]-1-
propanon (AC-31) dan 2-geranil-2’,3,4,4’-tetrahidroksi dihidrokalkon (AC-51) yang mampu
menangkap radikal bebas DPPH dengan nilai ICso masing-masing sebesar 1548,8+486,8;
275,3+10,0 dan 94,1+1,4 uM (Mai et al., 2012).
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C. Pelindung radiasi UV

Senyawa artokarpin dalam ekstrak dietil eter kayu sukun pada konsentrasi 50 pg/mL
mampu menghambat proliferasi fibroblas dan menurunkan ekspresi matrix metalloproteinase-1
(MMP-1) namun tidak mempengaruhi produksi prokolagen tipe-I. MMP-1 adalah suatu enzim
yang berperan pada patogenesis photoaging, yang berfungsi pada degradasi kolagen. Ekstrak
dietil eter kayu sukun juga mampu menurunkan ekspresi protein pro-inflamasi TNF-a dan IL-6
yang merupakan sitokin yang berperan dalam kerusakan sel akibat radiasi. Pemberian topikal
ekstrak tersebut mampu menekan penebalan epidermis dan hilangnya kolagen pada kulit yang
terpapar radiasi ultraviolet B (Tiraravesit et al., 2015). Hal ini menunjukkan bahwa ekstrak dietil
eter kulit batang sukun dan senyawa artokarpin mampu melindungi kulit dari paparan sinar UV.
Perlindungan terhadap kulit dari sinar matahari (radiasi UV) akan mengakibatkan kulit menjadi
cerah. Pencerah kulit merupakan salah satu komponen penting dalam perawatan kulit yang dapat
dilakukan dengan menghilangkan dendrisitas melanosit untuk mengendalikan warna kulit.
Ekstrak metanol daun sukun, fraksi etil asetatnya, dan juga senyawa 2-geranil-2',3,4,4'-
tetrahidroksi dihidrokalkon menujukkan aktivitas penghambatan terhadap dendrisitas melanosit
yang baik pada konsentrasi 50 pg/mL (Rao et al,, 2013).
D. Antiatherosklerosis

Atherosklerosis merupakan salah satu kelainan kardiovaskuler yang ditandai penyempitan
pembuluh darah akibat adanya timbunan lemak. Penelitian Mai et al (2012) menunjukkan fraksi
etil asetat daun sukun 150 dan 300 mg/kg BB menurunkan kadar serum kolesterol total dan
mencegah penumpukan lemak pada aorta tikus. Penelitian lain melaporkan aktivitas
antiatherosklerosis ekstrak etanol daun sukun pada kelinci dengan diet lemak tinggi selama 80
hari. Pemberian ekstrak etanol dosis 130 mg/kg BB dan 260 mg/kg BB terbukti dapat
menurunkan kadar sitokin proinflamasi yang berkontribusi dalam atherosclerosis seperti tumor
necrosis factor alpha (TNF-a) dan interleukin-6 (IL-6), dan juga molekul adhesi VCAM-1 (vascular
cell adhesion molecules-1). Ekstrak mampu memperbaiki profil lemak darah (kolestero],
trigeliserida, LDL, dan HDL), dan memperbaiki kondisi aorta akibat atherosklerosis (Hendriyani
& Fakhrudin, 2017; Nurwila dkk. 2017). Sukun mengandung senyawa antioksidan seperti 8-
geranil-4',5,7-trihidroksiflavon; 2-geranil-2’,3,4,4'-tetrahidroksidihidrokalkon; siklokampedol;
2',4' 5-trihidroksi-7-metoksi-8-prenilflavon; dan 2’-geranil-3',4’,7-trihidroksiflavon, yang
berpotensi sebagai penghambat oksidasi LDL pada proses atherogenesis (Wang et al., 2006).
Dengan demikian, daun sukun berpotensi dikembangkan sebagai agen antiatherosklerosis.
E. Antihipertensi

Salah satu faktor penting dalam penurunan tekanan darah adalah penghambatan
angiotensin-converting enzyme (ACE). Penelitian menunjukkan ekstrak etanol dan etil asetat daun
sukun menunjukkan aktivitas penghambatan ACE dengan nilai ICso masing-masing 54,08+0,29
dan 85,44+0,85 pg/mL (Siddesha et al., 2011). Ekstrak air daun sukun mampu menurunkan
tekanan darah dan mengatasi bradikardia pada tikus normotensif yang diduga melalui
penghambatan aktivasi reseptor adrenegik pada jantung. Ekstrak air daun sukun juga
menunjukkan penghambatan pada aktivasi sel endotelium pada pembuluh darah dan memacu
efek spasmolitik pada otot polos jantung melalui antagonisme kanal Ca?+ secara simultan sehingga
menurunkan tekanan darah (Nwokocha et al., 2012). Penelitian lain menunjukkan pemberian
ekstrak air daun sukun intravena 1 mg/ml dengan kecepatan infus 1 ml/jam selama 45 menit
terbukti menurunkan tekanan arteri rata-rata (20-30 mmhg) yang signifikan (Christian et al,
2016). Hasil penelitian ini mengindikasikan bahwa daun sukun mengandung senyawa-senyawa
yang mampu menurunkan tekanan darah, baik melalui penghambatan ACE ataupun mekanisme
spasmolitik pada otot jantung.
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F. Antibakteri dan antijamur

Senyawa yang berasal dari tumbuhan umumnya memiliki potensi antibakteri atau
antijamur yang relatif rendah dibandingkan senyawa yang diisolasi dari mikroorganisme (Vicente
et al, 2003). Ekstrak air daun sukun yang dibuat sedian nano partikel mampu menghambat
pertumbuhan bakteri Escherichia coli dan Pseudomonas aeruginosa, namun tidak terhadap
Staphylococcus aureus dan jamur Aspergillus vesicolor (Ravichandran et al., 2016). Penelitian lain
menunjukkan bahwa ekstrak metanol daun sukun mampu menghambat pertumbuhan
Staphylococcus epidermidis, Escherichia coli, dan Propionibacterium dengan nilai Minimum
Inhibitory Concentration (MIC) berturut-turut 47,5; 15,0; dan 20,0 mg/mL, sedangkan
aktivitasnya terhadap pertumbuhan jamur Candida albicans menunjukkan potensi yang lemah
dengan MIC > 475 mg/mL (Riasari dkk., 2017). Data tersebut menunjukkan bahwa ekstrak daun
sukun memiliki aktivitas antimikroba yang lemah terhadap bakteri dan jamur. Penelitian lebih
lanjut perlu dilakukan terhadap senyawa dalam sukun untuk mengkaji aktivitas antimikroba.
G. Antiinflamasi

Ekstrak etil asetat daun sukun 250, 500 dan 1000 mg/kgBB secara signifikan memiliki
aktivitas antiinflamasi dengan mengurangi radang kaki mencit yang diinduksi karagenan. Hasil
uji in vitro menunjukkan bahwa ekstrak tersebut menghambat enzim yang bertanggung jawab
dalam proses inflamasi yaitu COX-2 (cyclooxygenase-2) dengan ICso 3,17 pg/ml. Penghambatan
tersebut cukup selektif dibandingkan pada enzim COX-1 (ICso 23,45 pg/ml) (Fakhrudin dkk.,
2015). COX-2 memiliki peran yang sangat penting dalam inflamasi dan masih merupakan target
terapeutik potensial untuk pengobatan penyakit terkait inflamasi. Sukun mengandung beberapa
flavonoid yang diketahui memiliki aktivitas antiinflamasi dengan mekanisme kerja yang berbeda.
Salah satu flavonoid tersebut adalah artokarpin, yaitu flavonoid terprenilasi yang diisolasi dari A.
altilis menunjukkan aktivitas antiinflamasi melalui penurunan sitokin utama yang penting dalam
proses inflamasi yaitu TNFa dan IL-1f3 (Lee et al., 2013).
H. Antikanker

Beberapa penelitian menunjukkan potensi sukun sebagai antikanker pada model uji in vitro
dan in vivo. Isolespeol, senyawa geranil kalkon yang diisolasi dari daun sukun menghambat
pertumbuhan sel liposarkoma manusia (SW 872) dengan ICso 3,8 puM (Fang et al., 2008). Ekstrak
metanol daun sukun serta fraksinya terbukti menghambat fosforilasi STAT3 yang berperan dalam
siklus kehidupan sel kanker. Penelitian selanjutnya menunjukkan bahwa senyawa geranil
dihidrochalkon (CG901) mampu menurunkan ekspresi gen target STAT3, menginduksi apoptosis
pada sel kanker prostat (DU145) melalui degradasi caspase-3 dan PARP, serta mampu
menghambat pertumbuhan sel tumor prostat manusia menggunakan model xenograft (Jeon et al.,
2015). Ekstrak metanol buah sukun memiliki aktivitas antikanker serviks (sel HeLa) dengan nilai
[C5040pg/ml (Ganeson et al., 2018). Senyawa 1-(2,4-dihidroksifenil)-3-{4-hidroksi-6,6,9-trimetil-
6a,7,8,10a-tetrahidro-6H-dibenzo[b,d]piran-5-yl}-1-propanon; 1-(2,4-dihidroksifenil)-3-[3,4-
dihidro-3,8-dihidroksi-2-metil-2-(4-metil-3-pentenil)-2H-1-benzopiran-5-yl]-1-propanon; dan 2-
[6-hidroksi-3,7-dimetilokta-2(E),7-dienil]-20,3,4,40-tetrahidroksidihidrokalkon dalam ekstrak
metanol daun sukun menunjukkan sitotoksisitas sedang terhadap sel kanker manusia SPC-A-1
(adenokarsinoma), SW-480 (sel kanker kolon), dan SMMC-7721 (hepatokarsinoma) dengan nilai
ICso berturut-turut 28,14; 34,62; dan 49,86 uM (Wang et al,, 2007). Hasil penelitian tersebut
menunjukkan sukun dan senyawa-senyawa kandungannya berpotensi untuk dikembangkan
sebagai agen antikanker.
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L. Kardioprotektif

Kardioprotektif merupakan agen yang bisa membantu mencegah dan mengobati gangguan
kardiovaskuler —melalui mekanisme antiplatelet, antikoagulan, antitrombosis, dan
antihiperlipidemia. Saat ini, penyakit kardiovaskuler merupakan penyakit yang paling banyak
menyebabkan kematian di dunia, termasuk di Indonesia (Cardiovascular Division & Health
Services Research Centre, 2017). Di Karibia, daun sukun digunakan sebagai tonik untuk
memperkuat jantung (Nwokocha et al., 2017). Penelitian menunjukkan ekstrak air daun sukun
mampu memberikan proteksi terhadap tikus yang mengalami infark myocardium akibat induksi
isoproterenol (ISO). Pemberian ekstrak air daun sukun secara signifikan (p<0,05) mampu
mengurangi infark myocardium (96%), denyut jantung (27%), dan ketidakseimbangan
simpatovagal (36%). Ekstrak tersebut juga mampu menurunkan biomarker indikator kelainan
fungsi kardiovaskuler, seperti aspartate aminotransferase (AST), lactate dehydrogenase (LDH),
alanine aminotransferase (ALT), trigliserida dan creatinine phosphor kinase (CPK) (Nwokocha et
al, 2017). Sukun memiliki aktivitas antiplatelet yang berguna untuk mengatasi penyakit
kardiovaskuler. Senyawa dihidroartomunoxanthone, artokamins B dan artokommunol CC yang
diisolasi dari ekstrak kloroform akar sukun menunjukkan penghambatan yang signifikan
terhadap agregasi platelet yang diinduksi adrenalin 5 uM dengan nilai persen agregasi berturut-
turut 46,8+23,6; 51,0+3,8; dan 65,6+8,9. Efek antiplatelet senyawa tersebut berhubungan dengan
efek penghambatan pada pembentukan tromboksan (Weng et al, 2006). Daun sukun juga
memiliki aktivitas antitrombosis yang penting dalam pengobatan penyakit kardiovaskuler.
Ekstrak etanol daun sukun mampu melindungi mencit dari trombosis yang berujung pada
kematian dan paralisis akibat induksi epinefrin dan kolagen (Fakhrudin dkk., 2019).

Penelitian yang dilakukan oleh Fakhrudin dkk (2020) menunjukkan ekstrak etanol daun
sukun memiliki aktivitas antiplatelet yang diinduksi oleh adenosine diphosphate (ADP) dengan
ICso 252,23 pg/mL. Penelitian tersebut melaporkan senyawa 2-geranil-2',3,3,4'-
tetrahidroksidihidrokalkon (GTDC), sebuah kalkon tergeranilisasi yang diisolasi dari daun sukun
menunjukkan aktivitas antiplatelet dengan ICso 9,09 pM. Senyawa tersebut menghambat agregasi
platelet dan menginduksi disagregasi platelet pada fase awal dan akhir agregasi. Agregasi platelet
yang diinduksi oleh ADP melibatkan dua reseptor yaitu P2Y1 yang memediasi fase awal agregasi
platelet berupa perubahan bentuk platelet dan fase awal agregasi; serta P2Y12 yang memediasi
fase akhir agregasi platelet berupa stabilisasi agregat. Studi in silico menggunakan molecular
docking menunjukkan GTDC mampu berinteraksi dengan reseptor P2Y12 melalui tiga residu
asam amino yaitu Tyr109, Arg256, dan Lys280 (Fakhrudin dkk., 2020). Dengan demikian, daun
sukun berpotensi dikembangkan sebagai agen kardioprotektif.

J.  Antimalaria

Ekstrak etanol daun sukun mampu membunuh Plasmodium falciparum (in vitro) dengan
ICs0 1,32 pg/ml. Secara in vivo ekstrak tersebut aktif melawan Plasmodium berghei dengan EDsg
0,82 mg/kgBB. Hasil tersebut tergolong poten sehingga daun sukun potensial dikembangkan
sebagai obat antimalaria (Hafid dkk., 2016). Ekstrak air daun sukun memiliki aktivitas
antiplasmodial terhadap eritrosit yang terinfeksi Plasmodium berghei. Artocarpanon,
artoindonesianin F dan cycloheterophyllin merupakan senyawa dalam daun sukun yang
dilaporkan memiliki efek antimalaria (Udonkang et al., 2018).

K. Memperbaiki fungsi ginjal

Gagal ginjal merupakan keadaan menurunnya fungsi ginjal atau tidak bekerjanya ginjal.
Ginjal yang mengalami gangguan fungsi akan kehilangan kemampuan untuk menjaga
keseimbangan biokimia cairan tubuh sehingga menyebabkan retensi senyawa hasil limbah,
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ketidakseimbangan cairan, dan gangguan asam basa (Horne et al, 2001). Pemberian ekstrak
etanol daun sukun selama 4 minggu dosis 50, 100, dan 200 mg/kgBB mampu melindungi fungsi
ginjal yang diinduksi gentamisin 100 mg/kgBB selama 7 hari dan piroksikam 3,6 mg/kgBB selama
5 minggu (i.p). Fungsi ginjal dievaluasi berdasarkan parameter kadar ureum dan kreatinin serum
setiap minggu dan histologi ginjal di akhir percobaan. Pemberian ekstrak etanol daun sukun 200
mg/kgBB mampu memperbaiki kinerja ginjal dengan aktivitas terbaik (Safitri dkk., 2016).
L. Antihiperlipidemia

Hiperlipidemia adalah kelainan metabolisme lipid yang ditandai dengan tingginya kadar
kolesterol total darah, trigliserida, low density lipoprotein (LDL) dan rendahnya kadar high density
lipoprotein (HDL). Ekstrak etil asetat, etanol dan air daun sukun 250 mg/kgBB menunjukkan
aktivitas antihiperlipidemia dengan menurunkan kadar kolesterol total, trigliserida dan LDL serta
meningkatkan kadar HDL pada tikus jantan yang diinduksi diet tinggi lemak (4 mL/200 g) dan
propylthiouracil (0,01%) selama 14 hari (Fajaryanti dkk., 2016). Ekstrak etil asetat, etanolik, dan
air daun sukun juga terbukti mampu menghambat oksidasi LDL dengan nilai [Cso masing-masing
sebesar 16,42; 29,69 pg/mL; dan 43,97 pg/mL (Siwi, 2016). Penelitian yang dilakukan oleh
Pramono (2011) menunjukkan rebusan daun sukun mampu menurunkan kadar trigliserida,
kadar kolesterol total, dan LDL serum tikus putih yang diberi pakan tinggi lemak berupa minyak
babi. Penurunan kadar trigliserida, kolesterol total, dan LDL paling tinggi terdapat pada
pemberian rebusan 4,2 mL pertikus perhari selama 28 hari. Hasil penelitian tersebut sejalan
dengan penggunaan daun sukun untuk membantu pengobatan penyakit yang berkaitan dengan
ganggunan jantung dan pembuluh darah (penyakit kardiovaskuler) di Indonesia (Heyne, 1987;
Hutapea, 1993).

KAJIAN TOKSIKOLOGI

Sukun sudah digunakan selama turun temurun dalam pengobatan maupun sumber pangan.
Penelitian terkait aspek keamanan (toksikologi) sukun harus tetap dilakukan untuk memberikan
bukti ilmiah keamanan penggunaannya. Saat ini, belum banyak dilaporkan data toksisitas sukun
pada hewan uji. Sairam dan Urooj (2014) telah melakukan uji toksisitas akut ekstrak air dan
metanol daun dan kulit kayu sukun. Pemberian ekstrak hingga 2000 mg/kg BB tidak
menunjukkan mortalitas atau reaksi toksik yang dilaporkan setelah 14 hari. Keempat ekstrak
tersebut tidak menyebabkan perubahan perilaku atau fisik pada tikus (Sairam & Urooj, 2014).
Berdasarkan uji toksisitas ini maka kisaran dosis ekstrak yang biasa digunakan untuk uji aktivitas
atau untuk mencapai efek farmakologis tertentu ada pada rentang aman (jauh dibawah 2000
mg/kgBB).

Hasil uji toksisitas ekstrak daun sukun pada hewan uji sudah dilakukan dengan hasil yang
bervariasi. Variasi tersebut dipengaruhi oleh jenis pelarut yang digunakan dalam pembuatan
ekstrak. Uji toksisitas dengan metode Lorke’s menunjukkan setelah pemberian ekstrak air daun
sukun 3000 mg/kgBB menyebabkan kematian seluruh hewan uji mencit. Dengan
mempertimbangkan hasil uji pada dosis lain di bawahnya, maka diperoleh nilai LDso sebesar
1414,2 mg/kgBB (Udonkang et al., 2018). Berdasarkan kriteria dari BPOM Republik Indonesia,
maka ekstrak air daun sukun tersebut dikategorikan sebagai toksik ringan (LDso 500-5000
mg/kgBB). Uji toksisitas ekstrak etanol daun sukun dosis 1500; 2000; dan 2500 mg/kgBB pada
tikus putih jantan tidak menunjukkan efek toksik dan tidak mempengaruhi fungsi ginjal serta
kadar serum kreatinin (Batubara, 2010). Dengan demikian, penelitian terkait aspek toksisitas
daun sukun perlu dilakukan dengan jenis hewan uji yang bervariasi, jumlah yang lebih banyak,
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dan menggunakan ekstrak dari beberapa jenis pelarut, khususnya ekstrak air, etanol dan
campuran etanol air. Selain itu, pemanfaatan daun sukun untuk pengobatan sebaiknya
menggunakan ekstrak etanol yang telah menunjukkan aspek keamanan cukup baik pada
beberapa hewan uji. Penggunaan ekstrak air hendaknya dalam rentang dosis yang relatif rendah
karena masih terdapat kontradiksi hasil uji toksisitas akut.

KESIMPULAN

Artikel ini membahas aspek etnobotani, fitokimia, akfarmakologi dan toksikologi dari sukun
secara komprehensif. Sukun merupakan tanaman Indonesia yang sangat potensial untuk
dikembangkan sebagai sumber senyawa bioaktif dengan beberapa aktivitas farmakologis yang
menonjol di antaranya antiinflamasi, antidiabetes, pelindung radiasi sinar UV, antikanker,
antiatherosklerosis, antihipertensi, antibakteri, antijamur, antimalaria, memperbaiki fungsi
ginjal, antioksidan, antihiperlipidemia, dan kardioprotektif. Bagian tumbuhan yang paling banyak
digunakan untuk pengobatan adalah daunnya, sedangkan buahnya bisa dikembangkan sebagai
pangan fungsional karena kaya akan serat, vitamin dan mineral. Senyawa khas yang terdapat
dalam daun dan batang sukun adalah senyawa turunan flavonoid terprenilasi atau tergeranilasi
dengan aktivitas yang beragam. Keragaman metabolit sekunder dalam sukun prospeptif
dikembangkan sebagai obat baru yang bermanfaat. Aspek keamanan menunjukkan bahwa
ekstrak etanol daun sukun tidak menunjukkan efek toksik pada hewan uji. Sedangkan ekstrak air
masih menunjukkan perbedaan hasil uji toksisitas sehingga perlu diteliti lebih lanjut untuk
memastikan aspek keamanannya.
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