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ABSTRACT

Cervical cancer is the third largest cancer in the word in recent decades. Cancer treatment
methods that have been used in the world of medicine include surgery, radiation, and chemotherapy. As
many as one third of cancer patients are estimated to be cured by surgery and radiation, but for the other
two thirds, especially in cancer that has invaded other organs, a systemic therapeutic modality is needed,
namely chemotherapy. The purpose of writing this scientific article is to find new anticancer compounds,
which are very important for the treatment of cancer from seaweed, because seaweed is one of the largest
marine products sources of active chemical metabolites. The literature search used keywords, Gracilaria
sp. cervical cancer, HPV, cervical anticancer drugs. The method of collecting literature uses electronic
data bases: PubMed, Web of Science, Science Direct, and Google Scholar. The results obtained: It can be
concluded that Gracilaria sp and has cytotoxic activity against Hela cells of 1Cso 13.8-71.4% (pg/ml), so
it can be used as a source of cervical anticancer drugs. Seaweed Gracilaria sp, which grow abundantly in
Indonesia can be used in medicine to reduce cases and death rates from cancer.

Keywords:  Gracilaria sp., cervical cancer, HPV, Hela cells, Anti-cancer drugs.

Kanker serviks merupakan penyakit kanker urutan ketiga terbesar di dunia. Beberapa dekade
terakhir, metode pengobatan kanker yang sudah digunakan dalam dunia pengobatan yakni tindakan
operasi, radiasi, dan kemoterapi. Sebanyak sepertiga penderita kanker diperkirakan dapat disembuhkan
dengan tindakan bedah dan radiasi, namun bagi dua pertiga lainnya terutama pada penyakit kanker yang
telah menyerang ke organ lain, diperlukan modalitas terapi yang bersifat sistemik yaitu kemoterapi.
Tujuan penulisan artikel ilmiah ini untuk menemukan senyawa antikanker baru, yang sangat penting
untuk pengobatan kanker dari rumput laut, karena rumput laut adalah salah satu produk laut sumber
terbesar metabolit kimia aktif. Penelusuran literatur menggunakan kata kunci, Gracilaria sp, kanker
serviks, HPV, obat antikanker serviks. Metode pengumpulan literatur menggunakan electronic data base:
PubMed, Web of Science, Science Direct dan Google Scholar. Hasil yang diperoleh bahwa Gracilaria sp.
yang mempunyai aktivitas sitotoksik melawan sel Hela sebesar 1Cso 13,8-71,4% (pg/ml), sehingga dapat
dijadikan sumber obat antikanker serviks. Rumput laut Gracilaria sp. yang tumbuh melimpah di
Indonesia dapat digunakan dalam pengobatan untuk menurunkan tingkat kasus dan kematian akibat
kanker.

Kata kunci: Gracilaria sp., kanker serviks, HPV, sel Hela obat anti kanker.

PENDAHULUAN

Kanker merupakan penyebab kematian kedua di dunia setelah penyakit kardiovaskular.
Penyebab kematian utama di dunia yaitu sebanyak 9,6 juta kematian dan 18,1 juta kasus baru di
dunia pada tahun 2018. Sekitar 7,5 juta orang meninggal karena kanker, lebih dari 70% berasal dari
negara miskin dan berkembang. Berdasarkan insiden, kanker saat ini terus meningkat hal ini
disebabkan karena keadaan ekonomi dan gaya hidup yang tidak sehat. Prediksi menunjukkan
bahwa pada Tahun 2030, 13 juta orang akan meninggal karena kanker. Diantaranya tiga perempat
kematian terjadi di negara berpenghasilan rendah dan menengah (IARC, 2018). Di Indonesia
kanker serviks dan kanker payudara merupakan jenis kanker yang banyak diderita wanita.
Berdasarkan data GLOBOCAN tahun 2018 terdapat 18,1 juta kasus baru dengan angka kematian
sebesar 9,6 juta kematian, dimana 1 dari 5 laki-laki dan 1 dari 6 perempuan yang mengidap
penyakit kanker. Kemudian Data tersebut juga menyatakan bawah 1 dari 8 laki-laki dan 1 dari 11
perempuan, meninggal karena kasus kanker serviks.

Kanker serviks secara medis diobati dengan berbagai metode pengobatan, seperti bedah
laser, ionisasi, cryosurgery, histoerektomi total dan radikal radiasi, kemoterapi menggunakan
sisplatin dan pengobatan kombinasi. Efek samping dari kemoterapi dan radiasi diantaranya adalah
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terjadi penurunan jumlah sel-sel darah, infeksi, anemia, pendarahan seperti mimisan dan rambut
rontok (Nesya et al., 2014).

Banyak dokter dan pasien beralih ke pengobatan alternatif atau tradisional untuk
menghindari efek samping yang tidak menyenangkan atau berbahaya yang melekat pada terapi
kanker modern. Saat ini, strategi kemopreventif dengan menggunakan produk alami dan suplemen
makanan telah menjadi pilihan yang menarik sebagai cara yang potensial untuk mengendalikan
praktek pengobatan tradisional telah diakui merupakan cara penting dalam pengembangan obat
antikanker dengan menggunakan produk alami. Selama ribuan tahun, manusia telah memanfaatkan
ganggang laut tertentu untuk berbagai tujuan (Namvar et al., 2014).

Berbagai senyawa bioaktif dari organisme laut telah diuji secara eksperimental untuk
mempelajari secara komprehensif efek biologis dari obat yang baru dikembangkan. Alga laut kaya
akan serat makanan, mineral, lipid, protein, asam lemak omega-3, asam amino esensial,
polisakarida serta vitamin A, B, C dan E. Studi tentang bioaktivitas alga laut telah mengungkapkan
banyak efek yang meningkatkan kesehatan, termasuk efek anti-oksidatif, anti-inflamasi,
antimikroba, dan anti-kanker (Lee, 2013).

Sejauh ini lebih dari 2.400 hasil alam laut telah diisolasi dari rumput laut dari populasi
subtropis dan tropis. Alga tertentu telah lama digunakan dalam pengobatan herbal tradisional
Tiongkok dalam pengobatan kanker. Banyak penelitian telah dikembangkan untuk mengetahui
senyawa bioaktif yang dihasilkan oleh alga laut. Aktivitas antioksidan dan sitotoksik adalah salah
satu kekhususan terpenting alga laut. Beberapa metabolit seperti bromofenol, karoten dan steroid
diisolasi dan dimurnikan dari beberapa alga, dan aktivitasnya terhadap beberapa galur sel kanker
ditunjukkan (Alireza Ghannadi, Leila Shabanil dan Yegdaneh, et al. 2016).

Penulisan ini menunjukkan bawah untuk memberikan penilaian mengenai komposisi nutrisi
dan sifat fisikokimia dari rumput laut merah yang dapat dimakan secara komersial, pada rumput
laut Gracilaria sp. yang menunjukkan bawah sampel pada Gracilaria sp. mengandung konsentrasi
asam lemak jenuh yang lebih tinggi, seperti asam palmitat dan stearate, dan asam tak jenuh ganda
seperti a-asam linolenat dan docosahexaeniic. Selanjutnya Gracilaria sp. juga mengandung nutrisi
penting untuk kesehatan manusia dan kemungkinan makanan fungsional alami (Tabarsa et al.,
2012).

Potensi antikanker Gracilaria sp. telah menginspirasi penulis untuk melakukan kajian yang
bertujuan untuk mengembangkan hasil alam laut Indonesia yang fokus pada Gracilaria sp. yang
tumbuh melimpah di wilayah perairan Indonesia. Ulasan ini memberikan gambaran umum tentang
penelitian rumput laut in vitro dan in vivo, tentang komponen kimia, senyawa bioaktif rumput laut
dan aktivitas antikanker terutama kanker serviks Gracilaria sp.

TUJUAN

Tujuan naratif review ini untuk memberikan informasi tentang kanker serviks, HPV,
mekanisme penghambatan kanker produk laut aktivitas sitotoksik Gracilaria sp. yang dapat
dijadikan sumber obat kanker serta untuk mendorong para peneliti mengeksplorasi senyawa
bioaktif pada rumput laut yang berpotensi dijadikan obat kanker.

METODE

Pencarian literatur dilakukan dengan menggunakan database elektronik berikut: PubMed,
Web of Science, Science Direct, Springer, Crossref Metadata Search, Google dan Google Scholar.
Temuan literatur, diambil dari pencarian database komputerisasi, kemudian dideseminasikan
menjadi sebuah artikel ilmiah yang komprehensif. Kata-kata kunci yang digunakan, yaitu:
Gracilaria sp. kanker serviks, HPV, sel HelLa (SiHa). Literatur-literatur selanjutnya dilakukan
tahap seleksi agar mendapatkan referensi yang sesuai dengan topik yang dibahas. Jurnal-jurnal
yang digunakan sebagai sumber pustaka. Literatur-literatur tersebut kemudian diolah melalui
proses sintesis yang meliputi ide/gagasan, pendalaman telaah literatur ilmiah sehingga dapat
merumuskan informasi terbaru terkait judul yang diangkat yaitu aktivitas antikanker serviks
rumput laut Gracilaria sp.
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KANKER SERVIKS

Kanker serviks disebabkan oleh Human Papilloma Virus (HPV). HPV memiliki lebih dari
200 jenis infeksi, dimana HPV tipe 16 dan 18 merupakan penyebab utama lebih dari pada 70%
kasus kanker serviks (Dhamodharan et al., 2018). Kanker serviks bertumbuh di dalam organ
reproduksi wanita yang berlokasi di bagian atas rongga genital diantara uterus dan vagina (Rahman
et al., 2018; Ibeanu, 2011). Pada tahap awal kanker serviks biasanya tidak memperlihatkan gejala
apapun. Jika gejala-gejala terjadi ciri yang utama yang ditimbulkan adalah terjadinya pendarahan
yang tidak biasanya. Kanker ini sangat mudah ditransmisikan melalui kontak seksual, tanpa
memandang jenis kelamin (Ibeanu, 2011). Berdasarkan tingginya keganasannya, perkembangan
kanker serviks terbagi dalam beberapa stadium. Dimulai dari stadium non yang bersifat non
invasive hingga stadium IV (akhir) yang sudah menyebar ke organ-organ tubuh yang lain (Wijaya,
2010).

Sekarang ini tersedia obat antivirus hormonal oral seperti acyclovir, gancyclovir, interferon
dan interleukin. Interferon (IFNs) adalah satu-satunya obat antivirus yang telah terbukti untuk
terapi HPV. Pengobatan IFNa dibatasi dan tidak direckomendasikan untuk pengobatan HPV tingkat
tinggi. Beberapa obat Cina seperti Chaicu dan Youdujing mempunyai pengaruh yang baik untuk
menghambat infeksi HPV melalui intervensi ekskresi HPV-DNA di dalam organ genital. Obat Cina
Paiteling dengan komposisi folium, sophora, cnidium, gall dan minyak javanica dapat
mengeliminasi atau menghambat risiko tinggi infeksi HPV dengan merusak mitokondria dan sistem
membran lain secara selektif yang mengakibatkan degenerasi sel dan necrosis. Tetapi obat-obat
antivirus ini umumnya harganya mahal dan sangat mudah merusak liver dan ginjal serta
mengakibatkan resistensi obat sesudah penggunaan dalam waktu yang lama. Karena itu
pengembangan novel senyawa antivirus dengan toksisitas rendah dan efisiensi tinggi adalah sangat
penting (Wang et al, 2014).

Beberapa pengobatan telah dilakukan untuk menyembuhkan penyakit kanker, seperti:
operasi, kemoterapi, radioterapi dan terapi target. Tetapi semua dari prosedur pengobatan ini dapat
mengakibatkan hal-hal yang tidak menguntungkan kepada pasien, seperti kesakitan (vomiting),
anemia, tidak nyaman (malaise), mudah terpapar infeksi dan menurunnya sistem immun.
Disamping itu pengobatan-pengobatan ini memerlukan biaya yang mahal karena obat-obat adalah
import (Rahman et al., 2018). Karena itu diperlukan novelty inovasi untuk menyediakan obat dari
bahan alami yang 5 tumbuh tersebar luas. Telah terbukti beberapa senyawa alami yang diisolasi
dari rumput laut dapat mencegah dan mengobati berbagai jenis kanker.

MEKANISME KERJA SENYAWA ANTIKANKER

Mekanisme pertahanan alami dalam tubuh inang memainkan peran penting dalam
pengobatan kanker dikombinasikan dengan berbagai pendekatan terapeutik termasuk obat anti
kanker baru yang meningkatkan kekebalan. Polisakarida rumput laut dilaporkan mengatur respon
imun dengan mengaktifkan sel kekebalan dan tanggapan kekebalan umum lainnya. Aktivitas
imunomodulasi yang disebabkan oleh karagenan telah dipelajari dalam pengobatan kanker oleh
beberapa peneliti A- karagenan telah dibuktikan dapat menghambat pertumbuhan kanker pada tikus
yang mengandung B16-F10 dan 4TI melalui infeksi intratumoral.

Sebagian besar jenis kanker memiliki karakteristik yang serupa dan ini harus dipelajari
untuk kemajuan penemuan obat antikanker dan pengobatan kanker. Produk alam dari laut berperan
sebagai penghambat pertumbuhan kanker dan induktor apoptosis, anti angiogenesis dan anti
metastatik untuk penghambatan prolifarasi dan penghambatan MAPK (Mitogen Activated Protein
Kimanase).

1. Apoptosis

Apoptosis merupakan program bunuh diri dari sebuah sel. Program ini memiliki peran yang
penting untuk menjaga homeostatis perkembang-biakan sel dan dengan adanya disregulasinya bisa
berakibat timbulnya macam-macam penyakit. Salah satu peran pentingnya adalah untuk membatasi
proliferasi sel yang tidak diperlukan yang sekiranya akan dapat menyebabkan kanker. Pada sel-sel
kanker program apoptosis ini telah mengalami gangguan sehingga sel akan mengalami metastasis.
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Apoptosis terjadi melalui dua jalur yaitu melalui jalur intrinsik dan jalur ekstrinsik seperti yang
ditunjukkan dalam gambar berikut ini (Cita Rosita S.P., 2008).

Mekanisme kematian sel kanker secara apoptosis diregulasi oleh adanya fragmentasi DNA,
tumor supressor gen p53, gen antiapoptosis Bcl-2 dan aktivitas enzim proteolitik caspase 3. Gen
p53 akan merangsang mitokondria mengeluarkan sitokrom ¢ ke sitosol dan juga mengaktivasi gen
proapoptosis bax. Gen Bcl-2 adalah merupakan gen antiapoptosis yang bertanggung jawab dalam
proses pelepasan sitokrom dari mitokondria, dengan penurunan ekskresi Bcl-2 maka sitokrom
dapat dilepaskan dan akan membentuk kompleks dengan caspase 9 dan Apaf-1 untuk mengaktifkan
enzim proteolitik yaitu caspase 3, serta akhirnya akan terjadi apoptosis seperti yang ditunjukkan
dalam gambar berikut ini (Rochman Naim, 2006).

2. Anti Angiogenesis

Anti Angiogenesis Salah satu cara dalam terapi kanker adalah dengan menghambat
peristiwa angiogenesis. Penghambatan pembentukan pembuluh darah baru telah banyak dilakukan
untuk beberapa indikasi, diantaranya adalah dengan menginterfensi angiogenesis pada
pertumbuhan sel kanker. Beberapa mekanisme kerja (Angiogenesis Inhibitor) obat dalam
menghambat angiogenesis dapat dilihat pada gambar. Salah satunya adalah dengan menghambat
kerja VEGF dan atau memblokade reseptor VEGF (VEGFR-1 dan VEGFR-2).

Angiogenesis adalah proses fisiologis normal selama perkembangan pembuluh darah baru
dan menyediakan oksigen dan nutrisi. Angiogenesis terdiri 2 tahap yaitu migrasi sel endothelial
dan degradasi matrix ekstraselular (ECM) (Hsu et al., 2017). Pada kanker, angiogenesis
memberikan kesempatan untuk pertumbuhan tumor dan mengedarkan sel tumor melalui aliran
darah ke organ lain. Komponen utama dari proses angiogenik adalah faktor pertumbuhan endotel
vaskular (VEGF) dan reseptornya (VEGFR-2 (FIk-1/KDR). Memblokir jalur VEGF-VEGFR-2 (On
et al., 2017). VEGF diekspresikan berlebihan di beberapa sel kanker dan merupakan faktor kunci
dalam memulai proses angiogenesis, proliferasi, migrasi, invasi dan pembentukan tabung di sel
endotel (Cong et al., 2016, Yamamoto et al., 2015).

3. Metastasis

Metastasis adalah kanker ganas yang mematikan, sel ganas bermigrasi dari tumor primer
menjadi tumor sekunder yang mengakibatkan kegagalan organ (Hsu et al., 2017). Matriks
metaloproteinase (MMPs) bergantung pada Zn yang memainkan peran penting dalam degradasi
matriks ekstraseluler dan dalam invasi serta metastasis tumor. MMPs, integrin, ICAM-1 dan
matriks ekstraseluler (ECM) merupakan faktor utama yang terlibat dalam metastasis (Ruiz-Tores et
al., 2017).

AKTIVITAS ANTIKANKER SERVIKS Gracilaria verrucosa

Sel kanker serviks hela ganas yang diambil dari departemen patologi anatomi yang akan
ditambahkan dengan 10% serum janin sapi (Gibco, USA) dengan menggunakan teknik laminar
flow hood untuk memastikan kemandulan. Kemudian akan dibudidayakan menjadi RPMI 1640
(Gibco, USA). Sel kultur dan ditambahkan pada suhu 37°C dan 4% CO, dalam suasana lembab.
Validasi sel akan diuji dengan menggunakan trypan blue 0.1%. Jika viabilitas sel > 90%, maka sel
tersebut dapat digunakan dalam uji MTT. Ini dilakukan untuk menghindari ketidakakuratan dalam
hasil pengujian (Bowey-Dellinger K, Segarra V et al., 2017). Sel digunakan di sini adalah 5 yang
diperoleh dari departemen patologi anatomi kemudian langkah selanjutnya memasukkan sel yang
dikultur dalam 96-microwell dengan masing-masing sumur berisi 10 sel (WHO 2017). Sumur
dibiarkan semalam agar sel-selnya menempel pada dasar sumur. Keesokan harinya, media akan
diganti dan sel akan dirawat dengan empat ektrak Gracilaria verrucosa dari 5 konsentrasi yang
berbeda. Garis sel HeLa yang dirawat akan diinkubasi selama 48 jam. Kemudian, penambahan 20
ul 5 larutan 5mg/mL MTT fosfat buffered saline (PBS) akan ditambahkan ke dalam sumur.
Campurkan di dalam pelat diinkubasi selama 4 jam, Kemudian disentrifugasi dan dipisahkan dari
mediannya. Sekitar 20 pl DMSO ditambahkan ke setiap sumur sehingga akan melarutkan sedimen
biru ungu, Absorbansi diukur dalam pembaca microplate 590 nmon (Model 550, Bio-Rad, USA).
9-10 aktivitas penghambatan ekstrak diukur dengan menggunakan rumus berikut (Riss, T.L. et al.,
2013).
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absorbansi kelompok perlakuan

absorbansi kelompok kontrol x 100%

IC50 dihitung menggunakan Microsoft Excel 2013 dengan menyambungkan file G.
verrucosa kosentrasi ekstrat (sumbu x) dan persen hambatan (sumbu y), dari yang kemudian dibuat

persamaan linear.

800
B0.0
1 Chloroform
é 400 B Ethyl Acetate
-]
E 200 n-hexane
i " ¥ Ethanol
00
3135 65 125 5 50

Concentration (jg/mi)
Gambar 1. Hubungan antara konsentrasi relatif ekstrak dan persentase penghabatannya
terhadap sel HelL a serviks.

Tabel 1. 1Cso Nilai-Nilai Gracilaria verrucose Ekstrak pada Sel HelLa.

Ekstrak yang di uji ICs0 (g/mL)
Gracilaria verrucose Hela

Hexane 1494 +7.19
Khloroform 15.74 + 0.64
Etil asetat 16.18 £ 0.66
Etanol 19.43 + 2,72

ICso adalah: aktivitas penghambatan setengah maksimal 50% dalam pg / mL, dinyatakan
dalam nilai rata-rata (n=3) + SD: Standar devisi.

Aktivitas sitotoksik rumput laut G. verrucose pada Gambar 1 menunjukkan persentase
penghambatan semua dari ekstrak G. verrucose berkisar antara 13,8-71,4% terhadap sel HelLa
serviks. Berdasarkan linier persamaan ICso semua ekstrak memiliki 1C kecil 50 di bawah 20
pg/mL. Ekstrak heksana dari G. verrucose menunjukkan aktivitas antikanker terbesar
dikembangkan menjadi obat anti kanker serviks terbesar lainnya, ditunjukkan pada Tabel 1.

Aktivitas sitotoksik rumput laut G. verrucose aktivitas sitotoksik digambarkan oleh nilai
ICs0. Semakin rendah ICso nilai ekstrak, semakin besar antikanker yang ditunjukkan, sedangkan
persentase penghambatan memberi tahu beberapa baik ekstrak dapat menghambat pertumbuhan sel
kanker. Persentase penghambatan yang lebih tinggi adalah: hambatan yang lebih besar ditunjukkan
oleh sampel terhadap pertumbuhan sel. Gambar 1 menampilkan persentase aktivitas penghambatan
dan konsentrasi ekstrak terhadap sel Hel a serviks. Hasil penelitian menunjukkan bahwa persentase
hambatan dan konsentrasi relatif ekstraksi berbanding lurus. Artinya, keempat ekstrak bergantung
pada konsentrasi dalam hal menghambat pertumbuhan sel HeLa (Atjanasuppat, et al., 2009).

Aktivitas antikanker G. verrucose digambarkan oleh nilai 1Cso (pg/mL). Ekstrak
dikategorikan menurut tingkat aktivitas antikanker konsentrasi hambat median (1Cso) menjadi
empat kelompok: 11 <20 pg/mL, aktif>20-100 pg/mL, cukup aktif>100-1000 pg/mL, lemah aktif
>1000 pg/mL seperti yang ditunjukkan pada Tabel 1, nilai semua ekstrak kurang dari 20, yang
berarti semua G. verrucose ekstraknya aktif dalam menghambat pertumbuhan sel HelLa serviks.
Ekstrak yang paling efektif adalah ekstrak heksana, karena memiliki IC yang kecil dibandingkan
dengan ekstrak lainnya. Artinya jumlah ekstrak heksana G. verrucose dapat menghambat 50% sel
Hela serviks. Hasil ini membuktikan ini membuktikan G. verrucose berpotensi besar menjadi obat
anti kanker serviks.

Tujuan utama membuat 4 ekstrak yang berbeda G. verrucose dalam pelarut yang berbeda
dengan polaritas yang berbeda-beda untuk menentukan pada polaritas mana, metabolit sekunder
dari rumput laut G. verrucose bekerja paling baik dalam menghambat pertumbuhan sel kanker
serviks HelLa. Metabolit sekunder rumput laut bervariasi dalam derajat kepolarannya dan
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keberadaan metabolit sekunder tersebut dapat dievaluasi melalui beberapa metode seperti analisis
fitokimia dan kromatografi lapis tipis.

Prinsipnya, senyawa dilarutkan sesuai dengan polaritas pelarutnya. Senyawa polar lebih
cenderung larut dalam polar, sedangkan senyawa non polar lebih cenderung larut dalam pelarut
polar, sedangkan senyawa non polar lebih cenderung larut dalam pelarut non polar (Ragaya et al.,
2013). Polaritas, konsentrasi dan karakteristik fisiokimia pelarut akan mempengaruhi aktivitas
senyawa bioaktif yang terdapat pada rumput laut (Cyril et al., 2017). Sebuah penelitian ini
dilakukan untuk menganalisa analisis fitokimia pada rumput laut G. verrucosa yang juga berasal
dari habitat yang sama. Hasil fitokimia positif mengandung saponin dan triterpenoid (Kartika et
al., 2018). Adanya triterpenoid dan saponin dalam ekstrak kloroform, heksana, etanol dan etil
asetat mungkin menjadi alasan mengapa rumput laut G. verrucosa mampu menghambat
pertumbuhan sel kanker serviks HelLa (Bowey-Dellinger et al., 2017). Triterpenoid bersifat
nonpolar dan lebih baik terlarut dalam pelarut nonpolar seperti heksana dan kloroform, sehingga
dapat disimpulkan bahwa metabolit sekunder yang paling dominan dalam menghambat
pertumbuhan sel kanker serviks HelLa adalah triterpenoid dari pada saponin (Ragaya et al., 2013).

Namun bukan berarti metabolit sekunder saponin tidak aktif melawan sel kanker serviks
HeLa (Paini S.W. et al., 2020). Karena etanol juga menunjukkan aktivitas antikanker terhadap jalur
sel serviks HelLa baik triterpenoid maupun saponin memiliki pro-apoptosis terhadap sel kanker
dengan mekanisme yang disarankan berikut ini: perubahan potensi membrane mitokondria, inisiasi
apoptosis yang bergantung pada kalsium, atau induksi henti siklus sel apa lagi turunan triterpenoid
dan saponin diketahui memiliki efek penghambatan pertumbuhan sel kanker serviks. Hasil
penulisan ini dengan jelas menunjukkan rumput laut G. verrucosa bias lebih jauh dikembangkan
menjadi obat anti kanker serviks (Zhang W, et al., 2014).

Beberapa obat tradisional Cina yang memiliki aktivitas anti-HPV seperti Chaichu
Youdujing, Paiteling javanica oil, Xynfunning dan Xynfunning. Tetapi obat ini mahal dan mudah
mengakibatkan kerusakan hati dan ginjal dan menghasilkan resistant sesudah pengobatan dalam
waktu yang panjang.
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Gambar 2. Senyawa polysakarida sulfat yang mempunyai aktifitas sitotoksik tehadap HPV.

Gambar 3. Reaksi HPV16 E6 protein dengan salisilihalamide B.

KESIMPULAN

Berdasarkan penelusuran literatur menunjukkan bahwa rumput laut Gracilaria sp.
mempunyai aktivitas sitotoksik melawan kanker serviks (HelLa). Di masa depan perlu dilakukan
penelitian untuk menemukan senyawa aktif dari rumput laut dan mempelajari mekanisme
penghambatannya terhadap sel kanker untuk dapat menentukan target terapi pengobatan kanker
yang tepat. Sehingga dapat dikembangkan senyawa novel anti-HPV dengan toksisitas rendah,
efisiensi tinggi. Produksi obat antikanker serviks dari Gracilaria sp. dalam jumlah besar dan
kontinyu dapat dilakukan karena potensi rumput laut ini di Indonesia sangat besar. Penemuan obat
kanker baru dari Gracilaria sp. akan dapat turut membantu menurunkan kasus dan tingkat
kematian akibat kanker serviks.
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Potensi antikanker makroalga Gracilaria verrucose menginspirasi penulis untuk melakukan
studi yang bertujuan untuk mengembangkan hasil alam laut Indonesia yang berfokus pada
eksplorasi G. verrucose yang banyak terdapat di wilayah pesisir Indonesia sebagai obat antikanker
potensial baru. Senyawa antikanker rumput laut yang mempunyai aktivitas sitotoksik melawan
kanker serviks dapat dibuat obat anti kanker serviks.
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