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Algaear erich and potential assources of phar maceuticallyactivenatural products. Imth's paper
thebiological effect of natural productsderived from algaeof thedivisionsChlor ophyta(green algae),
Rhodophyta (red algae), Phaeopbyta (brown algae) and Cyanophyta (blue-greenalgae) ar e discussed.
The described compoundsbelongtoa widerangesof structural clasess, including alkaloids, aromatic
compounds, macrolides, peptides and terpenes, all of whkh exhibit certain biolegical activity.

PENDAHUL UAN

Alga mempunyai peranan yang sangat penting dalam eko-
sistem biologi di lautan. Karena kemampuannya dalam proses
fotosintesis, organisme fotosintetik termasuk alga merupakan
sumber yang sangat kaya akan biomassa dan senyawa-
senyawaorganik baru yang bersifat bioaktif. Banyak metabolit
adga mempunyai struktur kimia yang unik, pembentukan
senyawa ini sangat berbeda proses biosintesisnya dengan
metabolit tumbuhan daratan dan mikroorganisme lainnya

Tulisan ini merupakan tinjauan pustaka tentang alga
Chlorophyta (alga hijau), Rhodophyta (adlga merah), Phaeo-
phyta (alga coklat) dan sianobakteri (organisme prokariot yang
sebelumnya disebut alga hijau-biru/Cyanophyta) sebagai
sumber zat bioaktif. Banyaknya senyawa bioaktif dari alga
dapat digunakan sebagai sumber bahan obat-obatan. Informasi
yang akan disampaikan ialah tentang zat bioaktifnya yang
dikelompokkan berdasarkan struktur kimia

SENYAWA BIOAKTIF ALGA HIJAU

Alga hijau terdiri atas B0 hingga 9000 spesies yang
umumnya hidup di lingkungan air asin dan air tawar (Clayton
dam King, 1990). Studi biologi yang telah dilakukan terhadap
aga hijau hingga saat ini masih terbatas pada dua famili saja,
yaitu Caulerpaceae dan Udoteaceae. Umumnya senyawa kimia
yang dihasilkan oleh jenis alga hijau adalah senyawa kimia
terpenoid dan aromatik yang mempunyai zat bioaktif sebagai
antimikrob, antiinflamasi, antivirus, antimutagen, insektisida
dan jug sebagai penghambat hydroxymethylglutaryl coenzym
A (HMG-CoA) dalam sintesis kolesterol. Beberapa senyawa
penting dari alga hijau dan struktur kimianya (Gambar 1)
antara lain:

Seskulterpena

Senyawa kaulerpenin (1) adalah senyawa yang pertama
kdi diekstraksi dari Caulerpa prolifera dan C. vanbosseae

yang menunjukkan kesktifan terhadap sistem kultur jaringan
virus ‘kanker (KB cell). Dari Neomeris annulata
(Dasycladaceae) telah diisolasi senyawa dekalin yang merupa-
kan senyawa seskuiterpena bromoakohol (2 dan 3) dan
bromoalkohol lainnya yang mempunyai kerangka neomeranol
(4). Ketigasenyawa ini (2, 3 & 4) dilaporkan bersifat toksik
terhadap brine shrimp dengan inhibitory concentration 50%
(1Cs0) masing-masing sebesar 9, 8, dan 16 tg/ml tetapi tidak
aktif terhadap KB cell (Barnekow et al., 1989).

Diterpena

Dari Udotea flabellum diisolasi dua senyawa udoteatiol (5)
dan halimedatrial (6) yang merupakan senyawa hisiklik
trildehida. Udoteatiol bersifat antimikrob, sedangkan
halimedatrial mempunyai toksisitas yang tinggi terhadap sea
urchin egg assay dengan effective dose pada konsentrasi 100%
(ED100) 1 Tg/mi (Nakatse et al., 1981).

Senyawa diterpena aldehida yang diisolasi dari Halimeda
tuna yaitu halitunal (7) dan diterpena tetraasetat (8) dilaporkan
bersifat antivirus terhadap galur murine corona-virus A59
pada dinding sel hati tikus secara in vitro. Dari studi kimia
diketahui bahwa kedua senyawa ini mempunyal struktur
cincin piran yang unik berupa siklopentadienal{c}piran,

Senyawa Aromatik

Avrainvileol (9) adalah suwatu senyawa kimia turunan
difenilmetana yang pertama kali diisolasi dari Asvraimeiln
longicaulis (Udoteaceae) yang bersifat antibakteri. Selain itu
dilaporkan juga bahwa senyawa $’-hidroksi-isoavrainvilleol
(10) dan 3-bromo-4,5-dihidroksibenzilalkohal (11) juga
bersifat antibakteri. Di antara ketiga senyawa ini hanya
3-bromo-4,5-dihidroksibenzil akohol yang menunjukkan
toksisitas terhadap KB sel (KB cell) sebesar ELisp 8.9 tg/ml.
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Gambar 1. Senyawa Bioaktif Alga Hijau

Rawsonol (12) mempunyai dua unit struktur dari senyawa
avrainvileol (9) yang merupakan senyawa penting yang
dihasilkan oleh A. rawsonii. Senyawa ini berpotensi sebagai
penghambat  terhadap aktivitas reduktase  3-hidroksi-
3-metilglutaril koenzim A (HMG-CoA) pada manusia yaitu
suatu enzim yang terlibat dalam biosintesis steroid. ICso
senyawa ini kurang lebih 5 mM (Carte et al., 1989),

Keaktifan ekstrak Cymofolia barbata (Dasycladaceae)
telah diuji dan menunjukkan hasil yang positif sebagai
antibiotik, anticendawan serta bersifat sitotoksik dan
antimutagen. Studi kimia yang dilakukan pada spesies ini
menunjukkan bahwa beberapa senyawa kimia bromohi-
drokuinonfenil, yaitu simopol (13), simobarbatol (14) dan
4-isosimabarbatol (15) telah berhasil diisolasi. Simopol yang
diuji dengan modifikasi uji Ames menunjukkan indikasi
sebagai senyawa antimutagen dan toksin terhadap Salmonella
typhimurium, sedangkan simobarbatol dan 4-isosimobarbatol
dilaporkan tidak berpotensi sebagai antimutagen (Wall ef al.,
1988).

Hayati

Cladophora fascicularis (Cladophoraceae) dari Okinawa,
Jepang mengandung senyawa polibromodifenil eter (16).
Senyawa yang sama telah diisolasi juga dari bunga karang
Dysidea hubaceae. Senyawa ini mempunyai keaktifan
terhadap coronary vasodilative yang sangat kuat (Endo et al.,
1986).

Lain-lain

Ulvaceae merupakan sumber zat bioaktif sebagai
antiameba. Chara globularis adalah salah satu contoh alga air
tawar yang dilaporkan mempunyai keaktifan sebagai
insektisida, herbisida dan antibiotik. Hasil isolasi yang telah
dilakukan pada jenis alga ini memberikan adanya dua senyawa
aktif karatoksin (17) dan 4-azoniaspiro[3,3]heptan-2,6-diol
(18) (Anthoni et al., 1987).

SENYAWA BIOAKTIF ALGA MERAH

Jenis alga merah yang telah banyak dipelajari adalah
Gigartinales, Ceramiales, Cryptonemiales, dan Bonnemae-
soniales. Keempat jenis alga ini banyak digunakan sebagai
obat tradisional di Cina. Analisis kimia menunjukkan bahwa
alga tersebut mengandung senyawaan terpenoid, asetogenik
maupun senyawa aromatik. Umumnya senyawa yang
ditemukan pada alga merah bersifat antimikrob, antiinflamasi,
antivirus dan bersifat sitotoksik dan juga dapat sebagai
inhibitor canine Na*/K* ATPase, inhibitor S-lypoxigenase
pada limfosit manusia dan degranulasi neutrofil manusia
(Solem et al., 1989). Beberapa senyawa penting dari alga
merah (Gambar 2), antara lain:

Monoterpena

Senyawa asiklik monoterpena halogenida (19) yang
diisolasi dari Portieria hornemannii (Rhizophyllidaceae) me-
nunjukkan keaktifan sebagai antimalaria dengan ICso 4 tg/ml|
tetapi mempunyai toksisitas yang lemah terhadap biakan sel
secara in vitro dengan EDsp >20 tg/ml. Senyawa lain (20)
menunjukkan keaktifan terhadap sel kanker dada manusia
(ZR-751) dengan EDso 1 tg/ml (Konig ef al., 1991). Dari alga
P. hornemannii (cf. Desmia hornemannii) diperoleh senyawa
sikloheksanon (21) yang beracun, dan hasil semnsmtes:snya
memberikan senyawa turunan asetil yang juga mempunyai
keaktifan sebagai antivirus (Munro et al., 1987).

Seskuiterpena

Senyawaan seskuiterpena yang diisolasi dari genus
Laurencia (Rhodomelaceae) umumnya menunjukkan sifat
toksik yang sedang, misalnya senyawa kamigrena yaitu
isoobtusolasetat (22), palisadin A (24), palisadin B (25)
mempunyai sitotoksitas terhadap sel KB dengan EDso
masing-masing sebesar 2.4, 6.9, dan 1.7 tg/ml. Senyawa lain
yang diuji terhadap parasit malaria P. falciparum
menunjukkan bahwa aplisistatin (23) mempunyai keaktifan
dengan ICsg, 0.4 - 0.9 tg/m] (Pettit et al., 1977).

Senyawa kuparene yaitu siklolaurenol (26) telah berhasil
diisolasi dari genus Laurencia yang menunjukkan keaktifan
sebagai antimikrob (Helms et al., 1988).
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Gambar 2. Senyawa Bioaktif Alga Merah
Diterpena

Alga Laurencia obtusa menghasilkan senyawa turunan
pargueran deoksiparguerol (27) yaitu salah satu zat yang
berpotensi sitotoksik terhadap leukemia P3ss cell dengan EDso
0.38 vg/ml sedangkan untuk turunan 2-deasetoksilnya (28)
dilaporkan tidak aktif. Senyawa lain yang merupakan
bromo-diterpena “yaitu sfaerokokenol A (29) yang diisolasi
dati  Sphaerococcus coronopifolius  (Sphaerococcaceae)
dinyatakan aktif sebagai antibakteri (Caccamese e! al., 1989).

Triterpena

Senyawa turunan skualena poliester adalah senyawa kimia
bioaktif. yang berpotensi, banyak terdapat pada Laurencia
obtusa dan L. venuta. Dari kedua jenis alga ini telah diisolasi
senyawa “kimia seperti tirsiferol (30), tirsiferil 23-asetat,
1S-anhidrotirsiferil diasetat, magireol A (31) yang aktif
terhadap sel Pags dengan EDso masing-masing sebesar 0.01,
0.05, 0.1, dan 0.03 Tg/ml.

Senyawa Aromatik

Ekstrak aseton Symphyocladia latiuscula yang mengan-
dung " senyawa bis(2,3,6-tribromo-4,5-dihidroksibenzil)-eter
:(32) dan 2,3,6-tribromo-5-hidroksibenzil-1°,4-disulfat (33) dan
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senyawa fenol yang mengandung unsur sulfur (34) dari
Grateoloupia filicina (Halymeniaceae) dilaporkan mempunyai
zat aktif yang bersifat sebagai antimikrob. Bromoindol 35)
yang diisolasi dari  Laurencia brongniartii  dan
3-(hidroksiasetil)-indol (36) diisolasi dari Prionitis lanceolata
dilaporkan bersifat racun dan antimikrob. Bromofenol vidalol
A (37) dan B (38) dari Vidolia obtusaloba (Rhodomelaceae)
menunjukkan keaktifan antiinflamasi dan antimikrob. Kedua
senyawa ini menunjukkan daya penghambat sebesar 96%
terhadap enzim fosfolipase A2 pada 1.6 vg/ml.

SENYAWA BIOAKTIF ALGA COKLAT

Senyawa kimia yang diisolasi dari alga coklat seperti
Dictyotales dan Fucales sangat berbeda dengan senyawa kimia
yang diproduksi oleh alga biru, yaitu bahwa yang terdapat
pada alga coklat pada umumnya adalah senyawa kimia yang
bukan halogenida. Kelompok Dictiotaceae umumnya
menghasilkan senyawa diterpenoid yang mempunyai struktur
berbeda dengan senyawa diterpenoid yang dihasilkan Fucales
yang umumnya menunjukkan sifat antimikrob dan sitotoksik
(Fukuyama et al., 1989). Beberapa senyawa penting dari alga
coklat (Gambar 3) antara lain:

Diterpena

Diktiodial (39) merupakan senyawa kelompok diterpena
Xenia yang pertama kali diisolasi dari bunga karang Xenia.
Senyawa ini mempunyai keaktifan sebagai antibakteri dan
anticendawan. Diktiotalida A (40), B (41) dan nordiktiotalida
(42) adalah senyawa yang telah diisolasi dari Dictyota
dichotoma dan bersifat sitotoksik terhadap sel melanoma Bie
dengan EDso antara 0.6 - 2.6 g/ml (Ichitsuka et al, 1988).
Senyawa xeniolida langka yang mempunyai gugus karbonil
ester pada C-18 (43) telah berhasil diisolasi dari D. divaricata.
Senyawa tersebut beserta turunan 4-hidroksinya telah diuji
terhadap sel kanker manusia dan ditemukan mempunyai daya
toksik yang cukup tinggi. Senyawa diktiol C (44) yang
diisolasi dari D. divaricata dapat menghambat siklooksigenase
dari sheep seminal vesicle microsome dengan I1Csp 18.1 vg/mi

Senyawa diterpena dolabelana (45) telah diisolasi dari D.
pardalis dan senyawa ini mempunyai aktivitas sebagai
antimalaria terhadap galur klorokuin resistan pada P.
falciparum dengan ICsp 0.15 tg/ml (Konig et al., 1991).

Diterpena dolastana (46, 47) adalah senyawa diferpena
trisiklik. Senyawa ini telab diisolasi dari D. divaricata dan D.
linearis. Kedua zat aktif tersebut mempunyai sifat farmakologi
yaitu dolastana asetat (46) dapat menghambat pembuatan
histamin pada usus kecil guinea pig, sedangkan dolastana
hidroksi (47) dapat menghambat pembelahan sel pada fertilasi
telur teripang. Spatol (48) adalah senyawa tipe spaton yang
pertama sekali diisolasi dari Spatoglossum schmittii dan
bersifat sitotoksik terhadap sel melanoma T242 dan sel
astrositoma neoplastik 224C.

Monoterpena

Mediteraneol A (49) yang merupakan gabungan struktur
perhidrokuinon dan bisiklo[4.2.1}-nonana adalah senyawa
kimia diterpena yang pertama kali diisolasi dari Cystoseira
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Gambar 3. Senyawa Bioaktif Alga Coklat

mediterrania. Mediteraneol B adalah senyawa epimer pada
C-7 dari mediteraneol A, sedangkan mediteraneol C dan D
(50) adalah juga senyawa epimer pada C-7 tetapi merupakan
siklik. Senyawa mediterancol E (52) dan mediteraneon (53)
adalah norseskuiterpena yang mempunyai keaktifan sebagai
penghambat kerja enzim elastase. Senyawa . ini dapat
menghambat mobilitas sperma dan pembelahan sel dari
fertilasi telur -teripang . dengan EDso 2 g/ml, sedangkan
mediterancol A dan B menunjukkan keaktifan pada leukemia
P3ss (C/T = 128% pada 32 mg/kg) secara in vivo (Francisco et
al., 1986).

Sistoseirol B (51) adalah senyawa oksabisiklof5,4,1]
dodekana yang banyak terdapat pada alga Cystoseiraceae,
seperti Cystoseira mediterranea, C. tamariscifolia, dan C.
stricta, Senyawa ini dikenal mempunyai toksisitas terhadap
crown-gall potato disc (Fadli et al, 1991),. Senyawa

" senyawa aktif yang bermanfaat.

Hayati

S-hidroksisistofuranokuinol (54) dan bifurkarenon (§5) yang

diisolasi dari Bifurcaria galapagensis (Cystoseiraceae)
disecbutkan mempunyai efek penghambat terhadap
pembelahan sel mitotik dan telur teripang dengan ICso 4 g/ml.
Stipoldion (56) adalah senyawa hasil oksidasi senyawa
stipotrial  yang diisolasi dari  Stypopodium zonale
(Dictyotaceae) dan menunjukkan bioaktivitas sebagai peng-
hambat pertumbuhan kultur sel tumor dan sel limfositik
leukemia P3gg pada tikus (O’Brien ef al., 1986).

Senyawa Aromatik

Ekol (57) adalah senyawa aromatik yang diisolasi dari
Ecklonia kurome. Senyawa ini merupakan tipe baru dari
florotanin yang mempunyai kerangka dibenzo-1,4-dioksin.
Senyawa 2-floroekol (58) juga diisolasi dari spesies yang sama
dan dilaporkan selain mempunyai bioaktivitas sebagai peng-
hambat antiplasma, juga mempunyai bioaktivitas yang
spesifik sebagai penghambat o2-makroglobulin  dan
o2-plasmin. Studi kimia menunjukkan bahwa bagian aktif
terletak pada cincin 1,4-dioksan, dua gugus hidroksil bebas
pada cincin A dan B, sedangkan gugus hidroksil pada cincin C
nya tidak memperlihatkan adanya keaktifan.

Alga coklat yang dikoleksi di Selandia Baru dilaporkan
banyak mengandung senyawa kimia yang berpotensi sebagai
sitotoksik terhadap sel leukemia Pags. Salah satu senyawa
yang telah diisolasi dari Landsburgia quercifolia
(Cystoseiraceae) yaitu deoksilapakol (59) menunjukkan
sitotoksik terhadap Pigs dengan EDsp, 0.6 g/ml. Selain itu
senyawa ini mempunyai aktivitas sebagai antitumor secara in
vivo (Perry et al., 1991).

Lain-lain

Laminina (60) adalah senyawa yang mempunyai struktur
asam amino yang banyak terdistribusi pada alga dari famili
Laminariaceac. Hasil uji secara in vivo pada tikus menun-
jukkan bahwa laminina pada konsentrasi tinggi mempunyai
pengaruh .yang dapat mengakibatkan hipotensi (Girard et al.,
1988). .

Senyawa aktif lainnya yang merupakan suatu asam seko-
skualena karbosiklik seperti asam turbinat (61) telah diisolasi
dari alga Turbinaria ornata (Sargassaceae) yang menunjukkan
sitotoksik dengan EDsp, 12.5 g/ml. Walaupun hasil isolasi
menunjukkan sifat toksik yang lemah, hasil senyawa
sintesisnya dilaporkan sangat aktif sebagai penghambat enzim
skualena-2,3-epoksida siklase (Asari et al., 1989).

SENYAWA BIOAKTIF SIANOBAKTERI

Sianobakteri merupakan bakteri yang paling kaya akan
Bakteri ini umumnya
mengandung senyawaan kimia peptida siklik, makrolida dan
lain-lain. Beberapa senyawa penting dari sianobakteri
(Gambar 4) antara lain:

Peptida Siklik

Mikrosistin adalah suatu senyawa heptapeptida siklik yang
banyak terdapat pada Microcystis, Anabaena, Ocillatoria dan
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Nostoc. Baru-baru ini mikrosistin diketabui mempunyaisifat
menghambat kerja protein fosfatase 1 dan 2A.

Makrolida

Skitofisin " adalah senyawa makrolida yang mempunyai
sifat sebagai fungisida yang tinggi sitotoksitasnya. Skitofisin
banyak ditemukan pada Glaena scytonema, Tolypothrix
(Scytonernataceae),  dan Cylindrospermum  (Nostocaceae).
Senyawa kimia ini mempunyai hubungan erat dengan
senyawa makrolida swinholida yang banyak diisolasi ‘dari
bunga karang yang diperoleh dari miroorganisme simbion.
Salah satu contoh senyawa ini ialah tolitoksin (62) yang
merupakan senyawa terbanyak dari Scytomema mirabile yang
bersifat toksik dan anticendawan. Senyawa ini mempunyai
EDsp 0.52-8.00 tg/ml yang diuji terhadap sel tumer manusia
(Murakami et al., 1991). . , '

Lain-lain

Scytonema mirabile juga menghasilkan suatu senyawa
kompleks sitotoksin yang termasuk dalam golongan tantazole.
Contoh senyawa ini antara lain ialah tantazole A (63) yang
mempunyai sitotoksitas terhadap murine solid tumor dan
bersifat antimikrob yang lemah (Carmeli et al., 1990).

Ambiguin E isonitril (64) banyak terdapat dalam Fischerella
ambigua, Hepalosiphon hibernicus dan Westiellopsis prolifica
serta telah dibuktikan mempunyai sifat fungisida.

Alkaloid anatoksin-a(s) (65) yang saat ini disebut juga de-
ngan nama neurotoksin telah diisolasi dari Anabaena
flosaquae dan mempunyai zat bioaktif yang berpotensi sebagai
anti kolinesterase, tetapi penggunaan senyawa kimia ini tidak
dilaporkan secara terinci (Matsunaga e? al,, 1989).

Gambar 4. Senyawa Bioaktif Alga Hijau-Biru

KESIMPULAN

Dari hasil peneclusuran pustaka tentang alga yang
menghasilkan senyawa aktif penting dapat dikatakan bahwa
masih terlalu sedikit penelitian yang mendalam mengenai
hasil metabolit sekunder alga yang mempunyai efek
farmakologi. Pada umumnya bioaktivitas yang diperoleh dari
alga mikro masih mempunyai keterbatasan pada uji toksisitas
terhadap sel kanker saja. Bahkan di Indonesia studi kimia
maupun farmakokimia terhadap alga belum ada yang
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melakukannya. Hal ini disebabkan karena diperlukannya
teknik-teknik khusus dalam menentukan  bioaktivitas -atau
temuan teknik baru dalam menskrining material. Disamping
itu, adanya kecenderungan bahwa studi kimia yang dilakukan
masih terbatas pada beberapa genera saja. Dari uraian di atas
dipandang perlu adanya pengembangan kultur pada beberapa
spesies alga khususnya sianobakteri yang diduga pada masa
mendatang sangat bermanfaat karena potensinya dalam
menghasilkan senyawa bioaktif yang berguna dalam kimia
kedokteran. Selanjutaya . penelitian terhadap senyawa. dari
kelompok polisakarida juga perlu dikembangkan karena
kelompok senyawa ini banyak mempunyai sifat bioaktif yang
berpotensi sebagai anti pembekuan darah (antithrombic),
antivirus dan antitumor.
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