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SUMMARY

Alpha amylase inhibitors affect carbohydrate metabolism in digestive system. The inhibitors induce carbohydrate tolerance, fullness and
prolonging gastric emptying that might be used to aid in diabetic and obesity treatment. There are two types of a- amylase inhibitors, proteinaceous
and non-proteinaceous ones. Proteinaceous inhibitor is classified into seven classes including lequmes, lectin, knottin, cereal, Kunitz, y-thionin and
thaumatin types. Plant proteinaceous inhibitors are present in cereals and legumes. Some non-proteinaceous inhibitors include flavonid,
polyphenols, organic acid that might be produced by microbes or extracted from plants such as acarbose, saponin dan cardiac glycoside, gallic
acid, proto-catechuic acid, caffeic acid, ellagic acid, ferulic acid, quercetin hibiscus acid and a-, - and y-cyclodextrin.
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PENDAHULUAN

Berdasarkan laporan World Health Orgaization (WHO),
lebih dari satu milyar masyarakat dunia menderita kegemukan
(Celleno et al., 2007). Penderita kegemukan tidak hanya terjadi
di negara-negara berkembang tetapi juga di negara-negara
sedang berkembang termasuk Indonesia. Kegemukan terjadi
karena akumulasi lemak yang berlebih dalam tubuh yang
disebabkan oleh ketidakseimbangan antara konsumsi makanan
dan pengeluaran energi. Kegemukan tidak hanya meyebabkan
penampilan fisik yang tidak menarik tetapi juga akan menye-
babkan peningkatan risiko terkena beberapa macam penyakit
antara lain tekanan darah tinggi, diabetes tipe I, arthritis,
peningkatan sirkulasi kolesterol, kanker, ketidak-seimbangan
hormon pada wanita yang dapat berakibat sterilitas (Celleno,
2007) juga penyakit dementia dan Alzheimer (Kivipelto et al.,
2005). Usaha untuk mengurangi lemak tubuh biasanya
merupakan kombinasi antara pembatasan asupan kalori dan
peningkatan aktivitas fisik, terapi perilaku, terapi farmaka hingga
yang paling ekstrim yaitu pembedahan (Celleno et al., 2007).
Akhir-akhir ini suplemen diet alami untuk mengurangi berat
badan makin populer, akan tetapi kebanyakan efektivitas terapi-
nya masih diragukan. Beberapa produsen cenderung melebih-
lebihkan kegunaan produk suplemennya tanpa bukti-bukti yang
memadai. Diantara suplemen yang dipasarkan terdapat bebe-
rapa yang benar-benar bermanfaat sebagai produk penurun
berat badan dan biasanya mengandung penghambat o
amylase atau populer sebagai “starch blocker”. Konsumsi
karbohidrat yang sangat cepat diserap tubuh yang berlebihan
seringkali berhubungan dengan kegemukan. Secara teori,
starch blocker dapat menyebabkan penurunan berat badan
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dengan cara mengganggu atau memperlambat pemecahan
karbohidrat kompleks sehingga mengurangi ketersediaan
karbohidrat yang tercerna menjadi kalori (Hansawasdi et al.,
2001; Santimone et al., 2004).

Ulasan ini melaporkan beberapa hasil penelitian yang telah
dilakukan mengenai pengelompokan jenis penghambat a-
amilase, sumber, pengaruh penghambat terhadap a-amilase
dari mamalia serangga dan mikroba serta penelitian percobaan
untuk terapi diabetes tipe 2 dan kegemukan.

Jenis, sumber dan manfaat penghambat a-amilase

Penghambat a-amilase dapat berupa protein atau non
protein (Franco et al., 2002). Pada tanaman, penghambat o~
(serealea) seperti wheat/gandum-Triticum aesticum (Feng et al.,
1996; Singh dan Blundel, 2001), barley-Hordeum vulgareum
(Weselake et al., 1983; Abe et al., 1993, Pekkarinen, Jones,
2003), sorghum-Sorghum bicolor (Bloch dan Richardson, 1991),
rye -Secale cereale (Garcia-Casado et al., 1994; lulek et al.,
2000), beras-Oryza sativa (Yamagata et al., 1998) dan juga
terdapat dalam kelompok polong-polongan (leguminosa) seperti
pigeonpea-Cajanus cajan (Giri et al., 1998), cowpea-Vigna
unguiculata (Melo et al., 1999) bean-Phaseolus vulgaris (Grossi
de Sa et al, 1997; Young et al., 1999; Marshall dan Lauda,
1975).

Penghambatan oa—amilase oleh penghambat jenis protein
dari sumber tanaman menunjukkan spesifitas yang berbeda
terhadap a—amilase dari berbagai sumber (Franco et al., 2002).
Beberapa penghambat a-amilase tersebut menunjukkan
aktivitas penghambatan baik terhadap o-amilase mamalia
maupun serangga. Beberapa penghambat o-amilase dari

hambat o—amilase saliva manusia dan atau pankreas porcine
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seperti biji-bijian gandum-Triticum aesticum (Feng et al., 1996),
Secale cereale (Garcia-Casado et al., 1994, lulek et al., 2000),
sorghum—Sorghum bicolor (Kutty dan Pattabiraman, 1986) dan
berbagai jenis polong-polongan Phaseolus vulgaris (Nahoum et
al., 2000; Celleno et al, 2007), cowpea-Vigna unguiculata
(Melo et al., 1999), Vigna sublobata (Kokiladevi et al., 2005),
dan pigeonpea—Cajanus cajan (Giri dan Kachole, 1998).
Menurut Richardson (1990) penghambat a~amilase jenis
protein diklasifikasi menjadi enam kelas berdasarkan struktur
tersiernya, vyaitu lequme lectin-type, knottin-type, cereal-type,
Kunitz-type, y-thionin-type dan thaumatin-type.

Tipe Legume lectin terdapat pada berbagai jenis kacang
polong (commom bean). Ekstrak kasar kidney bean yang
mengandung penghambat o-amilase tipe lectin telah
digunakan sebagai starch blocker sejak tahun 1980 untuk
mengontrol diabetes melitus yang tidak tergantung pada insulin
dan obesitas walaupun tidak begitu berhasil, tetapi ekstrak
murni yang hanya terdiri dari fraksi a-amylase inhibitor lebih
berhasil untuk mengontrol diabetes (Franco et al, 2002).
Ekstrak penghambat a-amilase dari kacang polong putih (white
bean, P vugaris diuji klinis oleh Barret dan Udani (2011). Hasil
pengujian menunjukkan bahwa dosis sebanyak 300-500mg per
hari mampu menurunkan glukosa postprandial serta integrasi
ekstrak kedalam produk makanan dan minuman tidak
menimbulkan perubahan penampilan, tekstur maupun rasa
serta tidak ada efek samping yang serius.

Penghambat tipe Knottin terdapat pada tanaman Amaranth
yang hanya menunjukkan aktivitas penghambatan terhadap a-
amilase serangga tetapi tidak terhadap o—amilase mamalia
(Carugo et al., 2001).

Penghambat tipe Cereal terdapat pada wheat, barley, ragi
(Indian finger millet). Penghambat tipe ini yang paling banyak
dipelajari dan memiliki kemampuan menghambat a—amilase
eksogenus. Demikian pula penghambat dwifungsi yaitu yang
mampu menghambat o—~amilase dan subtilisin atau proteinase
yang lain banyak dipelajari. Beberapa penghambat tipe ini
merupakan glikoprotein dengan sifat alergenisitasnya. Kontak
yang terlalu sering dengan penghambat jenis ini dapat
menyebabkan alergi dermatitis, baker's ashma (Garcia-Casado
et al., 1996). Penghambat yang akan digunakan sebagai bahan
anti obesitas dan diabetes harus bebas dari senyawa alergen
(Mills et al., 2004; Nakase et al., 1996). Penghambat a-amilase
yang diekstraksi dari gandum kultivar Iran (T aestivum v zarrin)
mampu menghambat 97,7% o-amilase saliva manusia (Heidari
et al., 2005).

Penghambat tipe Kunitz terdapat pada serealea seperti
barley, gandum, dan beras. Penghambat tipe ini yang telah
dikarakterisasi secara lengkap adalah yang berasal dari barley
yang merupakan penghambat dwifungsi yaitu penghambat o
amilase dan subtilisin. Penghambat ini terlibat dalam pengatur-
an degradasi karbohidrat dalam biji untuk mencegah o—amilase
endigenus menghidrolisis pati selama perkecambahan dini
(Svensson et al., 2004).

Penghambat tipe p-thionin antara lain terdapat dalam biji
sorghum, gandum, jagung dan barley (Bloch dan Richardson,
1991; Castro et al., 1996; Thevissen et al., 1996; Mendez et al.,
1996). Kelompok penghambat ini terlibat dalam pertahanan

tanaman dengan berbagai macam mekanisme antara lain
modifikasi permeabilitas membran (Thevissen et al, 1996),
penghambatan sintesis protein (Mendez et al, 1996) dan
penghambatan protease (Wijaya et al., 2000). Penghambat tipe
ini yang diisolasi dari sorghum dilaporkan memiliki daya
penghambatan yang sangat kuat terhadap o-amilase serangga
locust dan kecoa tetapi sedikit menghambat a-amylase O sativa
dan saliva manusia, serta tidak menghambat o-amilase
pankreas porcine, barley maupun Bacillus sp (Bloch dan
Richardson, 1991).

Penghambat serupa thaumatin. Thaumatin adalah protein

dengan rasa manis yang diekstraksi dari buah Thaumato-
coccus danielli (Kant, 2005). Zeamatin yang diisolasi dari biji
jagung termasuk kelompok penghambat tipe thaumatin karena
memiliki struktur homologi dengan thaumatin.  Zeamatin
berpotensi sebagai anti fungi patogen manusia dan tumbuh-
tumbuhan (Svensson et al, 2004). Selain memiliki aktivitas
antifungi juga dapat menghambat o—amilase Tribolium dan
tripsin pankreas porcine. Menurut Abad et al. (1996) zeamatin
berikatan dengan B-1,3 glukan dan merembes (permeabilize) ke
dalam sel fungi sehingga menyebabkan kematian sel.
Penghambat non protein terdiri atas berbagai senyawa organik
karbohidrat, polifenol, flavonoid seperti antara lain acarbose,
isocarbose, acarviosine-glucose, asam hibiscus, siklodekstrin.
Acarbose dapat diperoleh dari mikroba Actinoplane sp dan
Strepromyces sp (Hemker et al, 2001). a-, B- dan y-
siklodekstrin yang diproduksi oleh beberapa bakteri Bacillus sp
dilaporkan sangat aktif menghambat oa-amilase pankreas
manusia dan porcine; (Qian et al, 2001). Asam hibiscus,
isocarbose dan acarviosine-glucose diisolasi dari roselle
(Hibiscus sabdariffa) (Hansawasdi et al., 2000).
Kotowaroo et al. (2006) melaporkan bahwa daun dari tanaman
famili Moraceae (Arthocarpus heterophyllus) juga mengandung
penghambat  o-amilase.  Ekstrak  daun  Arthocarpus
heterophyllus mengandung sikloartenon, sikloartenol, -
sitosterol dan tannin tetapi komponen mana yang berfungsi
sebagai penghambat o-—amilase belum diketahui. Daun
Arthocarpus heterophyllus secara tradisional selain digunakan
sebagai bahan pangan juga dimanfaatkan sebagai bahan obat
tradisional diabetes melitus oleh masyarakat Mauritius. Sistem
pengobatan diabetes tradisional mengguna-kan tanaman obat
telah lama dipraktekkan di Asia maupun Afrika (Kotowaroo et
al, 2006; Said et al,, 2007; Ani dan Naidu, 2008; Hui et al.,
2009; Deguchi dan Miyazaki, 2010; Sudha et al., 2011).

Campuran ekstrak kering daun walnut (Juglans regia L),
zaitun (Olea europea L), nettle (Urtica dioica L) dan salt bush
(Atriplex halimus L) secara tradisional telah dimanfaatkan
sebagai obat anti diabetes dalam pengobatan herbal tradisional
di Arab. Said et al. (2007) mengamati keamanan dan pengaruh
campuran tersebut dalam mempertahankan kadar gula darah.
Walaupun telah sejak lama dipakai sebagai obat tradisionil
tetapi, kandungan senyawa aktif dari masing-masing daun
belum pernah diamati.

Di China, daun *hanliu” (Salix matsudana) telah berabad-
abad dimanfaatkan sebagai obat tradisional untuk mengobati
jaundice, hepatitis, rematik, arthritis, eczema. Han et al., (2003)
menguiji polifenol dari ekstrak daun tersebut untuk dimanfaatkan
sebagai anti obesitas pada hewan percobaan rodent. Fraksi
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flavonoid glukosida dari daun tanaman S matsudana menye-
babkan penghambatan adsorpsi karbohidrat dan lipid pada usus
kecil melalui penghambatan o-amilase dan penyerapan asam
palmitat (Han et al., 2003).

Akhir-akhir ini penelitian berbagai tanaman yang digunakan
dalam pengobatan herbal untuk terapi diabetes telah banyak
dilakukan. Sudha et al. (2011) menguji kemampuan 126 ekstrak
dari 17 jenis tanaman obat yang digunakan di India sebagai
penghambat a-amilase pankreas maupun a-glukosidase.
Penelitian tersebut mendapatkan bahwa senyawa alkaloid,
steroid, saponin dan kardiak glikosida dari Linum usitatisunum
L, tannin, saponin dan kardiak glikosida dari Morus alba L serta
alkaloid, tannin dan flavonoid dari Ocinum tenuiflorum L memiliki
kemampuan untuk menghambat o amilase pankreas porcine.

Gnidia glauca and Dioscorea bulbifera telah lama
dimanfaatkan untuk pengobatan di India dan China. Ekstrak
petroleum eter, etil asetat, methanol dan etanol dari daun,
batang dan bunga G glauca serta umbi D bulbifera mampu
menghambat o, amilase pankreas porcine. (Ghosh et al., 2011).

Komponen polifenolik/flavonoid dalam biji Centratherum
anthelminticum L Kuntze terdiri dari gallic acid, proto-catechuic
acid, caffeic acid, ellagic acid, ferulic acid, quercetin dan
kaemferol menunjukkan penghambatan yang signifikan
terhadap aktivitas o amilase saliva manusia dan glukosidase
usus serta menurunkan postprandial hyperglycemia pada tikus
sehingga memungkinkan ekstrak yang diuji dapat dimanfaatkan
untuk terapi diabetes tipe 2 (Ani dan Naidu, 2008).

Ekstrak etanol dan heksan yang merupakan senyawa non
protein seperti phyllanthin, hypophyllanthin, terpenes, tripenes,
flavonoids (quercetin, quercetrin, rutin), dan alkaloids dari
tanaman Phyllanthus amarus yang telah lama digunakan
sebagai obat herbal untuk terapi diabetes berdasarkan
penelitian Tamil et al. (2010) menunjukkan aktivitas peng-
hambatan terhadap o-amilase pankreas porcine.

Tanaman herbal, antara lain ginseng (Panax ginseng), bitter
melon (Momordica charantia), huanglian (Coptis chinensis)
secara tradisional telah digunakan dalam pengobatan diabetes
di Cina (Hui et al., 2009). Penguijian terhadap ekstrak ginseng
menunjukkan bahwa ginseng mengandung 76 komponen yang
berupa ginsenosida, polisakarida, peptida, alkohol poliasetilenik.
Sedangkan kandungan dalam bitter melon yang memiliki efek
hidpoglikemik antara lain charantin, vicine dan alkaloid. Berberin
adalah senyawa aktif alkaloid isoquinolin yang terkandung
dalam akar, rhizoma, batang dan kulit batang tanaman Coptis
chinensis (Hui et al., 2009). Sayuran Welsh onion (bawang
daun) berpotensi sebagai bahan hipoglikemik yang efektif
terhadap hewan uji tikus, tetapi bagian yang biasa dimakan
(umbi, stalk-batang dan daun) memiliki daya penghambatan
lebih rendah daripada serabut akarnya (Kang et al., 2010). Di
Jepang, daun Psidium guajava Linn yang dimanfaatkan sebagai
teh juga telah terbukti memiliki efek anti hoperflikemik dan
hiperlipidemik (Deguchi dan Miyazaki, 2010).

Mekanisme penghambatan metabolisme karbohidrat
dalam sistem pencernaan

Semua karbohidrat kompleks yang dikonsumsi manusia,
sebelum dapat diserap oleh sistem pencernaan harus
dihidrolisis menjadi unit-unit monomernya. Pati adalah salah
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satu bentuk karbohidrat kompleks yang merupakan polimer
glukosa. Di dalam sistem pencernaan manusia terdapat enzim-
enzim yang berperan mencerna makanan. Enzim yang terlibat
dalam pemecahan pati antara lain a—amilase dalam air liur
(saliva) dan pankreas. o-amilase mengkatalis pemecahan pati
menjadi maltosa dan glukosa yang merupakan satu-satunya
bentuk gula yang dapat diserap tubuh. Peristiwa pemecahan
pati tersebut terjadi sangat cepat. Beberapa menit setelah
asupan pati, akan terjadi hiperglikemia yang mengarah ke
hiperinsulinaemia. Kedua kondisi hiperglikemia dan hiperinsila-
emia tidak dikehendaki terjadi pada penderita diabetes mellitus,
obesitas atau hiperlipoproteinaemia (Kotowaroo et al., 2006).
Pada kondisi normal monosakarida yang tidak segera
digunakan sebagai energi akan disimpan sebagai glikogen di
hati atau trigliserida dalam jaringan adiposa, hati dan plasma
(Celleno et al., 2007). Penghambat o-amilase berpengaruh
terhadap metabolisme didalam saluran pencernaan antara lain
mengganggu atau memperlambat pemecahan karbohidrat
sehingga akan mengurangi ketersediaan kalori atau mem-
pengaruhi sistem glukosa-insulin. Pengaruh penghambat-an o
amilase terhadap absorpsi karbohidrat dan glukosa plasma
setelah makan (postprandial) telah di uji pada manusia dan
menunjukkan bahwa penghambat tersebut memperlambat
penyerapan dan mengurangi konsentrasi glukosa plasma. Oleh
karena itu penghambat a-amilase dapat dimanfaatkan bagi
penderita diabetes mellitus tipe Il (Judge dan Svensson, 2006).

KESIMPULAN

Terdapat dua golongan penghambat o-amilase yaitu
golongan protein dan non protein yang bisa diperoleh dari
tumbuhan, hewan maupun mikroba. Penghambat a-amylase
non protein berupa senyawa organik. Aktivitas penghambatan
suatu jenis penghambat dari sumber yang berbeda akan
berpengaruh berbeda terhadap a-amilase. Beberapa peng-
hambat protein dan non protein telah diteliti  memiliki
kemampuan. menghambat o-amilase pankreas manusia
sehingga dapat dimanfaatkan untuk terapi kegemukan dan
diabetes tipe II.
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