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Abstract. Cancer is a group of diseases characterized by uncontrolled cell growth, invasion of surrounding tissue,
and potential spread to other parts of the body through a process called metastasis. Cancer can occur in almost
any organ or body tissue, such as the lungs, skin, colon, pancreas, and others. The cause of cancer is
multifactorial, involving genetic factors, the environment, lifestyle and certain infections. Pterostilbene is a
phytochemical compound belonging to the stilbenoid group, found mainly in blueberries and grapes. These
phytochemicals have demonstrated significant therapeutic potential in the context of cancer prevention and
treatment. Various preclinical and clinical studies have identified pterostilbene's broad anti-cancer activities,
including induction of apoptosis (programmed cell death), inhibition of cancer cell proliferation, and inhibition
of metastasis (the spread of cancer cells to other parts of the body).Pterostilbene's mechanism of action involves
the modulation of various molecular pathways. , such as the NF-kB, PI3K/Akt, and p53 pathways, which play
important roles in cell cycle regulation, apoptosis, and cellular stress responses. Additionally, pterostilbene also
has strong antioxidant properties, which can protect cells from oxidative damage that often contributes to the
development of cancer
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Abstrak. Kanker adalah sekelompok penyakit yang ditandai oleh pertumbuhan sel yang tidak terkendali, invasi
jaringan sekitarnya, dan potensi penyebaran ke bagian tubuh yang lain melalui proses yang disebut metastasis.
Kanker dapat terjadi di hampir semua organ atau jaringan tubuh, seperti paru-paru, kulit, usus besar, pankreas,
dan lain-lain. Penyebab kanker adalah multifaktorial, melibatkan faktor genetik, lingkungan, gaya hidup, dan
infeksi tertentu. Pterostilbene adalah senyawa fitokimia yang termasuk dalam kelompok stilbenoid, ditemukan
terutama dalam blueberry dan anggur. Fitokimia ini telah menunjukkan potensi terapeutik yang signifikan dalam
konteks pencegahan dan pengobatan kanker. Berbagai studi praklinis dan klinis telah mengidentifikasi aktivitas
anti-kanker pterostilbene yang luas, termasuk induksi apoptosis (kematian sel terprogram), penghambatan
proliferasi sel kanker, dan penghambatan metastasis (penyebaran sel kanker ke bagian tubuh lain).Mekanisme
aksi pterostilbene melibatkan modulasi berbagai jalur molekuler, seperti jalur NF-xB, PI3K/Akt, dan p53, yang
berperan penting dalam regulasi siklus sel, apoptosis, dan respons stres seluler. Selain itu, pterostilbene juga
memiliki sifat antioksidan yang kuat, yang dapat melindungi sel dari kerusakan oksidatif yang sering kali
berkontribusi pada perkembangan kanker.

Kata kunci: Prerostilbene, Antikanker, Fitokimia, Kanker

1. LATAR BELAKANG

Kanker adalah salah satu masalah karena metastasis dapat menyebar ke organ lain
kesehatan dengan pengaruh terbesar terhadap kematian di seluruh dunia, dengan perkiraan
100 juta kematian pada tahun 2020 (Ferlay et al., 2020). Namun, prevalensi kanker di
Indonesia meningkat dari tahun 2013 sebesar 1,4 per 100 penduduk menjadi 1,79 per 1000
penduduk pada tahun 2018, menurut data Riskesdas. Data tersebut mencakup semua jenis
kanker yang didiagnosa dokter (Kementerian Kesehatan RI, 2019). Dengan prevalensi
kanker yang tinggi di Indonesia dan di seluruh dunia, pencarian senyawa antikanker baru

yang efektif dan aman menjadi prioritas utama dalam penelitian onkologi.
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Fitokimia, atau senyawa alami tumbuhan, telah menarik sedang dipertimbangkan
sebagai sumber agen antikanker baru karena potensi terapeutik dan tingkat toksisitas yang
relatif rendah Jalur molekuler yang bertanggung jawab atas pertumbuhan dan
perkembangan kanker sering diatur oleh fitokimia ini untuk bertindak (Choudhari et al.,
2020). Pterostilbene, juga dikenal sebagai 3,5-dimetoksi-40-hydroxy stilbene, adalah
senyawa alami yang termasuk dalam kelas senyawa polifenol dengan unit fenolik dan
memiliki struktur molekul C16H1603 dan berat molekul 256,3 g/mol. Ini adalah salah satu
senyawa fitokimia yang menjanjikan. Tanaman menghasilkan senyawa ini melalui jalur
fenilpropanoid dan/atau poliketida (Zhu et al, 2012). Senyawa pterostilbene alami
ditemukan pada beberapa tanaman pangan seperti blueberry (Vaccinium spp), pohon kino,
dan sebagainya. Pterocarpus marsupium, pohon darah naga (Nagao et al., 2017), kayu
cendana merah (Pterocarpus santalinus), dan kacang tanah (Arachis hypogaea) semuanya
ditemukan pada daun anggur dalam jumlah yang relatif lebih rendah. Namun, perlu diingat
bahwa jumlah pterostilbene yang ditemukan di beberapa sumber makanan ini mungkin tidak
mencukupi untuk memberikan manfaat kesehatan yang positif. Salah satu cara untuk
memberikan tingkat nutrisi yang cukup adalah dengan mengonsumsi suplemen makanan
yang dibuat dengan senyawa murni (Nagarajan et al., 2022).

Pterostilbene memiliki potensi terapeutik untuk mencegah dan mengobati kanker,
meningkat sensitivitas insulin, pengaturan kadar glikemik dan lipid darah, penekanan
penyakit jantung, penyakit inflamasi atau radang, penuaan dini, dan peningkatan daya ingat
dan kognisi (Chen et al., 2018). Pterostilbene menjadi subjek penelitian anti-kanker baru-
baru ini. Senyawa ini menunjukkan sifat agen anti-kanker yang efektif melawan berbagai
jenis kanker, seperti leukemia, melanoma, karsinoma, kanker kandung kemih, payudara,
dan usus besar. Kedua prostat dan lambung. Mekanisme yang beragam untuk mencegah
neoplastik pterostilbene memiliki banyak hubungan antara autophagy, kerusakan DNA,
penangkapan siklus sel, autophagy, dan jalur apoptosis intrinsik dan ekstrinsik (Rossi et al.,
2013). Pterostilbene menunjukkan berbagai aktivitas biologis melalui penelitian in vitro dan
in vivo. menguntungkan, termasuk melakukan tindakan anti-kanker melalui berbagai cara
seperti penghentian apoptosis, angiogenesis, metastasis, dan proliferasi sel kanker
(Chakraborty et al., 2010). Namun, penelitian tentang potensi anti-kanker pterostilbene
masih terbatas, dan pemahaman yang lebih mendalam tentang mekanisme kerja dan
pterostilbene berfungsi sebagai anti-kanker melawan berbagai jenis kanker.

Oleh karena itu, review literatur ini mengeksplorasi penelitian terbaru tentang potensi

anti-kanker pterostilbene dan bagaimana ia berfungsi sebagai obat anti-kanker. Dengan
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demikian, diharapkan dapat memberikan gambaran tentang pterostilbene sebagai anti-
kanker dan menjadi landasan untuk penelitian lebih lanjut tentang pengembangan terapi

kanker alami.

. KAJIAN TEORITIS

Kanker adalah penyakit kompleks yang disebabkan oleh berbagai faktor, termasuk
mutasi genetik, stres oksidatif, peradangan kronis, dan disregulasi molekuler dalam siklus
sel. Salah satu pendekatan potensial dalam pencegahan dan terapi kanker adalah
penggunaan senyawa fitokimia dari bahan alami. Fitokimia adalah senyawa bioaktif non-
nutrien yang terdapat dalam tumbuhan, yang dapat memberikan efek biologis positif
terhadap tubuh manusia, termasuk aktivitas anti-kanker. Salah satu fitokimia yang sedang
banyak diteliti adalah pterostilbene, senyawa turunan dari stilbene yang secara struktural
mirip dengan resveratrol namun memiliki bioavailabilitas lebih tinggi karena gugus
metoksinya.

Pterostilbene (3,5-dimethoxy-4-hydroxystilbene) diketahui memiliki beragam
aktivitas biologis, salah satunya adalah sifat anti-proliferatif, anti-metastatik, dan pro-
apoptotik terhadap berbagai jenis sel kanker. Mekanisme aksi dari pterostilbene dalam
konteks kanker melibatkan berbagai jalur molekuler penting seperti PI3K/Akt, p53, NF-kB,
serta jalur sinyal mitokondria yang mengatur siklus sel dan apoptosis. Senyawa ini juga
mampu menginduksi stres oksidatif secara terkontrol sehingga mendorong sel kanker
menuju kematian terprogram (apoptosis), sekaligus menghambat invasi dan metastasis sel
kanker melalui pengaturan ekspresi gen seperti MMP-2, MMP-9, Bcl-2, dan caspase-3.

Penelitian sebelumnya menunjukkan bahwa pterostilbene memberikan efek signifikan
pada berbagai jenis kanker, baik pada level in vitro menggunakan kultur sel kanker, maupun
in vivo pada hewan percobaan. Studi oleh Shin ef al. (2020) dan Wawszczyk et al. (2023)
memperlihatkan bahwa pterostilbene mampu menekan pertumbuhan sel kanker serviks dan
melanoma dengan menghambat fase siklus sel dan meningkatkan ekspresi protein pro-
apoptotik. Sementara itu, penelitian in vivo oleh Surien et al. (2022) dan Wang et al. (2019)
menunjukkan bahwa pterostilbene efektif dalam menurunkan volume tumor serta
meningkatkan laju apoptosis melalui mekanisme autofagi dan penghambatan angiogenesis.

Penting untuk dicatat bahwa efek pterostilbene sangat bergantung pada konsentrasi,
durasi paparan, dan jenis sel kanker yang diuji. Dalam penelitian Kumar et al. (2021),
derivat pterostilbene (PTER-ITC) bahkan menunjukkan efek anti-metastasis spesifik

dengan menargetkan interaksi protein kunci dalam jalur NF-kB. Hal ini menyoroti bahwa
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pterostilbene tidak hanya bertindak sebagai agen kemopreventif, tetapi juga memiliki
potensi sebagai agen terapi target spesifik yang minim efek samping terhadap sel normal.
Dengan potensi farmakologis yang luas dan toksisitas yang relatif rendah,
pterostilbene menjadi kandidat yang menjanjikan dalam pengembangan obat antikanker
berbasis bahan alam. Masih dibutuhkan penelitian lebih lanjut untuk mengevaluasi
bioavailabilitas, metabolisme, dan efektivitasnya pada uji klinis manusia. Kajian teoritis ini
mendukung urgensi penelitian lanjutan terhadap pterostilbene untuk menggali potensi

penuhnya sebagai agen terapi kanker alami yang aman dan efektif.

3. METODE PENELITIAN

Penelitian ini menggunakan desain tinjauan literatur dengan mencari artikel ilmiah
yang diterbitkan dalam sepuluh tahun terakhir (2014-2024). Pencarian literatur dilakukan
melalui database elektronik seperti PubMed, Science Direct, Scientific Reports, dan Google
Scholar. Literatur yang diambil yaitu artikel dalam bahasa inggris dengan kata kunci yang
digunakan dalam pencarian meliputi “Pterostilbene” dan “anti-cancer”. Seleksi artikel
ilmiah dilakukan berdasarkan kriteria inklusi yang menunjukkan peran dan efek anti-kanker
dari senyawa pterostilbene. Artikel yang terpilih mencakup studi pada berbagai jenis kanker,
baik menggunakan sel kanker manusia maupun pada hewan percobaan sebagai subjek
penelitian. Studi yang hanya meneliti aktivitas biologis pterostilbene selain efek anti-kanker
dan yang berfokus pada identifikasi struktur kimia pterostilbene tidak diikutsertakan dalam
penelitian ini. Selain itu, artikel ilmiah dengan desain tinjauan literatur, tinjauan sistematis,
meta-analisis, dan penelitian studi potong lintang juga tidak disertakan dalam penelitian ini.

Setelah pencarian awal, selanjutnya dilakukan skrining judul dan abstrak pada artikel
untuk mengidentifikasi studi yang relevan. Artikel-artikel dengan studi yang memenuhi
kriteria inklusi kemudian diunduh dalam bentuk teks lengkap lalu dikaji secara mendalam
dan dianalisis secara kritis. Data yang diekstraksi dari studi-studi tersebut meliputi jenis
kanker yang diteliti, desain studi, metode, konsentrasi atau dosis pterostilbene yang
digunakan, durasi penelitian, dan hasil studi yang membahas tentang efek anti-kanker yang
diamati serta mekanisme aksi yang diusulkan. Informasi dari beberapa studi tersebut
kemudian dibahas secara kritis untuk memberikan gambaran yang komprehensif tentang
potensi anti-kanker pterostilbene, mekanisme aksinya, serta peluang dan tantangan dalam
pengembangannya sebagai agen terapi anti-kanker. Setelah meninjau teks lengkap dan
analisis mendalam tentang metode, ditemukan 7 artikel yang sesuai dengan kriteria tinjauan,

yaitu sebagai berikut.
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Tabel 1. Efek Pterostilbene sebagai Efek Anti-kanker pada Sel Kanker Manusia

Penelitian Metode Dosis Hasil Referensi
Sebuah Metode yang Rentan Dengan mekanisme molekuler Wawszczyk
penelitian digunakan meliputi g seperti menghalangi proliferasi  ef al..
eksperimental perlakuan sel melanoma  konsen sel melanoma, menginduksi (2023)

dengan trasi apoptosis, mengontrol ekspresi
Subjek: perlakuan Pterostilbene,  2,5-60  gen apoptosis, dan memulai
Sel melanoma analisis proliferasi sel nM. fragmentasi NA, pterostilbene
manusia menggunakan BRDU memiliki sifat antikanker vang
melanotic assay, analisis siklus sel kuat terhadap melanoma.
A2058 dan dengan flow cytometry,
amelanotic serta investigasi
C32 diperoleh molekuler menggunakan
dari American RT-qPCR.
Type Culture
Collection

Tabel 2. Efek Pterostilbene sebagai Efek Anti-kanker pada Hewan Percobaan

Fenelitian DMdetode Diosi= Hasil Feferensi
Sebuah 30 eloor tikus dibagi  Dibarikan  Prerpstilbens oral adalah azen Surien er
penelitian menjadi lima mielalui kemopreventif menjamjikan al., (2022
aksperimental kalompok, dangan oral untuk manshentikan

mazins-masing Eavage periembangan karsinoma sel
Subjek: kelompok terdiri dari  padatilus  Penzgunasn orzl pterostilbens
mencit beting & eloor tikus demzan heting menghazillian parmmnan yang
usziz §-Tminzgn  parlskuan yang zehanyak ziznifikan. Ini terjadi karens
dangan berat barbeda Simzke mekanizme proliferasi sel
antara 28-30 2 dua kali menghentikan parmmbuihan
(=300 amingsm.  tumor
Eombinasi hiodal zenosraft Diozis Dengan menghambat vishilitas  Gao sz al,
madel 1 vive tikus dilakulan pamberian sl memico penghentian faza 5 (2011)
dan fx vitre analisiz proliferasi pterostilbe  ziklus el dan memicw spoptosis
zal, apoptosis, ns yang vang diperantarai olsh
Eubjelk: zal produksi spesies digunzkan  mitokondriz melaloi mekanizma
glioma dan okzigen reaktif adzlsh 530 apoptosiz yang bergantumg pada
ks wistar potensial membran mzks caspaze, pterostilbens
jentan dengan  mitokondria aktivasi padatiin:  memmjukkan efek anti-kanker
berat 160-180 g jalur sinysl ERK L2 melalui vang ziznifikan pada el glioma.
{1=3) dari Pusat  dan THE, sarta imjedsi Penslitian ini juga menemnkan
Hewzan analisis vohmmes intraperita  balrva prerostilbens
DPercabaan tumor dan survival naal mengaktifiean jahr sinyal ERE
Trnivarsitas rate tikus. hstode 12 dan THE, vang memhanm
Jilin analisiz vang memicy apoptasis 221 glioma.
{Chanzchun, digunzkan malipoti
Tiongkak) tebmil BMTT aszay.
Zebuah 30 tikusz Prerpstilbe  PTER-ITC, nurunan Eumar a7
penelitian dikelompakican na- pierostilbene, memilili potansi i, (2021}
aksperimental menjadi 5§ kelompok  isothiocya  zebagai szen amti-kanker dengan
vang dierikan nate mekanizme aksi vang terfolms
Subjelc model  perlakman barpa (BTER-- pada regulasi jahir MF-B zerta
tikus 4T1 Pterostilbens- ITC)sebesa  gen-gen yang terkait dengan
(=300 yang izothiocyanate r 100 metastasiz dzlam kanker
diinduksi sel (PTER-ITC) sacara  mgks pavudara Ini dilskukan dengan
kanker oral 3 kali‘mingzm. bearat memblakdr intaraksi fsik antara
payudara Tikos diindakei badan HNEMO-TEE-E, vang
dangan sel kanker tikms. menyehablkan fosforilasi IB-A
4T1 zebalum vang tidzk efisien dzn
perlaluan antak petFurangan translokasi
mengevaluasi efek malelul MF-B/pb5.
anti-ratastatik

PTERITC.
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Penelitian Aletode Dhozis Haxil Referensi
Eombinasi Efiek ptarostilbane Eelompok — Prerostilbens memilili Wang gf al.,
madel i1 vive  pada sel CCA dangan potensi besar sabazal azan (20199
dan fx vitre (Cholangiocarcing pterostilben  asti-kanker dalam

ma mannsiz) emenarima  panzobatan.
Subjek: model  ditentokan dempan zuatikan Eoplangiokarzinoma (CCA)
tikus xenograft  melihat viabilitas pierostilben  berfungsd dengan
usziz 4 minggn el CCK (Cell 2 menghentikan proliferasi el
dari Beijing Counting Kit), inTaperiton  kolapgickarsinoma,
Wital River proliferasi sel, dan = a2zl memparizhankan sel pada
Laboratory pembentkan sebanyak 30 faze 3, dan menvebabkan
Amnimal koolami. dan 60 karnarian =l autophagic.
Tachnology Penzgharnbatan mzkz Hasil ini menunjukksn
Co, Lt zikhus el dan zatizp 2 hari  bakrova prerostilbens dzpat
apoptosis dinkur dignnzkan sahazai
dangan analizis pengobatan
aliran sitometri, kolapgickarsinoma vang
zadanzican protein afeltif dan amam. Selam i,
yang terkait depgan iz menunjuldcan efek anti-
autofazi didateksi kanker denpan menghentikan
dangan uji zikins 2l dan meamicn
inmmo fluoresensi kematian 2] sutephagic.
dan
imrmmoblotiing.
Sebuah Tikuos nude jantan Pterostilben  Prerostilbene dianzzap Eong ef al,
panelitian diinjeksi dengan el e zshazzi penzobatan anti- (2016
cksperimental  OCL-LYS manpsiz  melahi kanker yang rnenjanjikan.
untuk menciptakan  zuntikan Diiffaze Large B-Call
Suljek: tikms madel furmaer intravens Lymphama (DLECL) Hasil
nuda jamtan DLECL. Zetelzh zehanyak 30 panelitian menumnjokioamn
usiz d mingg  ukuran tumor maks'l bz prerestilbens secara
(=104 dari menczpai 100 mm3, har signifikan menghambat
Shanghai tikus ini dibagl acak periunbuhban sal fumor
Labaratory menjadi 2 DLECL baik 7 vitre maupan
Amimal kalompok, vaitu I vive dengan menghantilean
Center kalompok vang poliferas sel, memicn
(ELAC, HEnErima apoptosis, menjaga =al dalam
Shanghai, prerostilbene dan faze 3 siklws sel, dan
Cina) kalompok kontrol mempanganhi bebarapa
vang MEnsrima jalur simyal zel DLBCL tanpa
lanitan menyebabkan efek samping
D50 garam. vang signifikan.

4. HASIL DAN PEMBAHASAN

Hasil dari tinjauan literatur peneliti, senyawa fitokimia pterostilbene telah terbukti

memiliki efek positif terhadap tubuh manusia sebagai anti-kanker yang melawan berbagai

jenis kanker. Dalam beberapa penelitian, senyawa pterostilbene menunjukkan sifat anti-

kanker pada sel kanker manusia dan hewan percobaan. Diketahui bahwa pterostilbene

memiliki kemampuan untuk menghentikan proliferasi sel kanker, menghentikan siklus sel,

dan memicu kematian sel melalui berbagai mekanisme aksi yang melibatkan jalur molekuler

yang kompleks (Wang et al., 2019). Jalur molekuler yang berhubungan dengan mekanisme

aksi pterostilbene memungkinkan pengembangan terapi yang dikombinasikan dengan obat

anti-kanker lain untuk meningkatkan efektivitas pengobatan.

Pterostilbene ditemukan dalam berbagai tanaman yang termasuk dalam makanan

manusia. Pterostilbene telah diketahui sebelumnya dapat menurunkan risiko terkena kanker;
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namun, konsumsi makanan ini dapat memberikan manfaat kesehatan lainnya, seperti efek
kemopreventif kanker, dalam jumlah yang tidak cukup. Oleh karena itu, pembuatan
senyawa pterostilbene sebagai suplemen makanan diperlukan, dan penelitian tambahan
diperlukan untuk menemukan dan mengukur jumlah pterostilbene dalam makanan manusia
(Nagarajan et al., 2022). Hal ini dapat memberikan informasi tentang dosis atau jumlah
pterostilbene yang tepat untuk dikonsumsi untuk mendapatkan manfaat obat terbaik,
terutama dalam program pencegahan kanker. Salah satu cara meningkatkan konsumsi
pterostilbene dengan mengidentifikasi makanan olahan yang diperkaya dengan
pterostilbene (Lee et al., 2017).

Penelitian Surien ef al. (2023), menemukan pterostilbene karena sifat farmakokinetik
dan berbagai aktivitas farmakologinya yang bermanfaat, terutama kemampuan untuk
menginduksi apoptosis, merupakan kandidat potensial untuk pengembangan sebagai agen
kemopreventif. Berdasarkan tinjauan literatur, terdapat tujuh artikel yang relevan dengan
pembahasan tentang manfaat senyawa pterostilbene sebagai agen antikanker, yang
difokuskan pada penelitian pada sel kanker manusia dan hewan percobaan. Hasil dari
tinjauan literatur yang disajikan dalam Tabel 1. dan Tabel 2. dapat dilihat diatas.

Aktivitas Anti-Kanker Senyawa Pterostilbene pada Penelitian In Vitro Menggunakan
Sel Kanker Manusia

Dalam penelitian in vitro, sampel sel kanker manusia digunakan dan diuji pada kultur
sel kanker di luar pterostilbene diketahui memiliki efek positif terhadap berbagai jenis sel
kanker pada organisme hidup. Pterostilbene memiliki efek anti-kanker yang lebih baik
daripada resveratrol dalam penelitian secara in vitro yang dilakukan oleh Shin er al. (2020)
pada sel kanker serviks manusia (sel HeLa, CaSki, dan SiHa). Hasil penelitian menunjukkan
bahwa pterostilbene menghambat dan mengaktifkan lebih banyak mekanisme daripada
resveratrol pada sel kanker serviks. Siklus sel ditangkap pada fase S dan G2/M melalui
pengurangan ekspresi siklus sel seperti cyclin E1 dan cyclin B1 setelah induksi p53 dengan
target hilir p21, menghentikan perkembangan sel kanker dan memicu kematian sel kanker
serviks melalui aktivasi jalur cascape-3 dan cascape-9 yang dimediasi oleh ROS penurunan
regulasi protein antiapoptosis seperti Bel-2 dan Bel-XL yang membantu dalam proses
kematian sel kanker, penghambatan ekspresi matriks metaloproteinase (MMP)-2 dan MMP-
9 yang bertanggung jawab untuk invasi dan metastasis sel kanker, sehingga dapat
mengurangi kemampuan sel kanker untuk menyebar ke jaringan sekitarnya, serta
mengurangi karakteristik sel kanker serviks yang menyerupai stem melalui penurunan

ekspresi petunjuk stemness seperti CD133, Oct4, Sox2, dan Nanog, serta penekanan jalur
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sinyal STAT3. Pterostilbene menunjukkan potensi sebagai anti-kanker melalui berbagai
mekanisme yang efektif untuk mengobati kanker serviks. Kemampuan pterostilbene untuk
menginduksi menghentikan siklus sel melanoma pada manusia dan menyebabkan kematian
sel. Hasil analisis siklus sel, yang dilakukan untuk mengetahui mekanisme yang mendasari
efek pterostilbene pada sel melanoma, menunjukkan bahwa profil siklus sel C32 dan A2058
berubah. Pterostilbene mengurangi jumlah sel pada fase G1/G0 dan G2/M, dan siklus sel
fase S berhenti pada sel C32 yang mengalami amelanotik. Selain itu, pterostilbene telah
terbukti mengurangi proliferasi sel melanoma dengan mencegah inkorporasi BrdU ke dalam
DNA yang baru disintesis. Ini menunjukkan bahwa pterostilbene memiliki kemampuan
untuk menghentikan perkembangan sel melanoma.

Selain itu, pterostilbene meningkatkan aktivitas cascape 3 dan meningkatkan tingkat
fragmentasi DNA, menunjukkan kematian sel melalui jalur apoptosis. Ekspresi gen yang
terlibat dalam jalur apoptosis juga dipengaruhi oleh pterostilbene. Ini termasuk ekspresi gen
BAX yang meningkat pada sel amelanotik dan ekspresi yang menurun pada sel melanotik,
serta cascape 3, yang merupakan unsur penting dalam proses apoptosis. Mengobati sel
melanotik dengan pterostilbene juga mengurangi jumlah sel yang ada pada fase G1/GO.
Meskipun efeknya lebih lemah daripada sel amelanotik, yang menunjukkan bahwa
sensitivitas sel terhadap pterostilbene bergantung pada karakteristik sel. Oleh karena itu,
temuan ini menunjukkan bahwa pterostilbene dapat memicu kematian sel dan menghentikan
siklus melanoma (Wawszczyk et al., 2023).

Selain itu, sesuai dengan penelitian in vitro oleh Lin ef al. (2014) pada sel karsinoma
sel skuamosa mulut. Diketahui bahwa pengobatan pterostilbene menghambat kapasitas
invasi sel SCC-9 manusia (SCC-9); hasil zimografi dan western blotting menunjukkan
bahwa pterostilbene menghambat aktivitas dan kadar protein MMP-2 dan aktivator
plasminogen tipe urokinase (u-PA). Menurut analisis Western blot, pterostilbene
menghambat fosforilasi Akt, kinase 1/2 yang mengontrol sinyal ekstraseluler dan p38.
Tingkat mRNA, reaksi berantai polimerase waktu nyata, dan uji promotor dilakukan untuk
mengukur dampak penghambatan pterostilbene terhadap ekspresi MMP-2 dan u-PA dalam
sel SCC-9. Ada hubungan antara efek penghambatan tersebut dan peningkatan regulasi
penghambat jaringan metalloproteinase-2. Pterostilbene menghambat aktivator
plasminogen-1 dan mengurangi regulasi faktor transkripsi jalur pensinyalan NF-B, SP-1 dan
CREB. Hasil ini menunjukkan bahwa pterostilbene dapat digunakan untuk mencegah

metastasis kanker mulut.
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Aktivitas Anti-Kanker Senyawa Pterostilbene pada Penelitian In Vivo Menggunakan
Hewan Percobaan

Eksperimen pterostilbene yang menggunakan tikus sebagai model hewan percobaan
juga terbukti efektif untuk mengukur efek hidup pterostilbene dengan aktivitas anti-tumor.
Penelitian in vivo yang menggunakan model hewan juga telah menunjukkan berbagai
mekanisme perkembangan berbagai jenis sel kanker. Penelitian Gao et al. (2021)
menunjukkan efek anti-kanker pterostilbene pada sel glioma melalui berbagai mekanisme
yang kompleks. Eksperimen yang menggunakan pterostilbene dengan tikus sebagai model
hewan percobaan juga terbukti efektif untuk mengukur efek senyawanya terhadap aktivitas
anti-kanker. Penelitian in vivo yang menggunakan model hewan juga telah menunjukkan
berbagai mekanisme pterostilbene dalam menghentikan perkembangan berbagai jenis sel
kanker. Penelitian Gao et al. (2021) menunjukkan efek anti-kanker pterostilbene pada sel
glioma melalui berbagai mekanisme yang kompleks. Menurut penelitian, mekanisme yang
dimaksud dapat menghambat proliferasi sel dan menyebabkan kematian sel glioma melalui
jalur mitokondria-mediated, menghentikan siklus sel pada fase S, mengaktifkan jalur sinyal
ERK 122 dan JNK yang mengatur apoptosis sel dan memiliki efek anti-angiogenesis yang
dapat mencegah pertumbuhan dan penyebaran tumor. Menurut penelitian yang dilakukan
oleh Wang et al. (2019), efek anti-kanker senyawa pterostilbene bekerja pada sel kanker
kolangiokarsinoma (CCA) melalui penghentian proliferasi sel dan penangguhan siklus sel.

Aktivitas antitumor adalah mekanisme lain yang dikaitkan dengan aktivitas anti-
kanker pterostilbene. Pterostilbene juga terbukti efektif dalam menghentikan pertumbuhan
tumor pada sel-sel diffuse large B-cell lymphoma (DLBCL) dalam model tikus xenograft.
Dalam penelitian yang dilakukan oleh Kong et al. (2016), pemberian pterostilbene secara
intravena pada tikus xenograft menghasilkan penurunan berat tumor yang signifikan. Selain
itu, penelitian ini menemukan bahwa pterostilbene mempengaruhi jalur sinyal tertentu
dalam sel DLBCL. Ini dapat meningkatkan fosforilasi p38 MAPK dan mengurangi
fosforilasi ERK1/2, yang pada gilirannya menyebabkan sel tumor DLBCL mati (Kong et
al., 2016). Pterostilbene juga memiliki efek anti-inisiasi dan anti-promosi sebagai anti-
tumor. Penelitian oleh Surien ef al. (2022) menunjukkan bahwa pterostilbene memiliki
perlindungan atau mekanisme perbaikan dalam mengurangi kerusakan DNA selama tahap
awal DMBA dan memiliki efek anti-promosi terhadap karsinogenesis kulit. Dengan
kombinasi dari kedua efeknya, pterostilbene dapat melindungi sel-sel kulit dari tahap awal

kerusakan DNA hingga tahap yang mendorong pertumbuhan tumor.



Peran Pterostilbene Stilbene Sebagai Agen Anti Kanker

Berbeda dengan penelitian Kumar et al. (2021), penelitian ini menyebutkan bahwa
pterostilbene-isothiocyanate (PTER-ITC) memiliki potensi untuk berfungsi sebagai agen
anti-kanker melalui mekanisme aksi yang terfokus dalam hal regulasi NF-B, PTER-ITC
telah terbukti menghambat interaksi antara Inhibitor of nuclear factor-kappa B kinase
subunit (IKK-B) dan NF-B essential modulator (NEMO). IKK-B dan NEMO membentuk
kompleks yang sangat penting untuk aktivasi dan translokasi inti NF-B. Akibatnya, ekspresi
gen target NF-B seperti Snaill dan Twist berkurang, yang merupakan faktor transkripsi dan
berperan dalam regulasi metastasis. Metode ini mengakibatkan pergeseran Epithelial-
Mesenchymal Transition (EMT), yang berarti Perubahan bentuk sel kanker mungkin tidak
terjadi. PTER-ITC menunjukkan kemampuan sebagai agen anti-kanker dengan cara yang
spesifik terhadap sel kanker untuk menghentikan metastasis kanker payudara tanpa merusak

jaringan normal.

5. KESIMPULAN DAN SARAN

Dari tinjauan tujuh penelitian, senyawa fitokimia pterostilbene yang merupakan
turunan dari senyawa stilbene, yang diketahui memiliki efek anti-kanker pada berbagai jenis
sel kanker pada manusia. Studi in vitro dan in vivo menunjukkan aktivitas anti-kanker
pterostilbene pada berbagai jenis sel kanker, termasuk kanker payudara, kanker serviks,
melanoma, glioma, kolangiokarsinoma, dan sel tumor DLBCL (Diffuse Large B-Cell
Lymphoma) pada sel kanker manusia dan hewan percobaan. Untuk menghentikan
pertumbuhan dan perkembangan sel kanker, pterostilbene berfungsi melalui beberapa
mekanisme aksi utama, seperti menghentikan proliferasi sel, menginduksi apoptosis,
menghentikan angiogenesis, menghentikan metastasis, dan mengontrol berbagai rute yang
bertanggung jawab atas pertumbuhan dan kelangsungan hidup sel kanker.

Penelitian lebih lanjut secara lebih mendalam mekanisme aksi tertentu. Pterostilbene
pada setiap jenis kanker dan bagaimana ia berinteraksi dengan target molekuler tertentu.
Selain itu, masalah seperti bioavailabilitas rendah dan selektivitas terhadap sel kanker juga
perlu diatasi saat mengembangkan pterostilbene sebagai obat anti-kanker yang efektif dan

aman.
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