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Abstrak: Stroke adalah penyakit yang mematikan di Indonesia. Sementara organisme laut dapat
berkontribusi untuk menyediakan senyawa aktif untuk anti penyakit stroke. Tujuan tinjauan ini
adalah memberikan gambaran tentang penderita penyakit stroke di Indonesia dan mengetahui
senyawa aktif organisme laut yang potensial mengobati atau mencegah penyakit stroke. Metode
penulisan dilakukan dengan menulusuri literatur terkait penyakit stroke dan organisme penghasil
senyawa aktif anti stroke melalui google scholar, setelah mengumpulkan data dari berbagai
literatur, langkah selanjutnya adalah mengolah data dengan menggunakan statistik sederhana.
Organisme laut yang potensial mengandung senyawa aktif anti stroke adalah teripang (DHA,
Docosahexanoic acid), bulu babi (flavonoid), bintang laut (flavonoid), ubur - ubur (asam amino),
sedangkan biomarker organisme laut adalah respon biologi dari segala mahluk hidup yang berada
dilaut terhadap pencemaran dan tekanan lingkungan. Tinjauan ini diharapkan dapat menjadi awal
berdasarkan omica:

pengembangan  bioprospeksi metabarkoding dan metagenomika,

transkriptomika, proteomika, glicomika, lipidomika, metabolomika.
Kata kunci: anti-stroke, bioprospeksi, Indonesia, organisme laut, stroke omik, senyawa aktif

Abstract: Stroke is a deadly disease in Indonesia. Meanwhile, marine organisms can contribute to
providing active compounds for anti-stroke. The purpose of this review is to provide an overview
of stroke sufferers in Indonesia and to identify potential active compounds from marine organisms
that can treat or prevent stroke. The writing method was carried out by tracing the literature related
to stroke and organisms that produce anti-stroke active compounds through Google Scholar. After
collecting data from various literature, the next step was to process the data using simple
statistics. Marine organisms that potentially contain anti-stroke active compounds are sea
cucumbers (DHA, Docosahexaenoic acid), sea urchins (flavonoids), starfish (flavonoids), and
jellyfish (amino acids), while marine organism biomarkers are biological responses of all living
things in the sea to pollution and environmental pressures. This review is expected to be the
beginning of the development of bioprospecting based on omics: metabarcoding and
metagenomics, transcriptomics, proteomics, glycomics, lipidomics, and metabolomics.

Keywords: active compounds, anti-stroke, bioprospecting, Indonesia, marine organisms,

omics stroke

1. Pendahuluan

Perairan Indonesia yang sangat luas mengandung potensi sumber daya laut.
Sebagian besar masyarakat Indonesia yang berprofesi sebagai nelayan menggambarkan
laut sebagai salah satu pusat kehidupan komersial. Sumber daya alam di perairan
menyediakan udang, ikan, ganggang dan organisme lain yang dapat digunakan untuk
mendukung kehidupan manusia (Ngginak et al., 2013). Pentingnya organisme laut telah
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memberikan tekanan pada keberadaannya. Salah satu tekanan tersebut melahirkan
adabtasi bagi organisme laut untuk menghasilkan senyawa metabolit sekunder.

Metabolit sekunder terbentuk jika dalam kondisi stres, sedangkan metabolit primer
yang diproduksi dengan jumlah terbatas untuk pertumbuhan dan kehidupan mahluk
hidup. Contoh metabolit sekunder adalah antibiotik, pigmen, toksin, efektor kompetisi
ekologi dan simbiosis, feromon, inhibitor enzim, agen immunomodulasi, reseptor
antagonis dan agonis, pestisida, agen antitumor, dan promotor pertumbuhan binatang
dan tumbuhan. (Mangurana et al., 2019).

Menurut penelitian (Zhang et al., 2015) bahwa terdapat bioktivitas pada tanaman
genus uncaria sebagai obat stroke, obat asma, anti kanker, antidiabetes serta rheumatic.
Dikatakan terdapat bioktivitas sebagai obat stroke karena adanya metabolit sekunder
yang mengandung senyawa aktif alkaloid dan flavonoid. Sebagai antioksidan alami,
senyawa aktif flavonoid mencegah hipertensi, yang dapat menyebabkan stroke,
menurunkan kolesterol, menurunkan kadar gula darah, dan menurunkan asam urat yang
tinggi (Rahayu., 2021). Flavonoid dan alkaloid termasuk senyawa bioaktif bersifat
antibiotik, antiulcer dan antimalaria (Ullah et al., 2020).

Kajian eksplorasi senyawa aktif bagi penderita penyakit stroke masih terbatas.
Beberapa penelitian Zhang et al. (2015), Widiyana (2022), Janardhana (2017) dan Septian
& Widyaningsih (2014). Penelitian tersebut hanya mengeksplor di lingkup organisme
daratan. Padahal, masih banyak organisme di luar daratan yang juga memiliki senyawa
aktif bagi penderita penyakit stroke. Oleh karena itu, penting melakukan kajian
bioprospeksi untuk eksplorasi senyawa aktif yang ada di ekosistem laut. Maka dari itu,
penelitian saat ini memiliki inovasi yaitu fokus untuk eksplorasi senyawa aktif pada
organisme laut.

Tujuan penulisan karya ilmiah ini adalah memberikan gambaran tentang penderita
penyakit stroke di Indonesia, menentukan senyawa aktif dan biomarker organisme laut
yang potensial mengobati atau mencegah penyakit stroke.

2. Metode

Teknik pengumpulan data menjadi langkah penting dan merupakan langkah
pertama dalam penulisan karya tulis ilmiah untuk mendukung argumen dan temuan
yang disajikan. Google Scholar adalah alat yang populer untuk pengumpulan data, yang
memungkinkan peneliti untuk mengakses artikel ilmiah, jurnal, buku, dan publikasi
lainnya yang terkait dengan topik penelitian mereka. Platform ini memungkinkan peneliti
untuk menemukan sumber informasi yang dapat digunakan sebagai referensi dan dasar
pemahaman yang kuat.

Setelah mengumpulkan data dari berbagai literatur, langkah selanjutnya adalah
mengolah data dengan menggunakan statistik sederhana menggunakan Microsoft Excel.
Dengan menggunakan rumus dan fungsinya, peneliti dapat melakukan perhitungan
statistik dasar seperti mean, median, dan standar deviasi. Selain itu, Microsoft Excel juga
dapat digunakan untuk mengorganisir data.

Di samping itu, hasil tersebut dapat menunjukkan hasil pengolahan data dalam
bentuk kurva atau grafik. Dengan menggunakan berbagai jenis grafik yang tersedia
dalam Microsoft Excel, seperti grafik garis, batang, dan pie chart. Peneliti dapat dengan
mudah menyajikan hasil penelitian mereka kepada pembaca dengan cara yang visual dan
informatif.

Selain teknik pengolahan data menggunakan Microsoft Excel, analisis tabulasi
sangat penting untuk penulisan karya tulis ilmiah. Analisis tabulasi melibatkan
pengorganisasian data ke dalam tabel yang sistematis dan ringkas. Dengan melakukan
analisis tabulasi, peneliti dapat menggali lebih banyak informasi tentang data yang
dikumpulkan seperti distribusi, perbandingan, dan hubungan antara variabel. Teknik ini
membantu peneliti mendapatkan pemahaman yang lebih baik tentang data dan
menghasilkan karya tulis ilmiah yang kuat.

3. Penderita Stroke

Menurut Data Riset Kesehatan Dasar (2022) angka kematian akibat stroke tertinggi
ditemukan di Indonesia, diikuti oleh Filipina, Singapura, Brunei, Malaysia, dan Thailand.
Menurut data dari South East Asian Medical Information Centre (SEAMIC) tahun 2017.
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Prevalensi stroke di Indonesia meningkat sekitar 56% dalam 5 tahun dari 0,7% (2013)
menjadi 1,09% pada 2018.

Angka kematian akibat stroke tertinggi ditemukan di Indonesia, diikuti oleh
Filipina, Singapura, Brunei, Malaysia, dan Thailand, menurut data dari South East Asian
Medical Information Centre (SEAMIC) tahun 2017. Prevalensi stroke di Indonesia
meningkat sekitar 56% dalam 5 tahun dari 0,7% (2013) menjadi 1,09% pada 2018 menurut
Data Riset Kesehatan Dasar.

Penderita stroke berdasarkan umur di Indonesia disajikan pada Gambar la. Data
menunjukkan bahwa tingkat kejadian stroke berbeda dalam kelompok umur tertentu.
Tingkat kejadian stroke 67,0%o terjadi pada kelompok usia di atas 75 tahun. Tingkat
kejadian 46,1%o terjadi pada kelompok usia 65-74 tahun, sedangkan tingkat kejadian
33,0%o terjadi pada kelompok usia 55-64 tahun. Tingkat kejadian stroke cenderung lebih
rendah di kelompok usia yang lebih muda. Tingkat kejadian stroke adalah 16,7%. pada
kelompok usia 45-54 tahun, 6,4%. pada kelompok usia 35-44 tahun, 6,4%o pada kelompok
usia 25-34 tahun, dan 3,9%o pada kelompok usia 15-24 tahun (Kemenkes 2017).

>75 tahun (67,0%) . 55-64 tahun (33,0%) . 35-44 tahun (6,4%) . 15-24 tahun (2,6%)

T 65.74 tahun (46.1%) . 45-54 tahun (16,7%) . 25-34 tahun (3.9%)
(@)

Tingkat bawah (13,1%.) B Menengah (12,0%)
B Menengah bawah(12,6%.) - Menengah atas (11,8%.

. Teratas(11,2%.)

- Perdesaan (1,4%.)
- Perkotaan(12,7%.)
(©

. Laki laki (12,0%.)
- Perempuan(12,1%.)
B ridok sekolah (32,8%.) B Tomat smP (7,2%)
B idok tamat SO (21,0%) B omatsma(sex)
. Tamat SD (13,2%.) Tamat D1,D03, dan Perguruan

Tinggi (0.8%.)
©

Gambar 1. Penderita stroke di Indonesia: a) berdasarkan usia, b) berdasarkan ekonimi, c)
berdasarkan Pendidikan.

Data ini menunjukkan bahwa kemungkinan terkena stroke cenderung meningkat
seiring bertambahnya usia. Ini menunjukkan betapa pentingnya upaya pencegahan yang
tepat untuk menjaga kesehatan dan mengurangi faktor risiko yang dapat memicu stroke,
terutama pada orang yang lebih tua.

Penderita stroke berdasarkan ekonomi di Indonesia disajikan pada Gambar 1b. Data
yang disajikan menunjukkan bahwa tidak ada perbedaan signifikan dalam tingkat
kejadian stroke berdasarkan status ekonomi. Tingkat kejadian stroke pada kelompok
status ekonomi tertentu cenderung sebanding. Kelompok status ekonomi menengah
bawah memiliki tingkat kejadian stroke tertinggi, dengan 12,6%.. Kelompok status
ekonomi menengah bawah memiliki tingkat kejadian 13,1%o, kelompok status ekonomi
menengah memiliki tingkat kejadian 12,0%o, dan kelompok status ekonomi menengah
atas dan teratas masing-masing memiliki tingkat kejadian 11,8%o0 dan 11,2%. (Kemenkes
2017).
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Tingkat kejadian stroke tidak berbeda secara signifikan antara kelompok status
ekonomi. Hal ini menunjukkan bahwa tingkat ekonomi seseorang tidak secara langsung
terkait dengan risiko stroke. Gaya hidup, riwayat medis, dan lingkungan juga dapat
berkontribusi pada tingkat kejadian stroke. Terlepas dari keadaan ekonomi, penting
untuk tetap menjaga kesehatan dan menerapkan gaya hidup sehat untuk mengurangi
risiko stroke.

Penderita stroke berdasarkan jenis kelamin di Indonesia disajikan pada Gambar 1c.
Berdasarkan data yang disajikan, terlihat perbedaan kecil antara tingkat kejadian stroke
berdasarkan tempat tinggal di perkotaan dan perdesaan; tingkat kejadian stroke di
perkotaan adalah 12,7 persen, sedangkan tingkat kejadian stroke di perdesaan adalah 11,4
persen; perbedaan ini, bagaimanapun, tidak signifikan (Kemenkes 2017).

Hal ini menunjukkan bahwa tingkat kejadian stroke antara penduduk perkotaan
dan perdesaan hampir sama. Di kedua jenis tempat tinggal tersebut, risiko stroke dapat
dipengaruhi oleh hal-hal seperti gaya hidup, pola makan, akses ke layanan kesehatan,
dan kondisi lingkungan.

Tingkat kejadian stroke mungkin berbeda, tetapi penting bagi semua orang, baik di
perdesaan maupun perkotaan, untuk tetap sehat dan mengurangi faktor risiko yang
dapat menyebabkan stroke. Dengan menjalani gaya hidup sehat, menjaga berat badan
yang sehat, memantau tekanan darah, dan berkonsultasi dengan dokter secara teratur,
kita dapat mengurangi risiko stroke, terlepas dari tempat tinggal kita.

Penderita stroke berdasarkan tempat tinggal di Indonesia disajikan pada Gambar
1d. Data yang disajikan menunjukkan bahwa tingkat pendidikan memengaruhi tingkat
kejadian stroke. Kelompok yang tidak memiliki pendidikan formal memiliki tingkat
kejadian stroke tertinggi, 32,8%o, diikuti oleh kelompok yang tidak tamat SD, 21,0%o.
Seiring dengan peningkatan pendidikan, tingkat kejadian stroke menurun. Kelompok
yang telah menyelesaikan SD memiliki tingkat kejadian stroke 13,2%., sementara
kelompok yang telah menyelesaikan SMP memiliki tingkat kejadian 7,2%..Tingkat
kejadian stroke untuk siswa SMA sedikit lebih rendah, sebesar 6,9%o; untuk siswa D1, D3,
dan perguruan tinggi, tingkat kejadian stroke adalah 9,8%. (Kemenkes 2017).

Data ini menunjukkan bahwa ada hubungan antara tingkat pendidikan dan risiko
kejadian stroke. Tingkat pendidikan yang lebih tinggi cenderung berkorelasi dengan
tingkat kejadian stroke yang lebih rendah, mungkin karena kesadaran yang lebih besar
tentang gaya hidup sehat, akses yang lebih baik ke perawatan medis, dan faktor risiko
yang dapat menyebabkan stroke.

Untuk mencegah stroke, penting untuk memberikan pendidikan kesehatan yang
luas kepada semua orang, terlepas dari tingkat pendidikan mereka. Dengan
mendapatkan pengetahuan yang tepat tentang faktor risiko stroke, kita dapat mengambil
tindakan yang diperlukan untuk menjaga kesehatan dan mengurangi risiko stroke tanpa
menghiraukan tingkat pendidikan seseorang.

Penderita stroke berdasarkan tingkat pendidikan di Indonesia disajikan pada
Gambar 1e. Tingkat kejadian stroke pada laki-laki adalah 12,0 persen, sementara pada
perempuan adalah 12,1 persen; perbedaan kecil ini menunjukkan bahwa laki-laki dan
perempuan memiliki risiko yang hampir sama terhadap stroke (Kemenkes 2017).

Perbedaan ini dapat dipengaruhi oleh variabel seperti perbedaan biologi, gaya
hidup, dan faktor risiko yang dapat menyebabkan stroke. Meskipun tingkat kejadian
stroke hampir sama antara laki-laki dan perempuan, penting bagi semua orang untuk
menjaga kesehatan mereka dan mengurangi faktor risiko yang dapat menyebabkan
stroke. Ini termasuk menjaga tekanan darah normal, berat badan ideal, makan makanan
yang sehat, dan sering berkonsultasi dengan dokter.

4. Bioprospeksi

Organisme laut terdiri atas berbagai jenis dan dapat dikelompokkan, diantaranya
dalam kelompok vertebrata dan invertebrata. Kelompok organisme tersebut
menghasilkan senyawa aktif yang berpotensi mengobati penyakit stroke pada manusia
sebagaimana tertera pada Tabel 1.
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Tabel 1. Jenis Organisme Laut dan Potensi Senyawa Aktif untuk Penyakit Stroke

No Jenis Organisme Laut Senyawa aktif Sumber
1 Vertebrata

' Kuda Laut Flavonoid Sari (2018)

Invertebrata
DHA (Docosahexaenoic
2. Teripang Manurung & Sumiwi., (2016)
acid)
Bulu Babi Abdulkadir et al., (2023)
3. Flavonid
Flavonoid Rosdianti et al., (2019)

4. Bintang Laut
5 Ubur Ubur Asam Amino Tahir (2021)

Bioprospeksi berdasarkan pendekatan omika juga dapat dimanfaatkan untuk
diagnosa,pencegahan dan terapi penyakit stroke. Produk bioprospeksi berupa berbagai
kelompok biomarker omik dari proteom, genom, metabolom, transkriptom, lipidom,
glikom dapat berguna untuk pengobatan penyakit stroke. Hasil bioprospeksi
metabolomik berupa biomarker stroke juga potensial untuk pengobatan penyakit stroke.
Demikian juga produk bioprospeksi transkriptomik berupa biomarker stroke potensial
digunakan untuk identifikasi penyakit stroke. Produk bioprospeksi berdasarkan
pendekatan omika tersebut disajikan pada Tabel 2.

Tabel 2. Produk bioprospeksi berdasarkan pendekatan omika

Sumber
No Omik sampel/penggunazn Bukti/temuan Referensi
potensial/ asal
metabolit
1.  Proteomik
MMPs  (MMP1, Homogenat otak, Semua MMP yang Cuadrado  dkk.
MMP2,  MMP3, mikrodiseksi neuron dipelajari diregulasi (2009)
MMP8,  MMP9, danpembuluhdarah di jaringan yang
MMP10, MMP13) mengalami infark
dibandingkan dengan
area kontrol
2. Transkriptomik
mRNA Diagnosis stroke Panel multigen (gen Moore., (2005),

9-97) mencerminkan
aspek respon imun

perifer dan

Stamova et al.,
(2010), Stamova et
al.,(2018)
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No

Omik

Sumber

sampel/penggunaan

potensial/ asal

metabolit

Bukti/temuan

Referensi

Metabolomik

Asam linoleat

Diagnosis serangan
iskemik sementara

(TIA)

Identifikasi etiologi

stroke

®-6 Asam lemak tak

jenuh ganda

pembentukan
trombus yang terkait
dengan stroke
iskemik
Panel 34-gen
memungkinkan
diferensiasi antara
pasien dengan TIA
dan kontrol yang
sehat, dan panel 26-
gen memungkinkan
diferensiasi antara
TIA dan mimik
Panel gen
membedakan antara
kardioemboli dan
stroke pembuluh
besar (panel 23-gen
dan 40-gen), stroke
dengan fibrilasi
atrium dan tanpa
fibrilasi atrium (panel
37-gen), dan stroke
lacunar dan non-
lacunar (panel 41-
gen), dan
menentukan
penyebab stroke
kriptogenik (panel 40-

gen dan 41-gen)

Kadar asam linoleat
yang lebih tinggi
berhubungan dengan
rendahnya risiko
kejadian penyakit

kardiovaskular dan

Zhan et al.,(2011),
Jickling et al.,
(2012)

Xu et al., (2008)

Marklund et
al.,(2019)
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Sumber

sampel/penggunaan
No Omik peypensst Bukti/temuan Referensi

potensial/ asal

metabolit

kejadian stroke

iskemik

Selain itu, bioprospeksi berdasarkan pendekatan multi-omik dapat digunakan
untuk pengobatan penyakit stroke seperti disajikan pada Tabel 3.

Tabel 3. Biomarker multi-omik telah digunakan untuk pengobatan penyakit stroke

(Montaner et al.,2020)
No Biomarker Fungsi Sumber
Llombart dkk. (2015), Bai
1. Natriuretik peptida skrining untuk fibrilasi atrium
dkk. (2018)
2. Natriuretik peptida Untuk prediksi infark otak diam Santamarina dkk.(2012)
3. Natriuretik peptida Untuk etiologi kardioemboli Engdahl dkk. (2017)

Mencari kandungan kimiawi baru pada makhluk hidup (baik tumbuhan, hewan,
atau mikroorganisme) untuk digunakan sebagai obat atau untuk tujuan komersial lainnya
dikenal sebagai bioprospeksi (Rahmadi., 2015). Bioprospeksi merupakan upaya
penelitian untuk menemukan dan mengeksplorasi sumber biologi dan genetik lokal
untuk menjadikannya produk komersial dengan menggunakan bioteknologi yang
menguntungkan industri.

Organisme laut terdiri atas berbagai jenis dan dapat dikelompokkan, diantaranya
dalam kelompok vertebrata dan invertebrata. Vertebrata termasuk dalam tujuh kelompok
hewan bertulang belakang, seperti Agnatha, Chondrchthyes, Ostheichthyes, Amphibi,
Reptilia, Aves, dan Mamalia (Susatyo & Sugiharto, 2016). Contohnya adalah kuda laut.
Sedangkan invertebrata adalah spesies hewan yang tidak memiliki tulang belakang
(Yasilda., 2022). Organisme laut tersebut mengandung senyawa akif yang diantaranya
bisa digunakan sebagai obat stroke.

Flavonoid dapat digunakan sebagai bagian dari obat untuk mengurangi risiko
penyakit jangka panjang seperti stroke, penyakit kardiovaskular, dan beberapa jenis
kanker (Andarwulan, 2010). Flavonoid juga berfungsi sebagai sistem perlindungan
antioksidan (metabolit sekunder) dalam jaringan tanaman yang terpapar stres biotik dan
abiotik. Flavonoid ada di inti sel mesofil dan di pusat pembangkitan ROS. Keduanya
berfungsi untuk mengatur auksin dan faktor pertumbuhan lainnya pada tumbuhan
(Kumar & Pandey, 2013). Flavonoid dianggap sebagai komponen penting dalam berbagai
aplikasi nutraceutical, farmasi, obat, dan kosmetik, serta memiliki banyak manfaat
kesehatan. Flavonoid tidak hanya memiliki sifat anti-oksidatif, antiinflamasi, anti-
mutagenik, dan anti-karsinogenik, tetapi juga memiliki kemampuan untuk memodulasi
fungsi enzim seluler yang paling penting (Panche et al., 2016). Contoh organisme laut
yang mengandung flavonoid diantaranya adalah kuda laut, bulu babi Diadema
setosum,dan bintang laut. (Sari, 2018, Abdulkadir et al., 2023, Rosdianti et al., 2019).

Kuda laut adalah satu-satunya jenis ikan yang tidak berbentuk seperti ikan pada
umumnya. Bentuk tubuhnya yang tegak membedakannya dari jenis ikan lain. Tubuhnya
yang tegak membuatnya berenang vertikal daripada horizontal seperti kebanyakan ikan.
Kepalanya berbentuk segitiga yang mirip dengan kepala kuda, moncongnya panjang dan
membentuk sudut 90 derajat, memiliki mahkota yang disebut coronet, dan ekornya yang
memanjang dan runcing berfungsi untuk memegangnya (Kurniawan., 2023). Hasil
penelitian Sari (2018) yang menguji senyawa flavonoid pada kuda laut menunjukkan hasil
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yang menguntungkan. Golongan flavonoid adalah kelompok senyawa yang dianggap
memiliki sifat antiinflamasi (Manurung & Sumiwi., 2016).

Diadema setosum adalah salah satu jenis bulu babi yang paling menguntungkan.
Gonadnya dimakan. Karena gonadnya mengandung asam amino, vitamin B kompleks,
vitamin A, mineral, dan asam lemak omega-3, omega-6, organisme ini dapat digunakan
sebagai sumber makanan yang kaya nutrisi (Hadinot et al., 2017).

Bulu babi merupakan fauna dari filum Echinodermata yang paling melimpah dan
tersebar di seluruh perairan Indonesia. Selain sebagai pangan, diketahui bahwa bulu babi
(Diadema setosum) juga memiliki kandungan bioaktif yang terdiri dari flavonoid, fenol,
alkaloid, serta filum echinodermata, yang memiliki potensi sebagai antimikroba alami
(Abdulkadir et al., 2023).

Menurut Rosdianti et al., (2019) bahwa bintang laut memiliki senyawa flavonoid
yang dapat dilihat dari uji komponen aktif, juga dikenal sebagai uji fitokimia. Uji ini
merupakan salah satu bentuk dari analisis kualitatif yang bertujuan untuk
mengidentifikasi senyawa metabolit sekunder yang terkandung dalam setiap ekstrak
bintang laut (Linckia laevigata). Hal ini dilakukan dengan mengamati perubahan dalam
konsistensi atau warna setelah larutan uji ditambahkan. Pada Uji fitokimia ekstrak kasar
metanol flavanoid menunjukkan hasil yang baik. Uji ini mengandung senyawa flavanoid,
yang menyebabkan perubahan warna menjadi merah muda atau ungu.

Asam lemak tidak jenuh, DHA (Asam DokosaHeksaenoat), berfungsi sebagai
antitrombotik dan penyembuh luka, mengurangi pembekuan darah di dalam saluran
darah, dan memperlambat proses degenerasi sel, yang dapat mengurangi risiko stroke,
penyakit jantung, dan penuaan (Bordbar et al., 2011). Organisme yang memiliki DHA
diantaranya teripang.

Teripang memiliki habitat di seluruh dunia. Sebagai negara kepulaun, Indonesia
memiliki banyak potensi untuk teripang. Teripang adalah satu anggota kelas
Holothuroidea. Teripang ini memiliki kandungan gizi yang lengkap dan senyawa aktif
yang membantu mencegah dan mengobati penyakit (Nurhidayati,2022).

Stroke adalah kondisi neurologis di mana pembuluh darah otak terganggu secara
mendadak. Neurotropin membantu menjaga otak. Neurotrophin dihasilkan melalui
beberapa mekanisme, terutama faktor neurotrophin yang berasal dari otak. Penurunan
neurotropin terjadi selama stroke iskemik. Saccharomyces cerevisae adalah yeast
uniseluler yang tersedia secara alami. Beta glucan adalah salah satu senyawa aktif
saccharomyces cervisae yang memiliki potensi untuk meningkatkan kadar neurotropin.
Beta glucan dapat berikatan dengan faktor neurothropin yang berasal dari protein otak
pada sisi aktifnya, asam amino thereonine, pada nomor sekuen 83 (Syaban, 2018).
Organisme yang mengandung asam amino diantaranya ubur- ubur.

Ubur-ubur merupakan organisme laut yang biasanya dihindari dan dibuang jika
tertangkap karena ubur-ubur biasanya tidak bernilai ekonomi (Rupawan., 2019). Namun,
pada faktanya ubur ubur adalah salah satu sumber asam amino (Kuvaini, 2015). Asam
amino dapat membantu dalam diagnosis, prognosis, dan terapi pasien stroke (Goulart,
2019). Berdasarkan hasil peneltian Tahir (2021), pasien juga mendapatkan terapi vitamin
B1, B6, B12, C, E, dan zinc. Berdasarkan penelitian sebelumnya, vitamin tersebut memiliki
zat gizi yang berperan penting dalam membantu metabolisme asam amino, dimana
merupakan nutrisi penting pada neurotransmitter.

Selain bioprospeksi secara parsial berdasarkan senyawa aktif, bioprospeksi
berdasarkan omika (metabarcoding dan metagenomika, transkriptomika, proteomika,
glicomika, lipidomika) dapat dimanfaatkan untuk penyakit stroke. Beberapa contoh
omika yang digunakan adalah metagenomik, transkriptomik, proteomik, glikomik,
lipidomik (Gambear 2).
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Gambar 2. Alur kerja tipikal untuk bioprospeksi omika, mengintegrasikan ilmu
molekuler, kimia, dan komputasi untuk menjelaskan potensi mikroorganisme dan
molekul untuk terapi (Maghembe et al., 2020)

Metabarkoding dan Metagenomika. Metabarkoding sebagai penanda keragaman
dan pemetaan filogenetik yang membentuk komunitas, metabarkoding menargetkan
DNA tertentu di seluruh komunitas (Groendahl et al., 2017). Subunit kecil (SSU) gen RNA
ribosom 16S dan 18S untuk DNA prokariotik dan eukariotik adalah daerah penanda yang
sering digunakan (Franzen et al., 2015). Metagenomika menguraikan informasi yang
saling terkait ke dalam DNA komunitas target. Tidak seperti metabarcoding, pengurutan
metagenom utuh memberikan gambaran yang lebih rinci tentang keragaman dan fungsi
komunitas (Chaudhary et al., 2013).

Transkriptomika adalah informasi tentang gen yang diekspresikan dalam kondisi
tertentu dikumpulkan melalui analisis transkriptom. Pengurutan RNA terbagi menjadi
dua kelompok: seq RNA standar dan seq RNA spesifik untai. Yang pertama sebagian besar
memulihkan informasi dari urutan pengkodean (CDS) dan tidak mempertimbangkan
untaian antisense. Seq RNA spesifik untai lebih kuat dan memberikan informasi lengkap
tentang ekspresi gen, sedangkan transkrip antisense berfokus pada fungsi pengaturan
(RNA nonkode). Akibatnya, RNA-seq khusus untai dapat membantu memulihkan data
penting ini, menambah pengetahuan tentang transkriptom yang dimaksud (Kodzius et al.,
2015). Diantara biomarker transkriptomik, mRNA dapat diperoleh dari organisme laut
seperti sponge (Yulianty., 2005) dan alga laut (Lestari & Mita., 2016).

Proteomika adalah penelitian yang melibatkan secara keseluruhan kumpulan
protein yang dikuasai oleh genom (proteome) suatu sel dalam kondisi tertentu, yang
menghasilkan data yang sangat luas. Proteomika memiliki dua tujuan: pertama, adalah
metode untuk menemukan obat peptida baru, dan yang kedua adalah untuk mengetahui
cara kerja obat yang diteliti (Jhanker et al., 2012).

Diantara biomarker protein, matrix metalloproteinases (MMPs= MMP1, MMP2,
MMP3, MMPS8, MMP9, MMP10, MMP13) dapat diperoleh dari organisme laut seperti alga
laut (Lestari & Mita., 2016), teripang (Izat., 2020), rumput laut (Rahmadi et al.,2011). Teknik
proteomik yang berkembang pesat ini telah digunakan dalam penelitian stroke klinis

untuk lebih memahami patofisiologi penyakit dan mengidentifikasi banyak biomarker
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potensial, memungkinkan para peneliti beralih dari kuantifikasi protein individual ke
identifikasi simultan ribuan protein.

Glikomika fokus pada karakterisasi dan pengukuran karbohidrat dan
konjugatnya, seperti proteoglikan, aminosugar, sulfoglikan, dan glikolipid. Salah satu
database karbohidrat utama yang saat ini tersedia adalah Glycosciences.de (GS) dan
Database Struktur Karbohidrat Bakteri (BCSDB). Kemajuan dalam database biologis telah
membuat proses bioprospecting karbohidrat menjadi lebih mudah dengan memberikan
referensi untuk beberapa molekul yang ditemukan melalui analisis lab (Adibekian et al.,
2011).

Lipid adalah kelompok biomolekul yang beragam yang terdiri dari kimia yang
berbeda yang memiliki susunan perubahan yang tak terbatas. Satu molekul lipid terdiri
dari dua bagian lagi yang memiliki sifat fisik dan kimia yang berbeda dari biomolekul
lainnya. Lipid netral mengandung gliserol atau sterol dan ekor hidrokarbon nonpolar,
atau rantai asil lemak. Pada lipid polar, bagian gliserol atau sterol diubah oleh gugus gula,
fosfat, dan/atau sulfat dalam organisasi kimia serbaguna. Oleh karena itu, lipid
melakukan banyak aktivitas biologis dalam berbagai kondisi fisiologis. Fokus lipidomik
adalah metabolit yang tidak larut dalam air, yang merupakan komponen penghalang
membran. Profil lipidom sangat penting untuk pemahaman tentang jalur biosintetik
mikroorganisme dan status metabolisme sel (Haubrich et al., 2018).

Variasi dalam fenotipe metabolik adalah hasil dari respons genotipik yang
dihasilkan oleh gangguan sel. Banyak keadaan fisiologis terjadi pada sel dalam keadaan
normal atau abnormal. Beberapa dari keadaan ini terkait dengan bentuk dan tingkat
metabolitnya, yang dapat diukur secara kuantatif dan kualitatif pada tingkat optimal.
Metabolomik dapat berdiri sendiri atau menggabungkan proteomik, lipidomik, dan
glikomik (Tuyiringire et al., 2018). Diantara biomarker metabolik, asam linoleate sebagai
contoh dapat diisolasi dari organisme laut seperti pada kerang totok (Supriyantini et al.,
2007).

Tinjauan Montaner et al.,(2020) menjelaskan pengetahuan terbaru tentang
patologi stroke dan perkembangan penelitian biomarker stroke. Biomarker stroke adalah
respon biologis. Para peneliti menjelaskan cara komponen proteomik, metabolomik,
transkriptomik, dan genomik berkontribusi pada identifikasi biomarker potensial baru

yang dapat dikembangkan dan digunakan dalam manajemen stroke klinis.
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Gambar 3. Representasi skematis dari pendekatan multi-omics untuk studi stroke. Data omics
tunggal dapat digabungkan melalui integromik dan biologi sistem. Pendekatan multidisiplin ini
memberikan kontribusi untuk pemahaman yang lebih baik tentang mekanisme yang terlibat dalam
stroke dan memfasilitasi pengembangan biomarker dan terapi (Montaner et al.,2020).
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Omika telah menghasilkan banyak data dan informasi pada tingkat molekuler yang berbeda,
membuka peluang baru untuk memahami patofisiologi penyakit stroke. Dengan integrasi data
multi-omik ini, ribuan protein (proteomik), gen (genomik), RNA (transkriptomik), dan metabolit
(metabolomik) dapat dipelajari sekaligus, menunjukkan jaringan interaksi antara tingkat
molekuler. Analisis terpadu dari data multi-omika akan memberi tahu tentang patogenesis stroke,
target terapi, dan biomarker. Diantara biomarker, natriuretik peptide sebagai contoh dapat diisolasi
dari organisme laut seperti pada salmon, sarden, tuna dan haring (Méller et al., 2008).

5. Keunggulan

Penggunaan bioprospeksi dapat meningkatkan strategi pencegahan primer dan
sekunder penyakit stroke. Bioprospeksi memiliki berbagai keunggulan dalam hal
diagnosa dan terapi penyakit stroke. Sebagai perbandingan, tabel berikut menyajikan
standar perawatan dalam pencegahan dan pengobatan stroke berbasis biomarker sebagai
salah satu produk bioprospeksi.

Tabel 4. Standar perawatan saat ini dalam pencegahan dan pengobatan stroke
dibandingkan dengan perawatan stroke berbasis biomarker di masa depan (Montaner et

al., 2020)
Perawatan stroke Masa depan, Biomarker yang
No Tahap penyakit perawatan stroke
pada tahun 2020 berguna
berbasis biomarker
1. Kesehatan Manajemen faktor Manajemen faktor Lp-PLA2 dan
risiko vaskular risiko vaskular ADAMTS13
sesuai pedoman; dipandu oleh (risiko
skrining stratifikasi risiko stratifikasi);
oportunistik untuk berbasis biomarker; peptida
fibrilasi atrium dan skrining berbasis natriuretik
aterosklerosis biomarker untuk (skrining untuk
fibrilasi atrium fibrilasi atrium.
2. Infark otak diam Manajemen faktor Biomarker untuk Lp-PLA2; peptida
risiko vaskular mendeteksi cedera natriuretik
sesuai pedoman; otak vaskular
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Perawatan stroke

Masa depan,
Biomarker yang

No Tahap penyakit perawatan stroke
pada tahun 2020 berguna
berbasis biomarker
skrining subklinis; optimalisasi (prediksi infark

oportunistik untuk pencegahan primer otak diam)

fibrilasi atrium dan
aterosklerosis

3. Stroke akut Diagnosis pra- Diagnosis pra-rumah RBP4 dan GFAP

rumabh sakit: sakit: perbedaan (diagnosis stroke,

perbedaan antara
stroke iskemik dan
ICH dengan CT;
deteksi LVO dengan
CTA; penilaian
penumbra dengan

CTP

Perawatan pra-
rumah sakit: tidak

ada

Pengobatan akut:
tPA intravena atau
trombektomi
mekanik untuk
stroke iskemik;
manajemen tekanan
darah untuk ICH
4. Stroke subakut Penerimaan unit
stroke; pencegahan
komplikasi dengan
mengikuti protokol
yang ditetapkan

(pemantauan

jantung, manajemen

antara stroke iskemik,

perawatan pra-

ICH dan mimik rumah sakit);

dengan panel MMP9 (prediksi
biomarker; transformasi
optimalisasi transfer hemoragik);
ADAMTS13

pasien sesuai dengan
diagnosis berbasis
biomarker
Perawatan pra-rumah  (prediksi respons
sakit: tPA intravena terhadap
pada pasien tertentu trombolisis atau
dengan stroke iskemik trombektomi
yang diidentifikasi mekanis)
dengan panel
biomarker; penurunan
tekanan darah intensif
di ICH diidentifikasi
dengan biomarker
Pengobatan akut: tPA
intravena atau
trombektomi mekanik
untuk stroke iskemik;
strategi yang
dipersonalisasi
tergantung pada
biomarker

Penerimaan unit Copeptin, IL-6

stroke, prediksi hasil (prognosis jangka
neurologis dan panjang); SAA
fungsional; dan mHLA-DR

pencegahan dan (infeksi terkait

pengobatan dini stroke); hs-Tn

komplikasi (komplikasi
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No Tahap penyakit

Perawatan stroke

Masa depan,

perawatan stroke

Biomarker yang

pada tahun 2020 berguna
berbasis biomarker
tekanan darah, berdasarkan jantung); peptida
penilaian disfagia); biomarker darah; natriuretik
pemeriksaan pemeriksaan etiologi (etiologi
etiologi, termasuk berbasis biomarker kardioemboli)
ultrasonografi untuk pemantauan
karotis, tes darah jangka panjang
konvensional dan
pemantauan jantung
jangka panjang, jika
etiologi tidak dapat
ditentukan
5. Pencegahan Berdasarkan etiologi ~ Berdasarkan etiologi Peptida
sekunder stroke, pengelolaan stroke, tetapi natriuretik
faktor risiko berdasarkan (etiologi
vaskular umum dan  biomarker pada stroke kardioemboli)
pengobatan kriptogenik
antiplatelet pada
stroke kriptogenik

4. Kesimpulan

Penderita penyakit stroke di Indonesia bervariasi berdasarkan beberapa faktor
seperti: umur, tingkat ekonomi, tempat tinggal, jenis kelamin, serta tingkat pendidikan.
Pengobatan penyakit ini dapat dilakukan dengan memanfaatkan bioprospeksi. Produk
bioprospeksi seperti senyawa aktif flavonoid dari organisme laut (kuda laut, bulu babi,
dan bintang laut), DHA dari teripang, asam amino dari ubur-ubur adalah beberapa
contohnya. Selain itu produk bioprospeksi omika secara tunggal dan multi menawarkan
biomarker untuk pengobatan penyakit stroke. Bioprospeksi terakhir ini memiliki
keunggulan yang patut diandalkan pada masa kini dan mendatang.

Masyarakat perlu waspada terhadap penyakit stroke. Diharapkan penelitian
senyawa aktif dan biomarker terkait penyakit stroke dapat dilakukan melalui eksplorasi
organisme laut. Penelitian penting untuk mengobati penyakit stroke yang lebih baik.
Disarankan untuk memperluas eksperimen ke berbagai jenis hewan laut, seperti ubur-
ubur dan bintang laut, serta hewan laut yang tidak dapat dimakan, seperti kulit ikan dan
dinding tubuh bulu babi yang dapat diekstraksi.
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