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ABSTRAK 

 

Penelitian inhibisi enzim xantin oksidase dengan ekstra daun kelor (Moringa 

olivera) dan daun jeruk nipis (Citrus aurantifolia) dilakukan dengan tujuan 

mengekstrak daun kelor dan daun jeruk nipis dengan menggunakan berbagai 

pelarut, dan ditentukan ekstrak terbaik dalam inhibisi xantin oksidase, mengetahui 

pengaruh pelarut terhadap daya inhibisi xantin oksidase serta menentukan jenis 

kinetika inhibisinya. Dari hasil penelitian yang telah dilakukan, daya inhibisi 

terbaik Pada daun kelor adalah ekstrak air yang memiliki daya inhibisi sebesar 

35,42% yang positif mengandung senyawa saponin dan pada daun jeruk nipis 

ekstrak terbaik adalah fraksi air dengan daya hambat sebesar 40,27% dengan 

allopurinol sebagai kontrol positif memiliki daya inhibisi sebesar 62,11% yang 

positif mengandung senyawa terpenoid dan saponin. Selain itu, juga ditentukan 

jenis kinetika inhibisi enzim xantin oksidase oleh ekstrak air daun kelor dan 

ekstrak air daun jeruk nipis dan berdasarkan pengukuran yang telah dilakukan, 

baik pada ekstrak air daun kelor maupun pada ekstrak air jeruk nipis diperoleh 

nilai Vmaks tanpa penghambatan lebih besar dari Vmaks dengan penghambatan, 

sehingga dapat ditentukan bahwa  jenis kinetika inhibisi enzim xantin oksidase 

terhadap fraksi air daun kelor dan fraksi air daun jeruk nipis adalah non 

kompetitif. 

 

 

Kata kunci: Daun kelor, daun jeruk nipis, xantin oksidase, inhibitor, kinetika 

inhibisi 
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ABSTRACT 

 

Research on the inhibition of xanthine oxidase enzymes with extra Moringa 

olivera (Moringa olivera) and lime leaves (Citrus aurantifolia) was conducted with 

the aim of extracting Moringa leaves and lime leaves using various solvents, and 

determine the best extract in xanthine oxidase inhibition, determine the effect of 

the solvent on xanthine oxidase inhibition power and determine the type of 

inhibitory kinetics.  From the results of research that has been done, the best 

inhibitory power of Moringa leaves is water extract which has an inhibitory power 

of 35.42% which contains positive saponin compounds and the best extract of 

lime leaves is the water fraction with inhibition power of 40.27% with allopurinol 

as a positive control has a 62.11% inhibitory power which contains positive 

compounds terpenoids and saponins.   In addition, the kinetics of xantin oxidase 

enzyme inhibition were determined by the extract of Moringa leaf water and n-

hexane extract of lime leaves and based on measurements that have been made, 

both in the Moringa leaf water extract and in the n-hexane extract of lime juice 

obtained Vmax value without inhibition is greater than Vmax by inhibition, so it 

can be determined that the type of kinetics of xantin oxidase enzyme inhibition 

against the water fraction of Moringa leaves and the water fraction of lime leaves 

is non-competitive. Both the extract of Moringa leaf water and the extract of water 

lime obtained Vmax value without inhibition is greater than Vmax with inhibition, 

so it can be determined that the kinetics of xanthine oxidase enzyme inhibition of 

Moringa leaf water fraction and water fraction Lime is non competitive. 

 

Keywords: Moringa leaves, lime leaves, xanthine oxidase, inhibitors, kinetics of 

inhibition. 
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BAB I 

PENDAHULUAN 

 

1.1 Latar Belakang 

 Asam urat merupakan produk akhir dari katabolisme purin dalam hati, 

melalui suatu reaksi yang dikatalisis oleh xantin oksidase (Yulian, 2014).  

Penyakit asam urat selain disebabkan oleh produksi asam urat berlebih, juga 

disebabkan karena obesitas dan diabetes yang disertai tekanan darah tinggi 

(Khaerunnisa, 2013). Peningkatan kadar asam urat dalam tubuh secara           

terus-menerus pada jaringan dan sendi disebut sebagai penyakit asam urat atau 

biasa disebut sebagai hiperurisemia (Sholihah, 2014).  Penyakit asam urat dapat 

terjadi karena tingginya konsumsi makanan yang mengandung purin, seperti          

kacang-kacangan, melinjo atau emping, jeroan, serta minuman berkafein seperti 

kopi, teh serta coca cola yang dapat menaikkan kadar asam urat dalam darah 

(Sustrani dkk., 2005 dalam Septianingsih dkk., 2012).  Penyakit asam urat ini 

sudah dikenal sejak 2000 tahun yang lalu dan menjadi salah satu penyakit yang 

dikenal manusia.  Penyakit ini biasanya ditandai dengan ciri-ciri seperti nyeri, 

bengkak, panas dan tubuh sulit digerakkan (Wahyudi dkk., 2012). Produksi asam 

urat dapat berkurang dengan menghambat aktivitas enzim xantin oksidase (XO).  

(Iswantini dkk., 2012). 

 Xantin oksidase berperan penting dalam katabolisme purin, enzim ini 

ditemukan di sel hati dan otot dan merupakan enzim golongan oksidoreduktase. 

Enzim xantin oksidase mengkatalisis oksidasi hipoxantin menjadi xantin 

kemudian menjadi asam urat melalui reaksi reduksi.  Xantin oksidase tidak hanya 

berfungsi dalam mengkatalisis hipoxantin menjadi xantin kemudian menjadi asam 
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urat, tetapi juga berfungsi dalam mengkatalisis reduksi nitrat dan nitrit menjadi 

nitrit oksida dan sekaligus menyebabkan pembentukan radikal superoksida yang 

dapat menyebabkan peradangan (Yulian, 2014).  Enzim xantin oksidase juga 

dapat ditemukan dalam susu sapi, susu kambing maupun susu kerbau, karena 

kandungan proteinnya (Ozar dkk., 1999). Aktivitas xantin oksidase dapat 

dihambat sampai ketitik jenuh untuk mengurangi produksi asam urat dalam 

jaringan dan sendi agar terhindar dari penyakit asam urat dengan menggunakan 

Allopurinol (Khaerunnisa, 2013). 

 Allopurinol merupakan obat sintetik yang dapat menghambat 

pembentukan asam urat dari prekursornya (xantin dan hipoxantin) dengan 

menghambat aktivitas enzim xantin oksidase. Allopurinol telah direkomendasikan 

sebagai lini pertama dalam pengobatan penyakit asam urat, namun dosis yang 

disarankan tidak lebih dari 100 mg/harinya. Berdasarkan penelitian   

Mardianingsih (2017), allopurinol pada konsentrasi tertinggi 100 μg/mL mampu 

menghambat aktivitas xantin oksidase dengan persen inhibisi sebesar 

94,35±2,17%  (Widyanto, 2014).  

 Penggunaan allopurinol dapat menimbulkan efek samping, seperti mual, 

muntah, diare dan dapat juga terjadi neuritis perifer, depresi unsur sumsum tulang 

belakang dan kadang-kadang anemia aplastika. Selain itu, juga dapat 

menyebabkan toksisitas hati dan nefritis intestinal.  Allopurinol juga dapat terikat 

ke lensa mata yang akan menyebabkan katarak (Kusuma dkk., 2014).  Oleh 

karena banyaknya efek samping yang dapat ditimbulkan oleh allopurinol, 

beberapa peneliti mencari alternatif lain, yaitu dengan menggunakan bahan herbal. 

Beberapa peneliti telah melaporkan, bahwa aktivitas XO dapat dihambat dengan 

adanya metabolit sekunder berupa flavonoid (Ahmad dkk., 2017). Seperti pada 
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penelitian Mardiningsih (2017) yang menggunakan ekstrak etanol daun kacang 

tanah (Arachis hypogaea L.) sebagai inhibitor enzim xantin oksidase dengan  

konsentrasi terendah 5 μg/mL yang memiliki persentasi penghambatan sebesar 

95,90±3,37%.  Tidak hanya daun kacang, ekstrak air dan etanol tanaman      

anting-anting juga dapat menghambat aktivitas enzim xantin oksidase dengan 

penghambatan tertinggi ditunjukkan oleh ekstrak air 450 ppm, yaitu sebesar 

66,78% dan ekstrak etanol 150 ppm, yaitu sebesar 65,84%, dimana ekstrak air dan 

etanol tanaman anting-anting mengandung alkaloid, flavonoid, steroid, saponin 

dan tanin. Salah satu jenis tanaman yang mengandung alkaloid, flavonoid, steroid, 

dan tanin adalah daun kelor. 

 Daun kelor merupakan tanaman yang berasal dari Asia dan India. 

Tanaman daun kelor memiliki kandungan senyawa antioksidan seperti flavonoid, 

juga mengandung vitamin C, dan vitamin E. Senyawa-senyawa tersebut diketahui 

mampu menurunkan kadar asam urat dalam darah dengan berperan sebagai 

antioksidan yaitu peredam (scavenger) radikal bebas. Selain itu, senyawa jenis 

flavonoid seperti kuersetin dan kaempferol dapat menghambat kinerja xantin 

oksidase, sehingga dapat menghambat sintesis asam urat.  Asupan vitamin C yang 

cukup juga dapat mencegah terjadinya hiperurisemia.  Kandungan vitamin C daun 

kelor adalah 7,96 mg/g (Suciani, 2013).  Selain daun kelor, tanaman herbal yang 

memiliki kandungan flavonoid dan alakaloid tinggi adalah daun jeruk nipis. 

 Jeruk nipis (Citrus aurantifolia) termasuk salah satu keluarga Rutaceae. 

Jeruk nipis merupakan jenis tumbuhan perdu yang banyak memiliki dahan dan 

ranting. Batang pohonnya berkayu ulet dan keras, serta daunnya berwarna hijau 

menyirip dengan tungkai bersayap yang lebarnya 5-25 mm. Tanaman jeruk nipis 

pada umur kurang lebih 2,5 tahun sudah mulai berbuah. Senyawa organik yang 
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terdapat dalam tanaman jeruk nipis antara lain vitamin B1, vitamin C, asam 

amino, protein, flavonoid jenis flavon dan juga saponin, steroid, dan alkaloid. 

Senyawa yang khas pada daun jeruk nipis adalah senyawa golongan terpenoid 

yaitu senyawa limonoida (Rahmawati dan Candra, 2015). Berdasarkan hal 

tersebut maka, dilakukan penelitian inhibisi enzim xantin oksidase dari susu sapi 

dengan estrak daun kelor (Moringa oleivera) dan daun jeruk nipis                 

(Citrus aurantifolia). 

 

1.2 Rumusan Masalah 

 Adapun rumusan masalah dari penelitian ini, yaitu: 

1. bagaimana mengekstrak dan mengidentifikasi komponen aktif pada daun 

kelor dan daun jeruk nipis? 

2. bagaimana efektivitas inhibisi ekstrak daun kelor dan daun jeruk nipis 

terhadap xantin oksidase? 

3. bagaimana pengaruh pelarut yang digunakan terhadap daya inhibisi xantin 

oksidase?  

4. bagaimana tipe penghambatan ekstrak terbaik daun kelor dan daun jeruk 

nipis terhadap enzim xantin oksidase? 

 

1.3 Maksud dan Tujuan Penelitian 

1.3.1 Maksud Penelitian 

 Penelitian ini bermaksud untuk mengetahui dan menganalisis daun kelor 

dan daun jeruk nipis dalam menginhibisi aktivitas xantin oksidase.  Senyawa 

metabolit yang terkandung dalam daun kelor dan daun jeruk nipis, serta 

menentukan pelarut yang digunakan untuk menginhibisi enzim xantin oksidase. 
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1.3.2 Tujuan Penelitian 

Adapun tujuan dari penelitian ini, yaitu: 

1. mengekstrak daun kelor dan daun jeruk nipis dengan menggunakan pelarut 

metanol, n-heksan, kloroform, etil-asetat, butanol dan air 

2. menentukan ekstrak yang lebih baik digunakan dalam inhibisi xantin 

oksidase dengan membandingkan daya inhibisi ekstrak.  

3. mengetahui dan menentukan pengaruh pelarut terhadap daya inhibisi 

xantin oksidase. 

4. menentukan tipe penghambatan ekstrak terbaik daun kelor dan daun jeruk 

nipis. 

 

1.4 Manfaat 

 Manfaat dari penelitian ini, yaitu memberikan informasi mengenai jenis 

metabolit sekunder yang terdapat dalam daun kelor dan daun jeruk nipis yang 

dapat menghambat aktivitas enzim xantin oksidase, dan dapat digunakan sebagai 

obat asam urat. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



 

6 
 

BAB II 

TINJAUAN PUSTAKA 

 

2.1 Asam Urat 

 Asam urat merupakan senyawa kimia hasil akhir dari metabolisme asam 

nukleat atau metabolisme purin dalam tubuh.  Asam urat diproduksi dalam tubuh 

melalui jalur metabolisme yang menggunakan makanan dan minuman sebagai 

substrat. Konsentrasi asam urat yang normal adalah 7,0 mg/dL untuk pria dan    

6,0 mg/dL untuk wanita. Walaupun batasan normal kadar asam urat pada pria 

lebih besar dari pada wanita, tetapi resiko pria terkena hiperurisemia lebih tinggi. 

Penyakit hiperurisemia lebih besar 2% pada pria berusia 30 tahun dan wanita pada 

usia 50 tahun (Yulian, 2014). Berdasarkan penyelidikan menunjukkan bahwa 

90% dari asam urat merupakan hasil katabolisme purin yang dibantu oleh enzim 

xantin oksidase (Eff, 2016).  Asam urat dibentuk di dalam hati dan terutama 

diekskresikan oleh ginjal (65%-75%) dan usus (25%-35%).  Konsumsi makanan 

yang kaya purin, obesitas, dan penyakit ginjal yang dapat menyebabkan ketidak 

seimbangan antara produksi asam urat dan ekskresinya adalah faktor              

umum penyebab penyakit asam urat (Dai dkk., 2015).  Apabila terjadi ketidak 

seimbangan antara produksi asam urat dan ekskresinya oleh ginjal, maka 

konsentrasi asam urat dalam darah dapat melebihi batas normalnya dan akan 

menumpuk di daerah persendian (Mardianingsih, 2017). 

 Menurut Asmi (2010), asam urat adalah suatu senyawa alkaloid turunan 

purin. Derivat utama purin dan pirimidin dari asam nukleat baik prokariotik 

maupun eukariotik adalah adenosin, dan guanosin dan derivat sitosidin, timidin 

serta uridin. Derivat purin hipoxantin dan xantin merupakan senyawa antara 
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dalam metabolisme adenosin serta guanosin, dan manusia mengekskresikan 

derivat purin yang teroksidasi yaitu asam urat sebagai produk akhir katabolisme 

purin.  Proses metabolisme purin menjadi asam urat dapat dilihat pada Gambar 1. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Gambar 1. Metabolisme asam urat dari purin (Asmi, 2010) 

 

 

 Selama proses oksidasi xantin membentuk asam urat, atom oksigen akan 

ditransfer dari molibdenum ke xantin.  Perombakan pusat molibdenum yang aktif 

tersebut terjadi dengan adanya penambahan air.  Kemudian selama proses oksidasi 

molekul, atom oksigen tersebut bertindak sebagai akseptor elektron yang 

menghasilkan radikal superoksida dan hidrogen peroksida. Reaksi katalisis xantin 

oleh enzim xantin oksidase tersebut dapat mengakibatkan akumulasi asam urat 

(Mardiningsih, 2017).  Pengobatan asam urat dapat digolongkan menjadi dua jenis 

golongan obat, yaitu obat golongan urikostatik dan obat golongan urikosurik. 

Obat golongan urikostatik bekerja sebagai inhibitor xantin oksidase (Dewi, 2012). 

Salah satu jenis obat urikostatik ini adalah allopurinol.  Allopurinol merupakan 

suatu analog asam urat yang bekerja menghambat pembentukan asam urat dari 

prekursornya (xantin dan hipoxantin) dengan menghambat aktivitas xantin 

oksidase.  Sedangkan obat asam urat golongan urikosurik, memiliki mekanisme 

kerja menurunkan kadar asam urat dengan cara menginhibisi reabsorpsi asam urat. 

Contoh obat golongan urikosurik yaitu probenecid (Ernawati dan Susanti, 2014). 
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2.1.1 Manfaat Asam Urat 

 Asam urat dalam tubuh berfungsi sebagai antioksidan dan juga berfungsi 

dalam meregenerasi sel. Setiap peremajaan sel tubuh membutuhkan asam urat.  

Jika tubuh kurang antioksidan, akan banyak radikal bebas yang membunuh sel-sel 

dalam tubuh, sehingga apabila kekurangan kandungan asam urat dapat 

menyebabkan kulit menjadi kusam (Azizahwati dkk., 2005). 

 

2.2 Tinjauan Umum Enzim Xantin Oksidase 

2.2.1 Enzim Xantin Oksidase 

 Enzim xantin oksidase adalah enzim yang berperan sebagai katalisator 

dalam proses oksidasi hipoxantin menjadi xantin dan kemudian menjadi asam urat 

yang merupakan jalur degradasi purin (Pertamawati dan Mutia, 2015).  Enzim 

xantin oksidase merupakan enzim sitosiklik yang tersebar luas di berbagai spesies 

seperi bakeri, tumbuhan tingkat tinggi, invertebrata dan vertebrata.  Enzim ini 

dapat ditemukan di beberapa jaringan tubuh mamalia, antara lain hati, usus, ginjal,          

paru-paru, myocardium, otak, plasma dan eritrosi.  Namun, enzim xantin oksidase 

paling banyak terdapat pada hati dan usus (Mardiningsi, 2017). 

 Menurut Mardiningsi (2017), enzim xantin oksidase (XO) merupakan 

suatu kompleks enzim yang terdiri dari molekul-molekul protein yang tiap 

molekulnya tersusun atas 2 mol FAD (Flavin Adenin Dinucleotide), 2 mol atom 

Mo dan 8 mol atom Fe. Enzim ini terdapat pada hati dan otot tubuh manusia, satu 

unit xantin oksidase dapat mengkonversi satu µmol substrat (xantin) menjadi 

asam urat tiap satu menit pada pH optimum (pH 7,5) dan suhu optimum (25 ºC). 

 Enzim xantin oksidase merupakan enzim golongan oksidoreduktase  yang 

mengkatalisis reaksi oksidasi xantin menjadi asam urat. Dalam reaksi oksidasi, 
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enzim xantin oksidase mengkatalisis pengeluaran elektron dari substrat dengan 

menggunakan oksigen sebagai akseptor hidrogen atau elektronnya. Keberadaan 

xantin oksidase menjadi sangat penting dalam metabolisme purin, karena dapat 

mengubah hipoxantin menjadi xantin yang kemudian diubah menjadi asam urat. 

Namun tingginya kadar asam urat dapat menimbulkan reaksi inflamasi yaitu gout 

(Wahyudi dkk., 2012). 

 Enzim xantin oksidase bertindak di akhir urutan katabolik dari        

metabolisme nukleotida purin pada manusia dan beberapa jenis urikotelik lainnya 

(Haddi dan Marouf, 2015).  Aktivitas XO endotel meningkat lebih dari 200% 

pada pasien yang mengalami penyakit kronis gagal jantung (Irondi dkk., 2016).   

 

2.2.2 Faktor-Faktor yang Mempengaruhi Aktivitas Enzim Xantin Oksidase 

Aktivitas enzim sering digunakan dalam satuan unit (U) yaitu jumlah 

enzim yang mampu mengkatalisis perubahan 1 μmol substrat per menit pada 

kondisi tertentu. Bila substratnya merupakan suatu senyawa polimer seperti 

protein atau peptin, maka 1 μmol substrat diganti 1 mikro ekivalen gugus penting 

senyawa tersebut (Saryono, 2011). Menurut poedjadi (1994) terdapat beberapa 

faktor-faktor utama yang dapat mempengaruhi kerja enzim, diantaranya adalah:  

1. Konsentrasi enzim  

Pada suatu konsentrasi substrat tertentu kecepatan reaksi enzimatis 

bertambah pada saat ber-tambahnya konsentrasi enzim. Hubungan 

konsentrasi enzim dengan kecepatan reaksi digambarkan dalam fungsi linear. 

2. Konsentrasi substrat  

Hasil eksperimen menunjukkan bahwa dengan konsentrasi enzim 

yang tetap, maka pertambahan konsentrasi substrat akan menaikkan 



 

10 
 

kecepatan reaksi. Akan tetapi pada batas konsentrasi tertentu, tidak terjadi 

kenaikkan kecepatan reaksi walaupun konsentrasi substrat diperbesar. 

Keadaan ini telah diterangkan oleh Michaelis-Menten dengan hipotesis 

mereka tentang terjadinya kompleks enzim substrat. Pada konsentrasi substrat 

rendah, bagian aktif enzim hanya menampung substrat sedikit. Bila 

konsentrasi substrat diperbesar, makin banyak substrat yang dapat 

berhubungan dengan enzim bagian aktif. Dengan demikian, konsentrasi 

substrat makin besar dan hal ini menyebabkan makin besarnya kecepatan 

reaksi. 

 

3. Suhu  

Reaksi kimia dapat dipengaruhi oleh suhu. Oleh karena itu, reaksi 

yang menggunakan katalis enzim dapat dipengaruhi oleh suhu. Pada suhu 

rendah, reaksi kimia berlangsung lambat, sedangkan pada suhu yang lebih 

tinggi reaksi berlangsung lebih cepat. Di samping itu, karena enzim itu adalah 

suatu protein, sehingga kenaikan suhu dapat menyebabkan terjadinya proses 

denaturasi. Apabila terjadi proses denaturasi, maka bagian aktif enzim akan 

terganggu dan dengan demikian konsentrasi efektif enzim menjadi berkurang 

dan kecepatan reaksinya pun akan menurun. Kenaikan suhu sebelum proses 

denaturasi dapat menaikkan kecepatan reaksi. 

 

4. Derajat Keasaman (pH)  

Seperti protein pada umumnya, struktur ion enzim tergantung pada pH 

lingkungannnya. Enzim dapat berbentuk ion positif, ion negatif atau ion 

bermuatan ganda (zwitter ion). Dengan demikian perubahan pH lingkungan 

akan berpengaruh terhadap efektivitas bagian aktif enzim dalam membentuk 

kompleks enzim substrat. Di samping pengaruh terhadap struktur ion pada 
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enzim, pH rendah atau pH tinggi dapat pula menyebabkan terjadinya proses 

denaturasi dan ini mengakibatkan menurunnya aktivitas enzim dengan pH 

tersebut.  

Molekul atau ion yang dapat menghambat reaksi tersebut dinamakan 

inhibitor. Hambatan yang dilakukan oleh inhibitor dapat berupa hambatan 

tidak reversibel atau hambatan reversibel. Hambatan tidak reversibel pada 

umumnya disebabkan oleh terjadinya proses destruksi atau modifikasi sebuah 

gugus fungsi atau lebih yang terdapat pada molekul enzim. Hambatan 

reversibel dapat berupa hambatan bersaing atau hambatan tidak bersaing. 

Hambatan bersaing disebabkan karena ada molekul yang mirip dengan 

substrat, yang dapat pula membentuk kompleks enzim inhibitor. Sedangkan 

hambatan tidak bersaing tidak dipengaruhi oleh besarnya konsentrasi substrat 

dan inhibitor yang melakukannya tidak bersaing. 

5.    Inhibitor dan Aktivator 

Keberadaan inhibitor akan menurunkan kecepatan reaksi enzimatis. 

Inhibitor dapat membentuk kompleks dengan enzim baik pada sisi aktif 

enzim maupun bagian lain dari sisi aktif enzim. Terbentuknya komplek enzim 

inhibitor akan menurunkan aktivitas enzim terhadap substratnya. Aktivitas 

enzim sering digunakan dalam satuan unit (U) yaitu jumlah enzim yang 

mengkatalisis 1 mikro-mol substrat per menit pada kondisi tertentu. 

Sedangkan kemurnian enzim dinyatakan dalam aktivitas spesifik yaitu jumlah 

unit aktivitas per miligram protein (Winarno, 1983). 
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Aktivitas beberapa enzim bekerja optimum dengan bantuan aktivator. 

Komponen diluar enzim ini berupa molekul non-protein yang disebut 

kofaktor.  Kofaktor dibutuhkan pada sisi substrat sehingga enzim dapat aktif.   

Kofaktor dapat berupa molekul organik yang memiliki gugus prostetik 

ataupun anorganik seperti ion logam (Susanti dan Febriana, 2017). 

2.2.3 Inhibitor Enzim 

2.2.3.1 Konsep inhibitor 

 Inhibitor enzim adalah molekul yang berinteraksi dalam berbagai cara 

dengan enzim untuk mencegah kerja enzim secara normal. Inhibitor enzim 

dibedakan menjadi dua jenis, yaitu menghasilkan inaktivasi enzim secara 

irreversible dan reversible. Inhibitor irreversible biasanya menyebabkan 

inaktivasi, inhibitor sulit dilepaskan dari enzim dan terjadi modifikasi ikatan 

kovalen pada struktur ikatan kovalen enzim. Efek kinetik inhibitor irreversible 

adalah menurunkan konsentrasi kompleks ES maksimum. Karena kecepatan 

reaksi enzimatik terbatas berupa K2[ES], hal ini menunjukkan bahwa di bawah 

kondisi tersebut, reduksi konsentrasi enzim akan menyebabkan penurunan 

kecepatan reaksi. Inhibitor irreversible biasanya beracun dan umumnya tidak 

cocok untuk pertimbangan terapi. Contoh dari inhibitor irreversible adalah sianida 

(Saryono, 2011). 

 Inhibitor reversible dapat dibedakan menjadi dua kategori utama, yaitu 

inhibitor kompetitif dan inhibitor nonkompetitif, dengan kategori ketiga berupa 

inhibitor unkompetitif, namun sangat jarang. Ketiga kategori inhibitor reversible 

di atas memiliki cara kerja yang berbeda-beda. Inhibitor kompetitif merupakan 

komponen molekul yang secara struktural kimia dan geometrinya sama dengan 
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substrat. Sehingga, inhibitor berkompetisi pada sisi aktif yang sama seperti 

molekul substrat, tetapi reaksi menjadi tidak berjalan.  Inhibisi secara kompetitif 

dapat bersifat reversible jika molekul substrat cukup tersedia untuk menggantikan 

posisi inhibitor pada sisi aktif. Dengan demikian, jumlah inhibisi enzim 

tergantung konsentrasi inhibitor, konsentrasi substrat dan afinitas relatif dari 

inhibitor dan substrat pada sisi aktif  enzim (Saryono, 2011). 

 Inhibitor nonkompetitif dan substrat dapat berikatan dengan enzim pada 

waktu yang sama, karena tidak berikatan dengan sisi aktif. Kompleks EI dan EIS 

keduanya secara enzimatik tidak aktif, karena inhibitor tidak dapat bekerja dari 

enzim oleh konsentrasi substrat yang tinggi sehingga Vmax tampak berubah. 

Selain kedua kategori tersebut telah disebutkan bahwa terdapat satu kategori 

inhibitor lagi yang jarang terjadi, tetapi dapat terjadi dalam enzim multimerik, 

yaitu inhibitor unkompetitif. Pada inhibitor unkompetitif, inhibitor tidak dapat 

berikatan dengan enzim bebas, tetapi hanya kompleks ES (Saryono, 2011). 

 Selain jenis-jenis inhibitor yang telah dijelaskan sebelumnya, masih ada 

jenis inhibitor lagi, yaitu inhibitor nonspesifik dan inhibitor spesifik. Inhibitor non 

spesifik  berefek pada semua enzim dengan cara yang sama. Metode inhibisi non 

spesifik termasuk beberapa perubahan fisik dan kimia yang akan merusak bagian 

protein dari sebuah enzim. Sedangakan inhibitor spesifik menggunakan efeknya 

pada enzim tunggal (Saryono, 2011). 

 

2.2.3.2 Inhibitor Enzim Xantin Oksidase 

Inhibitor xantin oksidase adalah suatu zat yang mampu menghambat 

xantin oksidase, terlibat dalam metabolisme purin. Pada manusia, penghambatan 

xantin oksidase dilakukan dengan cara mereduksi produksi asam urat atau 
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mengkonsumsi beberapa obat yang mampu menghambat xantin oksidase. 

Inhibitor xantin oksidase terdiri dari dua macam, analog purin dan bentuk yang 

lain. Analog purin termasuk allopurinol, oxypurinol, dan tisopurin. Sedangkan 

bentuk lainnya termasuk febuxostat dan inositol (Dewi, 2012). 

 Salah satu inhibitor xantin oksidase adalah allopurinol, berbentuk serbuk 

halus berwarna putih dan berbau lemak dengan berat molekul 136,11 g/mol, serta 

bersifat sangat sukar larut dalam air dan etanol, praktis tidak larut dalam 

kloroform dan eter, larut dalam kalium dan natrium hiroksida dengan rumus 

empiriknya C5H4N4O. Obat ini bekerja dengan menghambat xantin oksidase, yang 

mengubah hipoxantin menjadi xantin dan selanjutnya menjadi asam urat. 

Mekanisme umpan balik allopurinol menghambat sintesis purin yang merupakan 

prekusor xantin (Dewi, 2012). 
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Gambar 2. Struktur Allopurinol (Dewi, 2012) 

  

Allopurinol merupakan suatu analog hipoxantin (dengan atom N dan C 

pada posisi 7 dan 8 saling bertukar).  Mekanisme kerja allopurinol pada awalnya 

bertindak sebagai substrat dan kemudian sebagai inhibitor xantin oksidase. 

Oksidase ini akan menghidroksilasi allopurinol menjadi aloxantin (oksipurinol). 

Sintesis asam urat dari hipoxantin dan xantin segera menurun setelah pemberian 

allopurinol. Xantin dan hipoxantin ini lebih mudah larut dalam urin dan keluar 

melalui sistem ekskresi (Dewi, 2012).  
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2.2.4 Kinetika Enzim 

 Kinetika enzim adalah investigasi bagaimana enzim berikatan dengan 

substrat dan berubah menjadi produk. Reaksi enzimatik berlangsung dalam dua 

tahapan. Tahap pertama, substrat berikatan dengan enzim secara reversible, 

membentuk kompleks enzim-substrat. Hal ini, sering disebut sebagai kompleks 

michaelis. Enzim kemudian mengkatalisis reaksi tahap kedua dalam reaksi yang 

melepaskan produk (Saryono, 2011). 

 Kinetika enzim adalah aktivitas enzim yang didasarkan oleh konsentrasi 

substrat.  Pada konsentrasi substrat yang amat rendah, kecepatan reaksipun amat 

rendah, tetapi kecepatan ini akan meningkat dengan meningkatnya konsentrasi 

substrat.  Jika kita menguji pengaruh konsentrasi substrat yang terus meningkat 

setiap saat kita mengukur kecepatan awal reaksi yang dikatalisis ini, kita akan 

menemukan bahwa kecepatan ini meningkat dengan nilai yang semakin kecil. 

Pada akhirnya akan tercapai titik batas, dan setelah titik ini dilampaui, kecepatan 

reaksi hanya akan meningkat sangat kecil dengan bertambahnya konsentrasi 

substrat. Reaksi pembentukan kompleks enzim-substrat ditunjukkan pada 

persamaan (1) (Lehninger, 2000). 

   

                 (1) 

   

 

2.2.4.1 Persamaan Michaelis-Menten 

 Kinetika reaksi enzimatik sederhana seperti di atas telah dirumuskan oleh 

Michaelis-Menten. Persamaan Michaelis-Menten merupakan deskripsi kuantitatif 

hubungan diantara laju reaksi yang dikatalisis oleh enzim [v1], konsentrasi 

E         +        S ES E        +         P

(Enzim) (Substrat) (Enzim) (Hasil)
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substrat [S] dan dua konstanta Vmax dan KM. Simbol yang digunakan menunjukkan 

laju reaksi [v1], kecepatan maksimum [Vmax], konsentrasi substrat [S] dan 

konstanta  Michaelis-Menten (KM) (Saryono, 2011). 

 Menurut Maria (2010), pada konsentrasi substrat yang rendah, maka 

perubahan kecepatan v akan linear dengan substrat s, memberikan kinetika tingkat 

pertama: v = -ds/dt = ks,  dimana k adalah konstanta  laju reaksi. Pada konsentrasi 

substrat yang tinggi , v tidak tergantung dengan s, memberikan kinetika tingkat 

nol: v = -ds/dt = konstan (tetap) = kecepatan awal V. Namun, konsentrasi substrat 

menengah (intermediet) merupakan campuran dari kinetika tingkat nol dan tingkat 

pertama. Suatu persamaan dari  hubungan antara v dan s dapat dihasilkan untuk 

seluruh  kurva. Persamaan ini pertama kali diturunkan oleh persamaan    

Michaelis-Menten pada tahun 1913: 

v = 
Vs

s+KM
                                                (2) 

 Menurut Saryono (2011), persamaan Michaelis-Menten dapat digunakan 

untuk mendemonstrasikan bahwa pada konsentrasi substrat yang menghasilkan 

tepat setengah dari kecepatan maksimum (1/2 Vmaks), konsentrasi substrat sama 

dengan KM.  Fakta ini memberikan kekuatan metode bioanalisis sederhana yang 

telah digunakan untuk mempelajari sifat enzim normal maupun yang berubah, 

seperti yang menghasilkan gejala penyakit genetik. Penyusunan kembali 

persamaan Michaelis-Menten menjadi: 

KM = [s]{[
Vmax

v1
]−1}                                     (3) 

 Dari persamaan tersebut, tampak bahwa ketika konsentrasi substrat adalah 

setengah dari yang dibutuhkan untuk mendukung kecepatan maksimum reaksi, 
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kecepatan reaksi enzimatis (V1) akan sama dengan Vmaks dibagi 2 [Vmaks/2]. KM 

merupakan kebalikan pengukuran afinitas atau kekuatan pengikatan antara enzim 

dengan substratnya. Semakin rendah KM maka akan semakin besar afinitasnya, 

sehingga konsentrasi substrat yang semakin rendah diperlukan untuk 

meningkatkan kecepatan reaksi. Konstanta kinetik KM dan V. Jika s = KM dan      

V1 = Vmaks/2, maka konstanta Michaelis adalah konsentrasi substrat yang 

didapatkan dari setengah kecepatan maksimum reaksi (Maria, 2010). 

 

2.2.4.2 Penghambatan Reaksi yang Dikatalisis oleh Enzim 

 Lineweaver dan Burk memperkenalkan analisis kinetika enzim 

berdasarkan persamaan Michaelis-Menten: 

1

V1

=  (
K𝑀

Vmax
)  

1

[S]
 +  

1

Vmax
                               (4) 

 

 

 

 

 

 

 

 

Gambar 3. Pengaruh konsentrasi substrat pada kecepatan reaksi yang dikatalisis 

oleh enzim (Murray dkk., 2006 dalam Dewi, 2012) 

 

 

 Plot 1/V1 (aktivitas enzim) sebagai y yang merupakan fungsi dari 1/[S] 

(konsentrasi substrat) sebagai x menghasilkan garis lurus yang mempunyai 

kemiringan (slopes) KM/Vmax dan titik potong pada ordinat di 1/Vmax . 
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 Transformasi Lineweaver-Burk dari persamaan Michaelis-Menten berguna 

dalam analisis penghambatan enzim. Sejak terapi obat klinis bekerja berdasarkan 

penghambatan aktivitas enzim, analisis reaksi enzimatik menjadi desain dasar 

pengobatan modern. Jika terdapat perbedaan sangat besar kandungan energi atau 

konsentrasi antara substrat dan produk, reaksi adalah satu arah dan tidak 

reversible (Saryono, 2011). 

 

2.3 Daun Kelor 

 Tanaman Kelor (Moringa oleifera Lamk) merupakan jenis tanaman yang 

banyak dijumpai di Indonesia, tidak mengenal musim, dapat tumbuh dalam 

berbagai iklim dan biasa diolah untuk dikonsumsi (Rahmawati dan Candra, 2015). 

Tanaman kelor juga dapat tumbuh subur mulai dari dataran rendah sampai 

ketinggian 700 m di atas permukaan laut.  Di Indonesia, tanaman ini mudah 

diolah karena kesesuaian iklim, sehingga bisa tumbuh dengan mudah. Selain itu, 

tanaman kelor ini juga tahan terhadap musim kering dalam jangka waktu setengah 

tahun (Aminah dkk., 2015).  

 

2.3.1 Klasifikasi dan Karakteristik Fisik Tanaman Kelor 

 Klasifikasi tanaman kelor menurut Aminah dkk., (2015) adalah sebagai 

berikut: 

Kingdom   : Plantae 

Divisi         : Spermatophyta 

Subdivisi    : Angeouspermae 

Klas           : Dicotyledoneae 

Ordo           : Brassicales 

Familia        : Moringaceae 
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Genus          : Moringa 

Spesies        : Moringa oleivera Lamk 

 

 Tanaman Kelor merupakan tanaman perdu dengan ketinggian 7-11 meter 

yang berasal dari Asia dan India, tanaman kelor memiliki daun dan bunga. Daun 

kelor berbentuk bulat telur dengan tepi daun rata dan ukurannya kecil-kecil 

bersusun majemuk dalam satu tangkai (Tilong, 2012).  Warna daun kelor adalah 

hijau muda pada daun muda dan akan berubah menjadi hijau tua pada daun kelor 

yang sudah tua. Daun muda teksturnya lembut dan lemas sedangkan daun tua 

agak kaku dan keras. Daun yang sudah tua (Gambar 4) biasanya digunakan untuk 

membuat tepung atau powder daun kelor (Hariana, 2008).  

 

 

Gambar 4. Daun Kelor (Moringa oleifera L.) (Hariana, 2008). 

 

2.3.2 Kandungan Nutrisi dan Manfaat Daun Kelor 

 Daun kelor merupakan bagian dari tanaman kelor yang telah banyak 

diteliti kandungan nutrisi dan kegunaannya. Dalam komposisi, daun Moringa 

oleifera mengandung senyawa kimia yang bervariasi dan sangat lengkap. 

Beberapa penelitian melaporkan bahwa daun kelor sangat kaya akan nutrisi, 

diantaranya kalsium, besi, protein, vitamin A, vitamin B, vitamin C dan vitamin E 

(Misra dan Misra, 2014; Natsir dkk., 2018).  
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 Daun kelor juga mengandung berbagai macam asam amino, antara lain 

treonin, lisin, leusin, isoleusin, fenilalanin, valin, metionin, triptofan, histidin, 

prolin, tirosin, asam aspartat, glisin, arginin, alanin, asam glutamat, serin, sistein. 

Selain itu, daunkelor juga mengandung beberapa mineral penting, yaitu Al, Ca, 

Co, Cr, Cu, Fe, K, Mg, Mn, Ni, P, Se, dan Zn (Natsir dkk., 2019).  Ekstrak etanol 

daun kelor mengandung flavonoid, tanin, antrakuinon, glikosida jantung, alkaloid, 

saponin, triterpenoid (Aminah dkk., 2018). 

 

Tabel 1. Kandungan nilai gizi daun kelor segar dan kering (Melo dkk., 2013) 

Kompenen Gizi Daun Segar Daun Kering 

Protein (%) 22,7 28,44 

Lemak (%) 4,65 2,74 

Vitamin C (mg/g) 22 7,96 

Serat (%) 7,92 12,63 

Kalsium (mg) 350-550 1600-2200 

Energi (Kcal/100g) - 307,30 

 

 Kelor tidak hanya kaya akan nutrisi, tetapi juga sangat fungsional karena 

memiliki banyak khasiat dan manfaat bagi kesehatan manusia. Baik nutrisi 

maupun zat aktif yang terkandung dalam tanaman ini dapat dimanfaatkan untuk 

kepentingan makhluk hidup dan lingkungan. Kelor juga berpotensi digunakan 

dalam pangan, industri, dan kosmetik. Daun kelor di bidang pangan dapat 

dimanfaatkan sebagai bahan pengawet alami untuk menambah masa simpan 

produk pangan (Anwar, 2007). 
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 Daun kelor dibeberapa negara tidak hanya dimanfaatkan sebagai bahan  

sayuran, tetapi juga sebagai pangan fungsional yang berfungsi sebagai bahan 

herbal karena memiliki berbagai farmakologis, seperti antimikroba, antijamur, 

antihipertensi, antitumor, anti-kanker, anti-inplamasi, dan antihyperglikemik. Hal 

ini karena adanya kandungan diantaranya asam askorbat, flavonoid, fenol dan 

keratenoid (Misra dkk., 2014). 

 

2.4 Tanaman Jeruk Nipis (Citrus Aurantifolia) 

 Menurut Razak dkk. (2013) jeruk nipis (Citrus aurantifolia s.) adalah 

salah satu tanaman toga yang banyak digunakan oleh masyarakat sebagai bumbu 

masakan dan obat-obatan. Jeruk nipis adalah tanaman yang berasal dari Asia dan 

tumbuh subur pada daerah yang beriklim tropis. Jeruk nipis memiliki tinggi 

sekitar 150-350 cm dan buah yang berkulit tipis serta bunga berwarna putih. 

Tanaman ini memiliki kandungan garam 10% dan dapat tumbuh subur pada tanah 

yang kemiringannya sekitar 30º (Prastiwi dan Ferdiansyah, 2014).  Jeruk nipis 

tidak mengenal musim dan dapat ditanam dimana saja baik pada dataran tinggi 

maupun pada dataran rendah, sehingga jeruk nipis mudah diperoleh (Huda, 2018). 

 

2.4.1 Klasifikasi dan Karakteristik Fisik Tanaman Jeruk Nipis  

 Menurut Armanda (2009), adapun taksonomi dari jeruk nipis yaitu sebagai 

berikut: 

Kerajaan   : Plantae 

Divisi  : Tracheophyta 

Subdivisi   : Spermatophyta 

Kelas   : Magnoliopsida 

Ordo    : Rutales 
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Famili   : Rutaceae 

Genus  : Citrus 

Spesies   : Citrus Aurantifolia Swingle 

      

Gambar 5. Tanaman Jeruk Nipis (Citrus Aurantifolia) (Armanda, 2009). 

 

 Morfologi tanaman jeruk nipis pada gambar 3 adalah memiliki pohon yang 

berukuran kecil, buah berbentuk sedikit bulat dan menguncup di bagian ujung, 

dengan diameter 3-6 cm. Selain itu, jeruk nipis memiliki kulit yang cukup tebal, 

memiliki aroma khas aromatik, kulit memiliki rasa pahit dan kesat. Buah muda 

berwarna hijau dan ketika sudah tua buah akan semakin berwarna hijau atau 

kekuningan. Buah jeruk memiliki rasa asam. Biji jeruk nipis berwarna putih 

kehijauan berbentuk pipih (Huda, 2018). 

 Tanaman jeruk nipis juga memiliki daun yang berwarna hijau tua dan 

terkesan tebal dengan tangkai daun ke arah ujung kadang-kadang bersayap sedikit, 

sayap beringgit melekuk ke dalam dengan panjang 0,5 – 2,5 cm. Daun jeruk nipis 

jika diremas akan mengeluarkan aroma harum. Tulang daunnya berbentuk 

menyirip beraturan. Helaian daun bulat telur memanjang dengan pangkal bulat 

dan ujung tumpul melekuk kedalam sedikit, tepi beringgit dan panjangnya antara 

2,5-9 cm, diameter bunga sekitar 1,5-2,5 cm. Daun mahkota dari luar berwarna 

putih kuning (Liana, 2017). 
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2.4.2 Kandungan Senyawa dan Manfaat Jeruk Nipis (Citrus Aurantifolia) 

2.4.2.1 Kandungan senyawa tanaman jeruk nipis 

 Jeruk nipis merupakan tanaman yang memiliki beberapa kandungan 

senyawa organik, seperti vitamin, protein, asam amino, steroid, alkaloid, 

polifenol, saponin, sitronella (minyak atsiri). Senyawa yang khas adalah senyawa 

golongan terpenoid yaitu senyawa limonoida (Huda, 2018). Selain itu, jeruk nipis 

juga mengandung unsur-unsur senyawa kimia lainnya seperti asam sitrat, 

glikosida, asam sitrun, kalsium, fosfor, besi belerang, dan vitamin C            

(Lauma dkk., 2015). 

 Tidak hanya buah jeruk nipis saja yang memiliki kandungan senyawa, 

tetapi daunnya pun juga memiliki banyak kandungan senyawa bioaktif, 

diantaranya alkaloid, flavonoid, terpenoid, saponin, tanin, steroid dan limonoida. 

Karena kandungan senyawa aktif yang terdapat pada daun jeruk nipis ini, 

sehingga daun jeruk nipis banyak digunakan sebagai obat tradisional. Pada daun 

jeruk nipis kandungan khasnya adalah limonoida (Widowati dkk., 2012) . 

 

2.4.2.2 Manfaat tanaman jeruk nipis 

 Salah satu manfaat dari tanaman ini, yaitu daunnya dapat digunakan 

sebagai obat demam karena memiliki kandungan flavonoid. Kandungan flavonoid 

ini juga dianggap mampu menghambat aktivitas enzim xantin oksidase dalam 

pembentukan asam urat. Selain itu, kandungan senyawa aktif lainnya yang 

terdapat pada daun jeruk nipis, dapat digunakan sebagai insektisida.  Hal ini 

karena senyawa-senyawa tersebut memiliki kemampuan untuk menghambat 

pertumbuhan bakteri dengan mekanisme hambatnya masing-masing. Senyawa 

fenol dan flavonoid pada daun jeruk nipis juga berfungsi sebagai antioksidan 
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(Widowati dkk., 2012; Fajarwati, 2013).  Daun jeruk nipis juga bermanfaat 

sebagai obat influenza dan malaria, dan infusa jeruk nipis dapat mengobati 

penyakit kuning (timbulnya warna kuning pada kulit dan bagian putih mata karena 

tingginya kadar pigmen empedu), sakit tenggorokan dan dapat meringankan sakit 

kepala.  Dalam bidang medis, jeruk nipis dimanfaatkan sebagai antipireutik, 

antiinflamasi, antibakteri dan diet (Globinmed, 2015). 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 


