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ABSTRACT

Tannins are one of the main compounds in plants with potential health benefits. Gallotannin is one
of the biologically active tannins groups produced by some medicinal plants. Gallotannins is a hydrolyzable
tannin compound biosynthesized through gallic acid, shikimic acid, and pentagalloylglucose pathways.
Gallotannins can be separated by cascade solvent extraction procedures, column chromatography, and
preparative HPLC. This review focuses on the discussion of biosynthesis and structure activity relationship
of tannins as antibacterial and anti-inflammatory. The structure-activity relationship (SAR) and biological
activity of gallotannins is caused by the molecular bonds between gallotannins and certain other compounds,
especially proteins, which make complex compounds, change physiological and morphological processes in
bacterial cells or tissues. The biological activities of gallotannin include anti-inflammatory, anticancer or
antitumour, antiviral, antioxidant, antibacterial, and antidiabetic. This review used the Preferred Reporting
Items for Systematic Review and Meta-Analyses (PRISMA) method approach in a short, concise, and clear
summary about tannins through various references.
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ABSTRAK

Tanin adalah salah satu senyawa utama dalam tumbuhan yang bermanfaat untuk kesehatan.
Gallotanin merupakan salah satu senyawa bioaktif termasuk dalam kelompok tanin yang diproduksi oleh
beberapa tumbuhan obat. Gallotanin merupakan bagian dari tanin terhidrolisis yang disintesis melalui jalur
asam shikimat, asam galat, dan pentagalloilglukosa. Gallotanin dapat diisolasi dengan ekstraksi pelarut
kaskade, kromatografi kolom dan metode HPLC preparatif. Review ini memfokuskan pada pembahasan
biosintesis dan hubungan struktur aktivitas senyawa gallotanin sebagai antibakteri dan anti-inflamasi.
Hubungan struktur aktivitas (SAR) dan aktivitas biologis gallotanin disebabkan oleh ikatan kimia antara
gallotanin terhadap beberapa senyawa atau gugus kimia lainnya, terutama ikatan dengan protein yang
membentuk senyawa kompleks dan perubahan fisiologis dalam proses-proses dalam sel atau jaringan
makhluk hidup. Aktivitas biologis dari gallotanin meliputi anti-inflamasi, antikanker atau antitumor,
antivirus, antioksidan, antibakteri, dan antidiabetes. Review ini menggunakan metode Preferred Reporting
Items for Systematic Review and Meta-Analyses (PRISMA) yang menghasilkan ringkasan materi tentang
tanin yang singkat, padat, dan jelas melalui berbagai referensi.
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1. PENDAHULUAN

Tumbuhan digunakan sebagai bahan
dasar utama dalam pengobatan tradisional
telah menjadi bagian kebudayaan kebanyakan
wilayah dan negara di dunia (Lee et al. 2000).
Menurut WHO (2013) sekitar 80% dari
populasi beberapa negara Asia dan Afrika
menggunakan obat herbal untuk kebutuhan
perawatan kesehatan primer. Pengobatan
modern menggunakan banyak senyawa yang
diturunkan dari tumbuhan sebagai bahan dasar
untuk obat farmasi atau medis (Lack dan
Rousseau 2016). Amerika Serikat
menggunakan sekitar 25% bahan dasar obat
berupa senyawa yang berasal tumbuhan
(WHO 2013). Tumbuhan mengandung
berbagai metabolit sekunder atau senyawa
aktif yang memiliki aktivitas farmakologis.
Metabolit sekunder merupakan senyawa aktif
yang tidak berperan secara langsung dalam
pertumbuhan, integrasi metabolisme dan
perkembangan tumbuhan (Stepp dan Moerman
2001). Metabolit sekunder telah banyak
digunakan  dalam  pengembangan  obat
alternatif berbahan dasar herbal (Harvey
2000).

Senyawa aktif atau metabolit sekunder
tumbuhan dibedakan menjadi empat kategori,
yaitu: fenol, terpenoid, alkaloid dan asam
amino non protein. Kilasifikasi tersebut
mengacu pada prekursor, struktur dasar, jalur
biosintesis serta keanekaragaman struktur
kimia, distribusi dan fungsinya. Gugus fenolik
dicirikan adanya cincin aromatik dengan satu
atau dua gugus hidroksil. Gugus fenol tersusun
dari ribuan senyawa, antara lain flavonoid,
asam fenolat, fenilpropana, pigmen kuinon,
antosianin, lignin, melanin, dan tanin.
Senyawa tersebut banyak terdapat pada
berbagai jenis tumbuhan (Kumar dan Mina
2013).

Tanin adalah senyawa kimia yang
diklasifikasikan sebagai senyawa polifenol
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(Ghamba et al. 2014). Tanin memiliki
kemampuan dalam mengendapkan protein,
karena tanin dan molekul protein mengandung
banyak gugus ikatan fungsional yang kuat,
yang menimbulkan ikatan silang yang besar
dan kompleks, vyaitu protein-tanin. Berat
molekul tanin sekitar 0,5-20 KD. Tanin secara
alami dapat larut dalam air dan memberi
warna Yyang bervariasi dari terang sampai
merah tua atau cokelat, karena setiap turunan
tanin  mempunyai warna yang berbeda,
tergantung sumbernya (Ahadi et al. 2015).

Tanin mengikat karbohidrat dengan
membentuk jembatan oksigen, sehingga tanin
dapat dihidrolisis menggunakan asam sulfat
atau asam Kklorida. Gallotanin merupakan
senyawa gabungan dari karbohidrat dengan
asam galat (Gambar 1a) (Firdausi et al. 2013).
Gallotanin  memiliki bobot molekul sekitar
1.000-1.500 Da, sedangkan ellagitanin
memiliki bobot molekul sekitar 1000-3.000
Da. Ester asam hexahydroxydiphenic (HHDP)
disebut sebagai senyawa ellagitanin sederhana.
Senyawa ester asam hexahydroxydiphenic
dapat dihidrolisis menjadi asam elagat saat
dilarutkan dalam air. Asam elagat adalah
produk sampingan yang terbentuk selama
hidrolisis ester asam hexahydroxydiphenic
(Gambar 1b) (Okuda dan Ito 2011, McCreath
dan Delgoda 2016).

Tanin kompleks merupakan unit katekin
terikat secara glikosidik ke gallotanin atau
ellagitanin, epigallocatechin gallate (EGCG)
dan epicatechin gallate (ECG) termasuk dalam
tanin kompleks (strc) (Arapitasas 2012). Tanin
terkondensasi atau proantosianidin adalah
polimer dari flavonoid yang dihubungkan
melalui Cg dan C,. Proantosianidin dapat
terkondensasi membentuk asam Klorida,
namun tidak dapat dihidrolisis. Tanin
terkondensasi biasanya tersusun dari polimer
flavonoid yang merupakan senyawa fenolik.
Kehadiran gugus fenolik dapat menyebabkan



Curr. Biochem. 2021. 8 (1): 1-16

tanin terkondensasi dengan formaldehida.
Tanin terkondensasi memiliki reaktivitas
tinggi terhadap formaldehida serta dapat
membentuk  produk  kondensasi.  Tanin
terkondensasi adalah senyawa tak berwarna
yang ditemukan pada semua tumbuhan,
terutama tumbuhan berkayu dan paku-pakuan

Gallotannins

(a)

Complex tannine

(c)

(Gambar 1d) (McCreath dan Delgoda 2016).
Dengan demikian, fokus penelitian saat ini
terkait pengkajian biosintesis, pengembangan
dan pemanfaatan hubungan struktur aktivitas

gallotanin sebagai antibakteri dan
antiinflamasi.
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Gambar 1 Struktur tanin dan turunannya; (a) Struktur gallotanin (tanin terhidrolisis); (b) Struktur
ellagitanin (tanin terhidrolisis); (c) Struktur tanin kompleks (turunan tanin terkondensasi); (d)
Struktur tanin terkondensasi (McCreath dan Delgoda 2016)

2. METODOLOGI

Review ini merupakan rangkuman atau
kajian sistematis yang disusun menggunakan
metode Preferred Reporting Items for
Systematic  Review and Meta-Analyses
(PRISMA) vyang menghasilkan ringkasan
materi tentang tanin yang singkat, padat, dan
jelas melalui berbagai referensi. Proses
tinjauan sistematis meliputi beberapa langkah,
yaitu 1) penyusunan latar belakang dan tujuan,
2) pertanyaan penelitian, 3) pengambilan
dokumen, 4)  kriteria  pemilihan, 5)
penyaringan aktual, 6) quality checklist, 6)

strategi ekstraksi data, 7) data strategi yang
komprehensif.

3. PEMBAHASAN
Biosintesis Gallotanin

Metabolit sekunder tanin pada tumbuhan
memiliki kemampuan dalam mengikat dan
mengendapkan protein. Secara struktural tanin
digolongkan menjadi dua kelompok utama
yaitu  tanin  terkondensasi dan  tanin
terhidrolisis. Tanin terhidrolisis diklasifikasi
menjadi dua kelompok yaitu gallotanin dan
ellagitanin yang keduanya dicirikan dengan
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ester asam galat dan glukosa sebagai penyusun
primernya (Khanbabaee dan van Ree 2001).
Reaksi spesifik dalam biosintesis senyawa
gallotanin tertentu bervariasi tergantung jenis
tumbuhan dan kandungan senyawanya. Oleh
karena itu, penelitian biosintesis tanin dan
tururannya selalu mengalami perkembangan.
Jalur  biosintesis gallotanin  dibagi
menjadi tiga tahap reaksi pembentukan.
Pertama, biosintesis asam galat, struktur
penyusun utama gallotanin. Proses biosintesis
asam galat terjadi melalui jalur shikimat yang
membentuk reaksi dua arah. Arah pertama,
melalui pembentukan L-fenilalanin (4) Pada
Gambar 2, yang diperantarai oleh arogenat
(3) pada Gambar 2. Pembentukan asam kafeat
(5) pada Gambar 2, dari prekusor L-fenilalanin
dapat dihambat oleh enzim L-2-aminooxy-3-
phenylpropionic acid (L-AOPP). Asam kafeat
akan membentuk asam trihydroxycinnamic (7)
pada Gambar 2, sehingga terbentuk asam galat

(1) melalui (jalur a, Gambar 2). Pembentukan
asam galat melalui jalur a dengan prekursor
asam trihydroxycinnamic (7) Gambar 2 tidak
pernah ditemukan di alam, sehingga jalur a
dianggap sebagai asam yang hilang atau
missing acid. Variasi jalur pembentukan asam
galat arah pertama terdapat melalui langkah
degradasi rantai samping pada asam kafeat (5)
Gambar 2 membentuk asam galat dengan
senyawa perantara prokatekuat (6) (Jalur b,
Gambar 2). Pembentukan asam galat dengan
prekursor katekuat tidak pernah dilakukan
pengamatan lebih lanjut. Arah kedua,
pembentukan asam galat (1) dari asam 3-
dehidroksikimat (8) yang dapat diubah dengan
cara kimia oksidasi ringan (misalnya Cu®")
atau asam protekuat dengan memanaskan HCI,
serta 3-dehidroshikimat (8) terbentuknya asam
galat melalui proses hidrogenasi pada atom Cs;
(1) (Gambar 2) (Hemingway dan Laks 1992).
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Gambar 2 Jalur pembentukan asam galat (Hemingway dan Laks 1992)
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Gambar 4 Proses galloilasi pembentukan 1,2,3,4,6-pentagalloilglukosa (Hemingway dan Laks 1992)

Tahap kedua yakni biosintesis atau
pembentukan pentagalloilglukosa dimulai dari
reaksi uridin-5-difosfat glukosa (UDO-Glc)
dengan asam galat yang kemudian membentuk
B-glukogallin (Gambar 3). Penggantian atom
hidrogen (H) pada 4 gugus hidroksil dengan 4
gugus galloil pada B-glukogallin yang disebut
dengan reaksi galloilasi. Reaksi galloilasi
dimulai dari gugus hidroksil ke-1, ke-6, ke-2,
ke-3, dan yang terakhir ke-4. Reaksi galloilasi
akan membentuk 1,2,3,4,6-pentagalloilglukosa
dengan bantuan enzim galloiltransferase
(Gambar 4) (Hemingway dan Laks 1992).

Tahap ketiga merupakan pembentukan
langsung menuju senyawa golongan gallotanin
dengan galloilasi struktur dari 1,2,3,4,6-
pentagalloilglukosa, membentuk karakteristik
ikatan meta depsida antara gugus galat yang
menghasilkan heksa, hepta, dan
oktagalloilglukosa. Gugus OH  fenolik
digunakan dalam  menghubungkan dua
molekul galat berbeda dengan karakterisasi

alifatik dari gugus poliol OH dalam inti
molekul.  B-glukogallin  bertindak sebagai
donor asil dalam berbagai reaksi pembentukan
gallotanin (Gambar 5) (Hemingway dan Laks
1992; McCreath dan Delgoda 2016).

Hubungan Struktur Aktivitas

Hubungan struktur aktivitas atau SAR
adalah hubungan antara struktur kimiawi suatu
molekul dan aktivitas biologinya. Analisis
SAR memungkinkan penentuan kelompok
kimia yang bertanggung jawab untuk
memberikan efek biologis target organisme.
Sifat struktural gallotanin  berkontribusi
terhadap  aktivitas biologinya, terutama
gallotanin memiliki aktivitas dalam
menghambat perkembangan bakteri Gram
positif dan Gram negatif (Boakye et al. 2016).
Gallotanin yang memiliki banyak hidroksil
fenolik bertindak sebagai pengaktivasi cincin
dan donor elektron. Substituen pendonor
elektron  dapat meningkatkan  aktivitas
antibakteri dan aktivitas biologis lainnya
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seperti antioksidan (Aini et al. 2007).
Keberadaan OH akan memengaruhi proses
hidroksilasi dalam mengubah senyawa larut
lemak lipofilik menjadi senyawa larut air atau
hidrofilik sehingga gugus hidroksil akan
mengganggu partisi  senyawa ke dalam
membran biologis (Wang et al. 2018).
Keberadaan gugus dihidroksi fenil
dapat memengaruhi ketersedian besi pada
lingkungan yang digunakan organisme lain
dalam pertumbuhan dan perkembangan.
Gugus dihidroksifenil dapat mengikat paling
sedikit tiga ion besi tergantung jenis
gallotaninnya, pengikatan besi menyebabkan
terbentuknya  endapan  besi  sehingga
ketersediaan besi terhadap organisme akan
berkurang. Efek antibakteri gallotanin lebih
tinggi dari ellagitanin di pengaruhi keberadaan
gugus galloil pada senyawa gallotanin dalam
aktivitas antibakteri. Gugus galloil memiliki

kemampuan dalam mengikat dan
mengendapkan besi melalui proses galloilisasi
sehingga besi tidak tersedia pada lingkungan
yang digunakan sebagai zat penting
pertumbuhan bakteri (Farha 2020).

Gugus galloil bebas merupakan faktor
paling penting bagi gallotanin terhadap
aktivitas  biologisnya terutama  sebagai
antibakteri (Shimozu et al. 2017). Keberadaan
2,6-Tri-O-galloyl-p-D-glucopyranose pada
gallotanin akan meningkatkan kemampuannya
dalam mengelat ion besi dan meningkatkan
derajat galloilisasi pada aktivitasnya (Bag et
al. 2013). Kelompok galloil memiliki
kemampuan dalam pengikatan protein dan
inaktivasi enzim sehingga menyebabkan
gangguan metabolisme, perubahan morfologi,
aglutinasi, dan lisis pada bakteri (Gambar 6)
(Firdausi et al. 2013; Dong et al. 2018).

Galiotannins

Gambar 5 Pembentukan larengsung senyawa golongan gallotanin (McCreath dan Delgoda 2016)
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Aktivitas Biologi Gallotanin Respons ini  dapat menekan
Aktivitas biologi gallotanin mengacu inflamasi  dan  memodulasi  peradangan
pada ikatan antara gallotanin dengan protein vaskular yang terlibat pada tahap awal
yang membentuk tanin-protein, senyawa aterosklerosis (Lee et al. 2006). Aktivitas anti-
molekul tinggi, senyawa inflamasi  dari  4-O-methyl-gallic

sederhana, dan ion logam berat pada struktur
(Hemingway dan Laks 1992). lkatan protein-
tanin membentuk kompleks senyawa yang
menyebabkan perubahan morfologi dan
fisiologis, aglutinasi, dan sitolisis terhadap sel
atau jaringan mahluk hidup. Penelitian selalu
mengalami perkembangan untuk
mengeksplorasi senyawa dan aktivitas biologi
gallotanin. Aktivitas biologi gallotanin antara
lain sebagai antimikrobia, antihipertensi,
antivirus, antiinflamasi, antioksidan, dan
antikanker/tumor.

Anti-inflamasi

Tabel 1. Senyawa gallotanin 4-O-metil
asam galat (4MeGA) memiliki kemampuan
dalam mengurangi adhesi leukosit yang
diinduksi oleh faktor nekrosis tumor alfa
(TNF-a) terhadap Human umbilical vein
endothelial cells (HUVECs), yang berkaitan
dengan penurunan molekul adhesi molekul
adesi intraselular-1 (ICAM-1) dan ekspresi
molekul adesi sel vaskular-1 (VCAM-1).

(4MeGA) menunjukkan adanya pengurangan
pelepasan sitokin proinflamasi, prostaglandin
E2 (PGE2), NO, serta penghambatan ekspresi
gen Cyclooxygenase-2 (COX-2) dan inducible
Nitric Oxide Synthase (iNOS). Gallotanin 4-O-
methyl-gallic acid (4MeGA) memberikan efek
terutama pada penekanan atau inaktivasi
Nuclear factor kappa B (NF-xB) yang
merupakan faktor transkripsi yang berperan
dalam respons seluler terhadap rangsangan
seperti stres, logam berat, iradiasi ultraviolet,
radikal bebas, LDL yang teroksidasi, sitokina,
dan bakteri atau virus (antigen) (Kiss dan
Piwowarski 2018).

Gugus 1,2,3,4,6- penta-O-galloyl--D-
glucose (PGG) merupakan struktur penyusun
dasar gallotanin, memiliki aktivitas biologis
dalam mengurangi pelepasan tumor necrosis
factor alpha (TNF-a), monocyte
chemoattractant protein-1 (MCP-1/CCL2),
Interleukin-6 (IL-6), dan interleukin 8 (IL-8)
dengan melakukan inaktivasi Nuclear factor
kappa B (NF-xB). 1,2,3,4,6-penta-O-galloyl--
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D-glucose dalam konsentrasi rendah (0.2-1.0
p1M) dapat menghambat proses oksidatif yang
disebabkan oleh stimulasi neutrofil (Kiss et al.
2010), dalam konsentrasi (0,8 pg/ml, 4 pg/ml,
dan 20 pg/ml, 1,2,3,4,6-penta-O-galloyl-$-D-
glucose dapat menghambat prostaglandin
(PGE-2) sebesar 35, 41, dan 68% (Lee et al.
2003).

PGG dapat menginduksi ekspresi
scavenger receptor-Bl (SR-BI) dan ATP-
binding cassette (ABC), transporter Al
(ABCAL) memediasi transport kolesterol pada

makrofag J774 dan THP-1, dan dapat
mempengaruhi ekspresi down-regulated ox-
LDL dari SR-BI dan ABCAL. PGG memiliki
aktivitas dalam downregulated ox-LDL
pengeluaran kolesterol dari kolesterol yang
dimuat makrofag (zZhao et al. 2015). PGG
dapat menstimulasi transpor glukosa dalam
adiposit dan menghambat diferensiasi adiposit
dengan potensialnya efek menguntungkan
pada diabetes dan sindrom metabolik (Mohan
etal. 2013).

Tabel 1. Aktivitas gallotanin sebagai anti inflamasi (Kiss dan Piwowarski 2018)

Compound TNF« COX-2 | IL46 IL-8 | IL-1f | iNOS/NO | NFsB ICAM-1 | VCAM-1
1,23 4,6 penta-O-galloyl-f-D-glucoss +H+ +H+ ++H +H+ | H+ +HH ++ + +H
1234 tera-C-gallovl-f-D-allopyranose +H+ n.d. b+ nd |+ +HH+ +++ n.d. n.d.
3-02-galloyl-quime acid nd - nd n.d nd. n.d.
1-(-galloyl-glucose n.d. nd n.d nid. n.d.
galhe acud +H+ - ++ nd n.d. +/- ++H +H +H
4-{-methylgalc acid + + n.d nd +H ++H+H+ + + +H
Pemanfaatan anti-inflamasi dari antivirulensi dari gallotanin serta mekanisme
senyawa golongan tanin seperti  4,6-di-O- aksi  potensial.  Sifat antibakteri  dari
galloyl-glucose,  1,3,6-tri-O-galloyl-glucose, nanopartikel yang mengandung tanin /

3,6-di-O-galloyl-glucose, 1,2,6-tri-O-galloyl-
glucose, 1,2,3,6-tetra-O-galloylglucose, 3,4,6-
tri-O-galloyl-glucose, 1,2,4,6-tetra-O-

galloylglucose, dan 1,2,3,4,6-penta-O-
galloylglucose yang  diisolasi  dari
Arctostaphylos uvaursi  (daun bearberry)

menunjukkan penurunan kadar I1L-6 dan MCP-
1 dalam serum, meningkatkan glukosa darah,
kreatinin serum dan kadar protein urin,
penurunan ekspresi berlebih MCP-1, ICAM-1,

TGF-B1, IL-6, dan reseptor untuk produk
akhir glikasi lanjutan (RAGE) dalam sel
mesangial atau jaringan ginjal nefropati

diabetik tikus secara in vivo (He et al. 2014).

Anti bakteri

Gallotanin menunjukkan efek antibakteri yang
baik. Penelitian The Web of Science Core
Collection melaporkan efek antibakteri dan

hidrogel juga ditinjau. Mekanisme gallotanin
dalam menghambat aktivitas pertumbuhan
bakteri terbagi atas tiga. Pertama, mengkelat
ion besi. Zat besi merupakan bahan penting
untuk  pertumbuhan  bakteri, gallotanin
memiliki kemampuan dalam mengikat dan
melarutkan besi pada lingkungan sehingga
tidak ada Kketersediaan ion Dbesi bagi
pertumbuhan bakteri. Proses pengelatan ion
besi dipengaruhi oleh keberadaan gugus o-
dihidroksifenol yang mengikat ion besi
sehingga membentuk endapan besi bersama
tanin. Menurut Chan et al. (2018) semua
senyawa tanin dan turunan  memiliki
kemampuan dalam menghambat bakteri
patogen dengan memengaruhi keberadaan ion
besi tergantung jenis senyawa tanin.
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Tabel 2 Aktivitas anti inflamasi dari senyawa golongan gallotanin

Tanaman Obat

(Medicinal plants) Nama Senyawa Aktivitas anti-inflamasi Referensi

Hamamelis okta-O-galloilglukosa in vivo: (Duckstein  dan
virginiana undeka-O-galloilglukosa Penghambatan fase kronis dari ~ Stintzing  2011;
(daun) nona-O-galloilglukosa edema alas Kaki tikus yang Duwiejua et al.

Quercus infectoria

Rhus chinensis
gall
(Galla chinensis)

hepta-O-galloilglukosa
deka-O-galloilglukosa
heksa-O-galloilglukosa

1,2,6-tri-O-galloilglukosa
penta-O- galloilglukosa
okta-O-galloilglukosa
nona-O-galloilglukosa
hepta-O-galloilglukosa
heksa-O-galloilglukosa
1,2,3,6-tetra-O-
galloilglukosa

di-O-galloilglukosa
1,2,3,4,6-penta-O-
galloylglucose
tri-O-galloilglukosa
tetra-O-galloilglukosa
penta-O- galloilglukosa
okta-O-galloilglukosa
nona-0-galloilglukosa
hepta-O-galloilglukosa
heksa-O-galloilglukosa
tri-deka- dan tetra-deka

galloilglukosa

diinduksi karagenan

in vitro:

1. Menghambat produksi
PGE2 dan nitrit oksida
(NO) di makrofag
peritoneal  tikus  yang
distimulasi LPS.

2. Menghambat degranulasi

dirangsang fMLP dalam
neutrofil.

in vivo:

Pemberian oral menghambat
karagenan, histamin, serotonin
dan (PGE2) paw oedema, dan
menghambat peradangan
telinga yang diinduksi PMA

in vitro:

Aktivitas antioksidan pada
radikal bebas (DPPH, FRAP,
sistem asam linoleat [3-
karoten, dan radikal hidroksil)

in vivo:

Penghambatan perekrutan
inflamasi sel ke paru-paru,
menekan TNF-a, IL-6 dan

tingkat ekspresi mMRNA MCP-
1 di jaringan paru-paru
sebagai respons inflamasi paru
dalam asap rokok (Cigarette
Smoke) pada tikus model yang
terpapar

1994)

Kiss dan
Piwowarski

2018)

Lee et al. 2015;
Tian et al. 2009z;
Tian et al. 2009b;
Kiss dan
Piwowarski
2018)
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Lanjutan Tabel 2 ...

Paeonia 3,6-di-O- galloilglukosa in vitro: He et al. 2014; Kong
suffruticosa 3,4,6-tri-O- galloilglukosa 1. Penghambatan IgE- et al. 2014; Kee et al.
(Korteks mutan) 1,2,6-tri-O- galloilglukosa dimediasi DNP-BSA 2015, Zhang et al.
Paeonia lactiflora  4,6-di-O- galloilglukosa diinduksi B- 2014; Jiang et al
(Radix Paeoniae 1,2,3,6-tetra-O- hexosaminadase dan f ) )
alba) galloilglukosa pelepasan TNF-o melalui 2911 Kiss  dan

1,2,4,6-tetra-O- inaktivasi NF-xB, p38, Piwowarski — 2018;

galloilglukosa Akt, dan ERK, di RBL- Hongetal. 2010

1,2,3,4,6-penta-O- 2H3 sel (sel mast)

galloilglukosa 2. Menekan pelepasan

1,3,6-tri-O-galloilglukosa histamin dari peritoneal

tikus sel mast
3. Menurunkan ekspresi

TNF-a dan IL-6 dalam sel
HMC-1 yang distimulasi
PMA- dan A23187

4. Efek penghambatan pada
aktivitas cAMP-PDE, pada
produksi O2-dan pelepasan
elastase dari neutrofil.

in vivo:

1. Penurunan kadar IL-6 dan
MCP-1  dalam  serum,
meningkatkan glukosa
darah, kreatinin serum dan
kadar protein urin,
penurunan ekspresi
berlebih IL-6, TGF-BI,
MCP-1, ICAM-1 dan
reseptor untuk produk

akhir

2. Menghambat peradangan
artritis lokal yang
diinduksi secara
eksperimental (derajat
pembengkakan, kapiler
permeabilitas) dalam
model tikus

3. Menghambat reaksi

anafilaksis  kulit  pasif
manusia: menggabungkan
pengobatan kapsul paeony
dengan citirizine
menunjukkan efek kuratif
pada urtikaria  Kkronis,

dengan tingkat
kekambuhan rendah dan
tanpa reaksi yang
merugikan

10
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Lanjutan Tabel 2 ...

Euphorbia jolkinii, 3-O-galloil-asam kuinat
Euphorbia 1,3,6-tri-O-galloilalosa
fisheriana, 1,2,3-tri-O-galloilglukosa
Euphorbia lunulata 2-O-galloilglukosa
1-O-galloilglukosa
1,3,4,6-tetra-O-
galloilglukosa
1,3,6-tri-O-galloilglukosa
1,2,3,4,6-penta-O-
galloilglukosa
1,2,6-tri-O-galloilallosa

Galloil-asam kuinat
tri-O-galloilglukosa
penta-O-galloilglukosa
galloil-asam shikimat

Arctostaphylos
uvaursi
(daun bearberry)

di-O-galloilglukosa
tetra-O-galloilglukosa
1,2,3,4,6- penta-O- P. aeruginosa
galloyl-g-D-
glucose S. aureus, MRSA

B. subtilis

Anaerococcus sp. A20,
Corynebacterium xerosis,
S. aureus, S. epidermidis,
Propionibacteria acnes
H. pylori

S. aureus, MRSA

in vitro:
Penghambatan akumulasi TG 2018
dalam adiposit Sel 3T3-L1 dan

NO produksi di lini sel

makrofag aktif LPS dan IFN-y

RAW 264,7

in vitro:
Menghambat produksi NO
pada stimulus LPS makrofag

256-512 pg/mL

Kiss dan Piwowarski

Panusa et al. 2015;
Vranjes et al. 2016

in vivo:

Menginduksi kapasitas

antioksidan pada ginjal mencit

setelah oral extract

pretreatment

0.056 mM Bobrowska et al.

2018
Burapadaja dan
Bunchoo 1995

Kedua, penghambatan sintesis dinding
sel. Dinding peptidoglikan bakteri terdiri atas
kopolimer linear dari N-asetil-glukosamin
(GIcNAc) dan asam  N-asetilmuramat
(Mur2Ac) vyang berikatan glikosida pada
Bl—4 serta memiliki ikatan silang (cross
linking) terhadap peptida yang menempel pada
asam N-Asetilmuramat (Mur2Ac) (Nelson dan
Cox 2017). Enzim MurA mengkatalisis proses
biosintesis atau pembentukan peptidoglikan
dinding sel bakteri dengan mengkondensasi

0.2-3.30 g/L Engels et al. 2011
4-500 mg/L Fujii et al. 2014
12.5 pg/mL Funatogawa et al.

2004

0.13-0.16 mg/mL Jiamboonsri et al.

2011
fosfoenolpiruvat  (PEP)  dan UDP-N
asetilglukosamin ~ (UDP-Glc-Nac) menjadi
UDP-GIcNAc-enolpiruvat.

Mekanisme  antibakteri  gallotanin

melalui aktivitas reaksi terhadap membran sel,
inaktivasi biokatalisator atau enzim, dan
inaktivasi fungsi materi genetik. Gallotanin
dapat menghambat aktivitas enzim UDP-N-
acetylglucosamine enolpyruvyl transferase
(MurA). Sintesis dinding sel pada bakteri yang
terhambat menyebabkan aglutinisasi,

11
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perubahan morfologi, autolisis, dan sitolisis
pada bakteri akibat ketidakseimbangan
tekanan osmotik, diikuti pengaktifan enzim
hidrolase (Dong et al. 2018).

Ketiga, Gangguan membran sel.
Gallotanin dapat berinteraksi dengan membran
sel bakteri dalam memediasi efek antibakteri
dengan cara memengaruhi potensi membran
atau meningkatkan permeabilitas membran
(Funatogawa et al. 2004; Trentin et al. 2013).
Senyawa gallotanin yaitu heksa dan hepta-
galloylglucopyranoses memiliki kemampuan
dalam menghambat S. Typhimurium dan B.
cereus dengan berinteraksi melalui ikatan
hidrogen dengan protein membran bakteri,
menyebabkan perubahan permeabilitas

Tabel 3. Gallotanin sebagai anti bakteri

membran sel diikuti oleh autolisis atau
kematian bakteri (Tian et al. 2009b). Beberapa
senyawa gallantonin  sebagai antibakteri
ditunjukkan dalam Tabel 3.

Senyawa tanin dapat menghambat
proses pertumbuhan bakteri. Setiawan et al.
(2019) menyatakan bahwa tanin mampu
menghambat terjadinya akibat infeksi dari
aktivitas  bakteri dan  jamur, dengan
mempengaruhi konversi asam laktat menjadi
asam asetat, asam butirat atau etanol.
Penurunan konversi asam laktat disebabkan
oleh bakteri Clostridium sp. jenis bakteri
pembusuk yang jumlahnya berkurang, yang
ditandai dengan berkurangnya kandungan
asam butirat dalam silase.

Gallotanin Bakteri MIC Referensi

Staphylococcus aureus 100 mg/L Akiyama et al. 2001
Streptococcus mutans, Streptococcus 15-31.3 Yoshioka et al. 2005
sobrinus ATTC 33478 pg/mL
S. aureus, Alcaligenes faecalis, Chung et al. 1993
Enterobacter aerogenes, Escherichia coli,
Klebsiella pneumoniae, Listeria
monocytogenes, Proteus vulgaris, 5 mg/mL
Pseudomonas fluorescens, Salmonella

Asam Tanat enteritidis, Salmonella paratyphi, Shigella

flexneri, Streptococcus faecalis,
Streptococcus pyogenes, Yersinia

enterocolitica

Bacteroides fragilis, Clostridium
clostridiiforme, Clostridium perfringens,
Clostridium paraputrificum, E. coli,

Chung et al. 1998

100-1000 pg/
mL

Enterobacter cloacae, Salmonella

enterica Typhimurium

MRSA, S. aureus

40-160 ug/ml. Dong et al. 2018

B. subtilis, Bacillus amyloliquefaciens, L.

Engels et al. 2011

Hexa-O-galloylglucose = monocytogenes, S. aureus, S. warneri, E.  0.1-3.30 g/L
coli
B. subtilis, B. amyloliquefaciens, S. Kim et al. 2016
warneri, L. monocytogenes, S. aureus, L.
Hepta-O-galloylglucose lactis, L. plantarum, E. faecalis, E.coli, P.  0.1-1.70 g/L
fluorescens, C. jejuni, Enterotoxigenic
E.coli, S. Typhimurium
1,3,6-Tri-O-galloyl-S- 460-1.02 x Burapadaja dan
D-glucopyranose S. aureus, MRSA 103 pg/mL Bunchoo 1995
1,2,6-Tri-O-galloyl-$- Multidrug-resistant E. coli, P. aeruginosa, 12.1-67 Bag et al. 2013
D-glucopyranose K. pneumoniae, S. aureus pg/mL
1,2,3,6-Tetra-O-galloyl- H. pylori, B. Subtilis 8-50 pg/mL Zhang et al. 2013

S-Dglucopyranose

12
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Diperoleh kesimpulan bahwa
Gallotanin termasuk ke dalam kelompok tanin
terhidrolisis yang dibentuk melalui jalur asam
shikimat, asam galat, dan pentagalloilglukosa.
Gallotanin dapat diisolasi dengan ekstraksi
pelarut kaskade, kromatografi kolom dan
metode HPLC preparatif. Hubungan struktur
aktivitas (SAR) dan aktivitas biologis
gallotanin disebabkan oleh ikatan kimia antara
gallotanin terhadap beberapa senyawa atau
gugus kimia lainnya, terutama ikatan dengan
protein yang membentuk senyawa kompleks
dan perubahan fisiologis dalam proses-proses
dalam sel atau jaringan makhluk hidup.
Beragam penelitian telah dilakukan untuk
mempelajari  aktivitas biologi  gallotanin,
namun diperkirakan masih banyak hal yang
belum terungkap. Aktivitas biologis dari
gallotanin meliputi anti-inflamasi, anti-kanker
atau anti-tumor, anti-virus, anti-oksidatif, anti-
bakteri, dan anti diabetes.
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