Jurnal Biologi Tropis

Original Research Paper

Potential of Marine Algae as Peripheral Neuropathy Therapy: An Article
Review

Najwa Widad'+, Lalu Dane Pemban Paerdoe', Ahmad Sa’bi Al Qindi', Arwinda Febri

Yulianti', Ilsa Hunaifi’

!Medical Education Study Program, Faculty of Medicine and Health Science, University of Mataram,
Mataram, Indonesia;

2Department of Neurology, Faculty of Medicine and Health Science, University of Mataram, Mataram,
Indonesia;

Article History

Received : June 19" 2025
Revised : June 24™ 2025
Accepted : August 24", 2025

Abstract: Peripheral neuropathy is a peripheral nerve disorders involving
sensory, motor, or mixed nerves. First-line therapies for peripheral neuropathy,
such as analgesics and SSRIs, often yield suboptimal therapeutic responses,
have side effects, and provide inadequate disease control. Therefore, there is a
need for adjuvant therapy utilizing bioactive compounds from natural sources,
one of which is marine algae. Marine algae contain various compounds that
have the potential to serve as safe and effective alternative adjuvant therapies
for peripheral neuropathy. The literature used was collected from the PubMed,
ScienceDirect, and Google Scholar databases with restrictions: publication
years from 2015 to 2025 and in either Indonesian or English. The review
indicated that several compounds found in marine algae, such as florotanins,
terpenoids, polysaccharides, peptide proteins, essential amino acids, and
omega-3 fatty acids, exhibited biological activities such as antioxidant, anti-
inflammatory, and neuroprotective effects. These compounds showed potential
as alternative adjuvant therapies for peripheral neuropathy. In conclusion, the
compounds in marine algae demonstrated various biological activities,
suggesting their potential for development as alternative adjuvant therapies for
peripheral neuropathy. Further research is needed to test their safety and
effectiveness before being applied in clinical practice.
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Pendahuluan Seiring waktu, gejala ini dapat menjalar ke

seluruh tangan atau kaki, dan disertai sensasi

Neuropati perifer adalah gangguan pada
saraf perifer yang dapat melibatkan saraf
sensorik, motorik, atau campuran, dengan
gejala yang biasanya lebih dominan di area
distal ekstremitas. Kondisi ini sering kali
simetris dan dapat ditemukan pada berbagai
penyakit, termasuk diabetes melitus. Gejala
seperti lemas, dan nyeri yang terasa seperti
ditusuk atau terbakar pada anggota tubuh, dapat
menjadi tanda dan gejala umum neuropati
perifer. Gejala awal neuropati perifer umumnya
berupa rasa kebas, kesemutan, atau sensasi geli
yang muncul di ujung jari tangan atau kaki.

This article is licensed under a Creative Commons Attribution 4.0

International License.

seperti terbakar, dingin, berdenyut, atau nyeri
tajam yang biasanya terasa lebih intens di malam
hari. Nyeri dapat bersifat terus-menerus atau
muncul secara berkala, namun sering kali terjadi
secara simetris di kedua sisi tubuh, misalnya di
kedua tangan atau kedua kaki. Beberapa bentuk
neuropati muncul secara mendadak, sementara
yang lain berkembang perlahan dalam rentang
waktu bertahun-tahun (Hutapea et al., 2016).
Walaupun obat analgesik dan SSRI
(Selective  Serotonin  Reuptake  Inhibitors)
merupakan terapi lini pertama untuk nyeri
neuropati dan telah banyak digunakan, respon
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terapinya seringkali tidak optimal. Efektivitasnya
hanya memberikan penurunan nyeri sekitar 30-
40% pada pasien. Keterbatasan lainnya seperti
efek samping dan pengendalian penyakit yang
tidak memadai (Davari et al., 2020; Putra et al.,
2018; Wijaya, 2021). Hal ini mendorong
pencarian terapi adjuvan yang memiliki potensi
melengkapi terapi konvensional serta efek
samping lebih minimal dengan memanfaatkan
senyawa bioaktif dari bahan alam. Salah satu
sumber dari bahan alam yang memiliki potensial
adalah marine algae (Pereira & Valado, 2023).
Marine algae mudah didapat serta tumbuh
dengan baik di perairan Indonesia. Marine algae
di Indonesia memiliki keanekaragaman spesies
biodiversitas yang tinggi (Erniati et al., 2024;
Septiady et al., 2023). Kandungan marine algae
yang kaya akan senyawa bioaktif seperti
florotanin, terpenoid, polisakarida, peptida
bioaktif, asam lemak omega-3 dan lain-lain
memiliki berbagai fungsi sebagai antioksidan,
antiinflamasi, antitumor, antidiabetik,
antimikroba, antikoagulan, imunomodulatori,
dan neuroprotektif yang berpotensi sebagai
alternatif terapi adjuvan untuk neuropati perifer
yang aman dan efektif (Barbalace et al., 2019;
Ghallab et al., 2024; Pereira & Valado, 2023).

Bahan dan Metode

Tinjauan pustaka  disusun  dengan
mengumpulkan hasil penelitian yang
terpublikasi, mengkurasi secara manual oleh tim
penulis, serta memadukan seluruh informasi
menjadi  komprehensif. Pencarian literatur
dilakukan utamanya pada domain PubMed,
ScienceDirect, dan Google Scholar. Rumusan
masalah utama yang digunakan yakni
“Bagaimana potensi marine algae sebagai terapi
neuropati perifer?” Seluruh tipe artikel diinklusi
dengan retriksi tahun publikasi 2015-2025.
Bahasa yang diinklusi terbatas pada artikel
berbahasa Indonesia dan Inggris. Tinjauan
pustaka ini hanya mencakup informasi yang
bersifat pro terhadap konsep dasar yakni “Marine
algae memiliki potensi sebagai terapi neuropati
perifer.” Tiap referensi yang digunakan
dicantumkan pada bagian daftar pustaka.

Hasil dan Pembahasan

Neuropati Perifer
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Neuropati perifer adalah gangguan pada
saraf perifer yang dapat melibatkan saraf
sensorik, motorik, atau campuran, dengan gejala
yang biasanya lebih dominan di area distal
ekstremitas. Neuropati perifer mencakup
gangguan sel dan serabut saraf perifer, yang
bermanifestasi sekunder akibat berbagai macam
patologi. Ini termasuk saraf kranial, akar saraf
tulang belakang dan ganglia, batang saraf dan
divisinya, dan saraf sistem saraf otonom
(Hutapea et al., 2016).

Etiologi
1. Diabetes
Neuropati diabetik merupakan salah satu

penyebab tersering, terutama pada pasien
diabetes yang tidak terkontrol.  Seiring
berjalannya waktu, setidaknya 50% penderita
diabetes  mengalami  neuropati  diabetik.
Pengendalian glukosa secara efektif
menghentikan perkembangan neuropati diabetik
pada pasien diabetes melitus tipe 1, tetapi
efeknya lebih ringan pada mereka yang
menderita diabetes melitus tipe 2 (Feldman et al.,
2019).
2. Infeksi

Infeksi bakteri atau virus, seperti herpes
zoster, HIV, dan hepatitis C, juga dapat memicu
neuropati perifer. Infeksi HIV dikaitkan dengan
spektrum manifestasi sentral dan perifer, dengan
hingga 53% mengalami satu atau lebih temuan
neurologis dalam 12 minggu pertama setelah
diagnosis. Dengan diperkenalkannya terapi
antiretroviral kombinasi, penderita HIV dapat
hidup lebih lama, dan umumnya menghadapi
komplikasi neuromuskular kronis (Kaku &
Simpson, 2018).

3. Cedera

Kerusakan saraf dapat terjadi akibat cedera
traumatis atau kecelakaan. neuropati perifer
traumatis dapat diklasifikasikan menurut tingkat
kerusakan akson dan struktur pendukungnya.
Klasifikasi ini merupakan penentu hasil yang
signifikan dengan 3 tingkatan klasifikasi: (1)
neurapraxia, (2) axonotmesis, dan (3)
neurotmesis. Neurapraxia merupakan cedera
demielinasi primer yang memiliki prognosis
baik, karena sebagian besar pasien mengalami
pemulihan dalam waktu 2 hingga 3 bulan saat
remielinisasi terjadi dan blok konduksi teratasi.
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Pada axonotmesis, terjadi disrupsi akson dengan
setidaknya  pelestarian  sebagian  struktur
pendukung, seperti perineurium (fasikel di
sekitarnya) atau epineurium (penutup luar saraf).
Cedera axonotmesis memiliki prognosis yang
bervariasi, tergantung pada kemampuan akson
untuk tumbuh kembali. Pada neurotmesis, terjadi
gangguan total pada akson dan struktur
pendukung saraf dan kecil kemungkinan
pemulihan tanpa intervensi bedah (Robinson,
2018).

Patofisiologi

Inflamasi

Neuroinflamasi adalah kondisi kadar faktor
proinflamasi dan antiinflamasi dalam tubuh
meningkat secara drastis setelah terjadi cedera,
sementara mengaktifkan respons imun sehingga
mengakibatkan gejala-gejala seperti inflamasi
dan nyeri. Neuroinflamasi dapat dikategorikan
menjadi fase akut dan kronis. Fase akut,
inflamasi membantu dalam perbaikan saraf dan
fagositosis sel-sel yang tidak diinginkan
sehingga mencapai perlindungan, sedangkan
pada fase kronis, neuroinflamasi sangat mungkin
menyebabkan kerusakan neuron yang cedera.
Respon inflamasi mengaktifkan makrofag,
neutrofil, limfosit, dan membuat sel-sel ini
terakumulasi di  lokasi luka, sehingga
menyebabkan kematian neuron, jaringan parut
glia, degenerasi akson, dan lain-lain (Gu et al.,
2024).

Makrofag berperan dalam regenerasi akson
melalui fagositosis fragmen akson, disintegrasi
selubung mielin, dan sekresi sitokin dan faktor
pertumbuhan. Pada tahap awal cedera saraf,
makrofag M1 terutama mendominasi respons
pro-inflamasi dalam perkembangan
neuroinflamasi dan nyeri setelah PNI (peripheral
nerve injury) melalui ekspresi tinggi sitokin
proinflamasi, seperti faktor nekrosis tumor-a
(TNF-a), IL-1pB, dan interleukin (IL)-6. Setelah
itu makrofag M1 terpolarisasi menjadi makrofag
M2, yang biasanya dianggap bermanfaat untuk
perbaikan saraf setelah PNI, mengeluarkan lebih
banyak TGF-B dengan efek neuroprotektif dan
menghambat lingkungan mikro neuroinflamasi.
Namun, aktivasi migrasi makrofag tidak selalu
menguntungkan untuk perbaikan cedera saraf.
Migrasi makrofag infiltrasi berlebih berpotensi
menyebabkan lebih banyak faktor proinflamasi
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dilepaskan, sehingga merangsang lingkungan
mikro lokal dan menyebabkan kerusakan
jaringan lebih lanjut. Makrofag juga dapat
memperburuk NPP (neuropathic pain) dengan
melepaskan mediator proinflamasi yang memicu
nyeri (Gu et al., 2024).

Neutrofil, sebagai leukosit myeloid,
merupakan garis pertahanan pertama dari sistem
imun intrinsik dan mencakup 50-70% dari
semua leukosit yang bersirkulasi dalam tubuh.
Neutrofil melepaskan sitokin dan kemokin untuk
memulai respons imun adaptif. Faktor-faktor ini
dilepaskan ke ruang ekstraseluler atau melalui
eksosom. Neutrofil menghasilkan IL-1B dan
TNF-a yang mendorong produksi sitokin oleh
sel-sel lain untuk mengarahkan sel-sel imun ke
lokasi cedera. Neutrofil juga mengeluarkan
peptida neutrofil-1 (NP-1), anggota polipeptida
defensin yang merekrut monosit dan makrofag
(Gu et al., 2024). Limfosit T adalah sel imun
terakhir yang mencapai lokasi saraf yang cedera.
Limfosit T yaitu sel Thl (71 helper)
berkontribusi pada respons imun pada tahap
akhir cedera dengan memproduksi sitokin
proinflamasi  (misalnya, TNF-a, interferon-y)
yang mengaktifkan makrofag, neutrofil, dan sel
NK (natural killer) yang berdekatan (Gu et al.,
2024).

Sel Schwann dikategorikan menjadi dua
jenis berdasarkan produksi mielinnya: sel
Schwann bermielin (MSC) dan sel Schwann
tidak bermielin (NMSC). Fungsi sel Schwann ini
terutama untuk membentuk dan memelihara
selubung mielin, yang penting untuk propagasi
sinyal saraf yang efisien dan kualitas
pembentukan selubung mielin pada gilirannya
menentukan pemulihan fungsional setelah
regenerasi saraf. Setelah PNI, sel Schwann
terlepas dari akson dan mengalami perubahan
fenotipik. Perubahan ini mengaktitkan faktor
transkripsi seluler, gen, dan sinyal, yang
menyebabkan pelepasan faktor neurotropik (Wu
et al., 2025). Selain itu terjadi aktivasi respons
imun bawaan, termasuk peningkatan regulasi
sitokin seperti TNF-q, sitokin IL-1a, sitokin IL-
1B, dan protein kemoatraktan monosit -1. Respon
imun merekrut makrofag untuk membantu sel
Schwann dalam membersihkan sisa mielin yang
berlebih (Wei et al., 2024). Protein S100B yang
diekspresikan dalam sel Schwann saat terjadi
cedera perifer akut pada saraf yang dilepaskan
oleh sel Schwann pada saraf yang cedera,
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menstimulasi RAGE (the receptor for advanced
glycation end products) (Hussain et al., 2020).
RAGE berkontribusi terhadap neuroinflamasi
dengan meningkatkan faktor nuklir-xB (NF-«xB)
serta sitokin (Wang ef al., 2020).

Stres Oksidatif”

Oksigen sangat penting untuk fungsi
mitokondria dan pasokan energi. Peran oksigen
yang berbeda dalam regenerasi saraf perifer
berkisar dari pasokan energi, peradangan,
fagositosis, dan penghancuran sel oksidatif
dalam konteks cedera reperfusi hingga kaskade
pensinyalan redoks penting yang diperlukan
untuk pertumbuhan akson yang efektif.
Keseimbangan yang baik antara produksi spesies
oksigen reaktif dan aktivitas antioksidan menarik
garis antara regenerasi saraf fisiologis dan
patologis (André-Lévigne et al., 2024).

Stres oksidatif adalah jalur fisiologis dan
ketidakseimbangannya (peningkatan produksi
agen oksidan yang lebih besar daripada
kemampuan kapasitas antioksidan endogen
untuk membersihkannya) memainkan peran
penting dalam patogenesis cedera saraf dan nyeri
neuropatik (Rostami et al., 2020; Shim et al.,
2019). Oksidan biologis utama adalah spesies
oksigen reaktif (ROS) yang dalam kondisi
normal fisiologis memiliki peran yang
bermanfaat. Produksi ROS dalam jumlah besar
yang terpadu oleh sel imun sangat penting untuk
pertahanan host yang efektif dan aktivasi
inflamasi (Rostami ef al., 2020).

Namun, ketidakseimbangan antara produksi
ROS dan netralisasinya oleh sistem pertahanan
sel antioksidan menyebabkan stres oksidatif yang
dapat merusak makromolekul secara ireversibel
dan dikaitkan dengan degenerasi saraf tepi dan
gangguan terkait (André-Lévigne et al., 2024).
ROS dapat mendorong reaksi menyebabkan
ketidakstabilan molekuler termasuk peroksidasi
lipid, kerusakan DNA, dan apoptosis. ROS
mampu  mengaktifkan  jalur  pensinyalan
intraseluler mengakibatkan transkripsi faktor
nuklir- ¥ B (NF- xB) yang pada gilirannya
menyebabkan transkripsi dan produksi sitokin
proinflamasi seperti TNF-a, IL-1B, dan IL-6
memperburuk kondisi (Carrasco et al., 2018;
Rostami et al., 2020). Sitokin-sitokin ini
menginduksi migrasi neutrofil dan makrofag dan
memfasilitasi fagositosis, dan biosintesisnya
telah terbukti diinduksi ROS (André-Lévigne et
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al., 2024).

Nyeri Neuropatik

Nyeri neuropatik yang diakibatkan oleh
cedera saraf perifer merupakan hasil dari
sensitisasi neuron nosiseptif baik perifer maupun
sentral. GFAP (glial fibrillary acidic protein)
baik sentral maupun perifer juga telah terlibat
dalam nyeri neuropatik melalui pelepasan
molekul inflamasi. Glia yang teraktivasi
menghasilkan sitokin proinflamasi, seperti
interleukin-1f (IL-1B) dan faktor nekrosis tumor
o (TNFa) yang memberikan setidaknya sebagian
efeknya melalui aktivasi faktor transkripsi NF-
kB. NFkB secara positif mengatur ekspresi
beberapa sitokin proinflamasi, termasuk oksida
nitrat (NO) dan dinorfin serta meningkatkan
ekspresi enzim siklooksigenase-2 (COX2)
(Barbalace et al., 2019; Xie et al., 2022). Produk
hilir utama dari aktivasi COX2 adalah
prostaglandin E2 (PGE2) (Xie et al, 2022).
PGE2 dapat merangsang nociceptor yang
menyebabkan pembentukan dan kronifikasi lebih
lanjut dari gejala nyeri (Carrasco et al., 2018).

Manifestasi Klinis

Gejala Sensorik

Gejala sensorik dari neuropati perifer
adalah parestesia (sensasi kesemutan atau
terbakar) di ekstremitas terutama pada kaki,
nyeri neuropatik yang dapat berupa rasa sakit
yang tajam atau terbakar dan kehilangan sensasi
(mati rasa). Hal ini dapat menyebabkan
ketidakmampuan untuk merasakan suhu atau
rasa sakit (Putri et al., 2020; Sim et al., 2023).

Gejala Motorik

Gejala Motorik dari neuropati perifer
adalah kelemahan otot terutama pada otot-otot
distal yang dapat berlanjut ke bagian proksimal,
atrofi otot dan deformitas seperti hammertoes
dan pes cavus dan penurunan refleks tendon yang
dapat menyebabkan masalah keseimbangan
(Putri et al., 2020; Sim et al., 2023).

Gejala Otonom

Gejala otonom dari neuropati perifer
adalah gangguan pada sistem saraf otonom yang
dapat menyebabkan perubahan dalam fungsi
kardiovaskular, seperti hipotensi ortostatik,
perubahan keringat berlebihan atau tidak cukup,
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masalah gastrointestinal, genitourinari termasuk
disfungsi ereksi dan retensi urin (Putri et al.,
2020; Sim et al., 2023).

Marine Algae

Marine algae kaya akan senyawa bioaktif.
Kandungan nutrisi yang tinggi yaitu berupa
karbohidrat (20-51%), protein, mineral, serat
pangan (36-60%), asam lemak tak jenuh ganda
(PUFA) dan asam lemak (FA). marina algae juga
diketahui kaya akan nutrisi esensial, seperti
enzim, asam nukleat, asam amino, mineral, trace
elements khususnya yodium, dan vitamin A, B,
C, D, E dan K. Alga laut diketahui mengandung
komponen serat yang tinggi. Kandungan serat
pada marine algae bervariasi yaitu 36-60%,
dimana 55-70% merupakan serat terlarut yang
terdiri dari alginat dan carrageenan dengan
jumlah yang bervariasi tergantung dari jenis
rumput laut dan kondisi lingkungan (Rizkaprilisa
etal.,2023).

Marine algae diketahui mengandung
komponen bioaktif yaitu senyawa fenolik,
pigmen alami, polisakarida sulfat, serat ataupun
senyawa halogen. Berbagai jenis senyawa
fenolik dengan kadar yang berbeda-beda telah
diekstraksi pada marine algae dan diuji
khasiatnya untuk kesehatan, diantaranya asam
fenolat, catechin, phlorotannins, flavonoid
termasuk flavon dan flavonol glycosides.
Senyawa ini telah teridentifikasi dalam rumput
laut coklat, rumput laut hijau dan rumput laut
merah. Pigmen alami yang utama terdapat pada
rumput laut yaitu klorofil, karotenoids dan
phycobiliproteins.  Polisakarida sulfat pada
rumput laut coklat yaitu laminaran alginate dan
fucan. Rumput laut merah sulfated galactans
seperti agar dan carrageenan dan rumput laut
hijau yaitu ulvans, senyawa halogen berupa
bromophenols dan terpene (Rizkaprilisa et al.,
2023).

Florotanin

Florotanin adalah kelompok senyawa
polifenol yang alami ditemukan dalam alga laut
coklat. Florotanin telah dilaporkan menunjukkan
berbagai aktivitas biologis seperti aktivitas
antioksidan, antibakteri, dan antiinflamasi.
Selain itu, florotanin telah terbukti memberikan
efek terapeutik potensial dalam pengobatan
berbagai macam penyakit, termasuk kondisi
dermatologis, kanker, dan penyakit metabolik.
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Khususnya, senyawa florotanin dieckol telah
terbukti melewati sawar darah-otak (BBB)
(Kwon et al., 2023). Baru-baru ini, florotanin
telah menarik perhatian khusus ahli kimia
pangan, produsen kosmetik dan apoteker karena
aktivitas biologisnya, khususnya antioksidan.
Florotanin memiliki aktivitas antioksidan dengan
kapasitas yang tinggi, yang berpengaruh
terhadap spesies oksigen reaktif (ROS)
(Meshalkina et al., 2023).

Terpenoid

Terpenoid merupakan salah satu kandungan
yang melimpah pada alga, terutama alga coklat
(Gade et al., 2024). Terpenoid memiliki sifat
antioksidan yang sangat baik dan dapat
digunakan dalam berbagai terapi, seperti terapi
kanker (Ferdous & Yusof, 2021). Beberapa
penelitian lain menyatakan bahwa terpenoid
memiliki berbagai Aktivitas farmakologi lainnya
seperti antimikroba, antiviral, dan antimalaria
(Azalia et al., 2023; Hartati et al., 2016).

Polisakarida

Polisakarida adalah jenis biomakromolekul
yang merupakan komponen struktural dinding
sel alga laut. Polisakarida telah terbukti memiliki
beberapa sifat penting, seperti antikoagulan
dan/atau  antitrombotik, = imunomodulatori,
antitumor dan pencegahan kanker, antilipidemia
dan hipoglikemik, antibiotik, antiinflamasi, dan
antioksidan (De Jesus Raposo et al., 2015). Hal
ini  menjadikannya produk bioaktif dan
biomaterial yang menjanjikan  sehingga
mendapat minat besar dalam bidang farmasi dan
aplikasi kosmetik dalam beberapa tahun terakhir
(Xuetal,2017).

Protein Peptida dan Asam Amino

Alga laut, khususnya alga merah, memiliki
kadar protein yang signifikan. Bahkan pada
beberapa kasus mengandung jumlah protein yang
lebih tinggi daripada beberapa makanan kaya
protein konvensional (Pangestuti & Kim, 2015).
Alga laut mengandung asam amino esensial
tingkat tinggi dan beberapa protein spesifik
dengan aktivitas biologis yang berbeda (Echave
et al., 2022). Protein dalam alga laut memiliki
berbagai manfaat kesehatan, seperti efek
antioksidan, antiinflamasi, antidiabetes, dan
antikanker (Pangestuti & Kim, 2015). Oleh
karena itu, pengetahuan tentang protein alga dan
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senyawa turunannya telah memperoleh perhatian
khusus bagi industri nutraseutika, kosmetik, atau
farmasi potensial berdasarkan bioaktivitas ini
(Echave et al., 2022).

Asam Lemak Omega-3

Alga laut merupakan sumber utama asam
lemak omega-3 karena organisme inilah yang
pertama kali menyintesis kandungan ini
(Priyadarsini et al., 2022). Asam lemak omega-3
adalah nutrisi penting dan memiliki manfaat
sebagai makanan fungsional bagi manusia.
Misalnya, mengonsumsi asam lemak omega-3
selama kehamilan diperlukan untuk
perkembangan saraf dan kecerdasan janin. Asam
lemak omega-3 juga sangat penting untuk
perkembangan sistem saraf pusat pada orang
dewasa guna memastikan fungsi retina dan otak
yang baik. Selain itu, asam lemak omega-3
memiliki  sifat  antiinflamasi,  antibiotik,
antiproliferatif, antiaritmia, antiaterosklerosis,
dan antitrombotik. Dengan demikian, asam
lemak omega-3 memiliki peran potensial dalam
pengobatan terapeutik (Perdana et al., 2021).

Potensi Marine Algae sebagai Terapi
Neuropati Perifer

Aktivitas  Antioksidan  dan  Antiinflamasi
Florotanin

Florotanin yang berasal dari alga laut
memiliki aktivitas antioksidan yang kuat dalam
melawan kerusakan oksidatif yang disebabkan
oleh radikal bebas. Beberapa penelitian
sebelumnya menggunakan reduksi spesies
oksigen reaktif (ROS) sebagai parameter untuk
menilai aktivitas antioksidan florotanin (Carpena
et al, 2024). Florotanin secara langsung
membersihkan  radikal oksigen  untuk
mengurangi kadar ROS intraseluler (Kwon et al.,
2023). Selain sifat antioksidannya, florotanin
terlibat dalam berbagai proses antiinflamasi

dengan  menghambat ekspresi sitokin
proinflamasi, mengatur aktivitas dan/atau
ekspresi enzim esensial, dan menghambat

regulasi transkripsi (Carpena et al, 2024).
Florotanin menghambat jalur NF-xB pada sel
imunitas seperti makrofag M1 sehingga dapat
menghambat pelepasan sitokin pro-inflamasi dan
kemokin oleh sel tersebut serta menghambat
aktivasi sel Thl yang abnormal, yang dikaitkan
dengan respon autoimun dan inflamasi (Kwon et
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al., 2023; T. Liu et al., 2017).

Florotanin dapat menghambat produksi NO
dan prostaglandin E2 (PGE2) yang diinduksi
lipopolisakarida (LPS) dengan menurunkan

regulasi ekspresi NO sintase dan
siklooksigenase-2 ~ (COX-2).  Selain itu,
florotanin menurunkan kadar sitokin

proinflamasi seperti interleukin 15 (IL-1 B),
interleukin 6 (IL-6), atau faktor nekrosis tumor o
(TNF- o), menghambat faktor transkripsi
(translokasi nuklir subunit p50 dan p65, dan AP-
1) pada makrofag dan sel Schwann dan
menghambat mediator inflamasi (iNOS dan
COX-2). Florotanin juga dapat meredakan badai
sitokin (Carpena et al., 2024).

Aktivitas  Antioksidan,
Antiinflamasi Terpenoid

Terpenoid memiliki sifat biologis penting
seperti  antioksidan,  neuroprotektif, dan
antiinflamasi. Terpenoid memiliki kemampuan
antioksidan yang kuat dan dapat menurunkan
regulasi ROS. Terpenoid bekerja melindungi sel
terhadap kerusakan oksidatif melalui beberapa
mekanisme aktivitas antioksidan, termasuk
mengurangi aktivitas katalitik enzim yang
terlibat dalam pembentukan ROS. Terpenoid
menurunkan kadar H>O:, melalui peningkatan
aktivitas  enzimatik  antioksidan  sechingga
melindungi sel dari stres oksidatif yang diinduksi
oleh H>O, (Kim et al, 2020). Aktivitas
neuroprotektif terpenoid dalam alga laut juga

Neuroprotektif, dan

berpotensi menjadi terapi untuk neuropati
(Carpena et al., 2024).
Efek neuroprotektif terpenoid yaitu

meningkatkan Nrf2 (nuclear factor erythroid 2-
related factor 2), faktor transkripsi yang terlibat
dalam respons seluler terhadap kerusakan
oksidatif dan inflamasi. Peningkatan aktivitas
Nrf2 melindungi sel dari kerusakan oksidatif.
Sebagian besar fungsi antiinflamasi dari
terpenoid terbukti memediasi penurunan kadar
mediator pro-inflamasi seperti NO, COX-2, IL-
4, IL-6, IL-13, TNF-a, dan PGE2. Terpenoid
juga menghambat produksi mediator pro-
inflamasi dengan mengurangi aktivitas atau
regulasi ekspresi dari NF-kB (Kim et al., 2020).
Aktivitas ~ Antioksidan  dan
Polisakarida

Polisakarida adalah konstituen alga laut
yang paling melimpah. Polisakarida biasanya

Antiinflamasi
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merupakan komponen utama alga laut seperti
alga merah, hijau, dan coklat, oligosakarida juga
ada. Polisakarida tersulfatisasi pada alga laut,
memiliki aktivitas antioksidan yang lebih baik
dari polisakarida non-sulfat. Senyawa ini
memiliki aktivitas antiinflamasi, antioksidan,
dan lain-lain (Barbalace et al, 2019).
Polisakarida memiliki aktivitas antioksidan yang
berpotensi menjadi terapi untuk neuropati
perifer.

Polisakarida menghambat stres oksidatif
dengan mengurangi kadar malondialdehid
(MDA) dan meningkatkan ekspresi enzim
antioksidan (subunit katalitik ligase y-glutamat-
sistein (GCLC), superoksida dismutase (SOD),
dan glutathione reductase (GR)) di sel Schwann
(He et al., 2022). Hal ini dapat meningkatkan
viabilitas dan proliferasi sel = Schwann
(Solomevich et al, 2023). Polisakarida juga
meningkatkan Nrf2 yang berperan sebagai
proteksi sel terhadap stres oksidatif dan inflamasi
(He et al.,, 2022). Aktivitas antiinflamasi pada
polisakarida mengurangi peningkatan kadar
sitokin proinflamasi termasuk IL-6, IL-8, TNF- a
, IL-15 , dan NF- x B. Pada tingkat molekuler,
polisakarida menurunkan kadar mRNA IL-6, IL-
8, TNF- a , dan IL-1 S pada saraf skiatik (Xie et
al., 2021). Selain itu, polisakarida menghambat
ekspresi gen iNOS dan COX-2 yang diinduksi
LPS serta produksi NO dan PGE2 (Hu et al,
2021).

Aktivitas  Antiinflamasi Protein Peptida dan
Asam Amino Esensial

Sebagian besar alga laut merupakan sumber
asam amino esensial yang baik dan mengandung
peptida dan asam amino bioaktif. Peptida
bioaktif memiliki berbagai aktivitas biologis,
salah satunya antiinflamasi (Martins et al., 2022).
Peptida bioaktif memberikan antiinflamasi
dengan menghambat ekspresi mediator pro-
inflamasi, termasuk COX-2 dan iNOSI (Elbandy,
2023). Peptida bioaktif dapat secara efektif
menghambat pelepasan sitokin proinflamasi
seperti, IL-6, dan IL-1B, IFN-y, dan TNF-a.
Peptida juga meningkatkan produksi sitokin IL-4
dan IL-10 yang merupakan sitokin antiinflamasi
sehingga berperan dalam menghambat inflamasi.
Selain itu, peptida dapat menghambat respon
inflamasi yang diinduksi oleh limfosit T.
Ekspresi gen inflamasi juga dihambat melalui
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pemblokiran jalur pensinyalan NF-xB. Di
samping itu, kandungan ini juga bekerja dengan
mengaktifkan jalur Nrf2 untuk meredakan stres
oksidatif dan inflamasi (H. Liu et al., 2024).

Aktivitas Antiinflamasi dan Neuroprotektif Asam
Lemak Omega-3

Asam eikosapentaecnoat (EPA) dan asam
dokosaheksaenoat (DHA) merupakan asam
lemak tak jenuh ganda (PUFA) omega-3 yang
umum diproduksi dari sumber akuatik (Elbandy,
2023). Asam lemak tak jenuh ganda (PUFA)
omega-3 merupakan asam lemak esensial dapat
memperbaiki neuroinflamasi dengan mengurangi
ekspresi faktor proinflamasi, termasuk IL-6, IL-
1B, dan TNF-a (Martins et al., 2022). Asam
lemak omega-3 juga memiliki peran
neuroprotektif yang signifikan dan efektif yang
memperbaiki degenerasi akson pada pasien
neuropati perifer (Zhang et al., 2019).

Pasien neuropati diabetik, terjadinya
disfungsi seluler yang dipicu oleh kelebihan
pasokan lemak ke jaringan yang tidak sesuai
untuk penyimpanan lipid, lipotoksisitas. Sel saraf
sangat sensitif terhadap stres oksidatif yang
dimediasi  lipotoksisitas. ~ Stres  lipotoksik
memulai kaskade cedera yang luas, ditandai
dengan hilangnya produksi ATP yang memicu
disfungsi seluler dan kematian. Asam lemak
omega-3 dapat menghambat kematian sel saraf
akibat stres lipotoksik ini, mendukung peran
neuroprotektifnya (Duran et al, 2019).
Mekanisme kerja dari kandungan-kandungan
marine algae di atas dirangkum dalam gambar
bagan berikut.

Gambar 1. Patofisiologi neuropati perifer dan
mekanisme kerja kandungan marine algae
sebagai potensi terapi
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Tabel 1. Kandungan marine algae dan potensinya sebagai terapi neuropati perifer

Kandungan Marine

Sumber Keterangan
Algae

Carpena et al., 2024 Florotanin Florotanin melawan radikal bebas, menghambat

sitokin proinflamasi, serta NO dan PGE2.
Terpenoid Terpenoid memiliki aktivitas neuroprotektif.

Kwon et al., 2023 Florotanin Florotanin mengurangi kadar ROS intraseluler dan
menghambat jalur NF-kB pada makrofag.

Kim et al., 2020 Terpenoid Terpenoid sebagai antioksidan, neuroprotektif, dan
antiinflamasi.

Barbalace et al., 2019 Polisakarida Polisakarida  memiliki  aktivitas  antiinflamasi,
antioksidan, dan lain-lain.

He et al., 2022 Polisakarida Polisakarida sebagai antioksidan dan neuroprotektif.

Xie et al., 2021 Polisakarida Polisakarida mengurangi sitokin proinflamasi.

Hu et al, 2021 Polisakarida Polisakarifa menghambat produksi NO dan PGE2.

Martins et al., 2022 Protein peptide Peptida bioaktif sebagai antiinflamasi.

dan asam amino
Asam lemak omega-3

Elbandy, 2022 Protein peptida dan
asam amino

Liu et al., 2024 Protein peptida dan
asam amino

Zhang et al., 2020 Asam lemak omega-3

Durén et al., 2019 Asam lemak omega-3

Asam lemak omega-3 mengurangi ekspresi faktor
inflamasi.
Peptida menghambat ekspresi mediator inflamasi.

Peptida memblokir jalur pensinyalan NF-kB dan
mengaktifkan jalur Nrf2.

Asam lemak omega-3 memiliki peran neuroprotektif
dan memperbaiki degenerasi saraf.

Asam lemak omega-3 menghambat kematian sel saraf
akibat stres lipotoksik.

Kesimpulan

Neuropati perifer merupakan gangguan
sistem saraf tepi yang ditandai oleh kerusakan
pada fungsi sensorik, motorik, maupun otonom.
Kondisi ini dapat disebabkan oleh berbagai
faktor, termasuk stres oksidatif, inflamasi kronis,
gangguan metabolik, infeksi, dan cedera
neurotoksik. Penatalaksanaan neuropati perifer
saat ini masih terbatas pada pereda gejala,
sementara upaya untuk menghambat
progresivitas kerusakan saraf masih menjadi
tantangan klinis. Marine algae menunjukkan

potensi sebagai agen terapeutik melalui
kandungan  senyawa  bioaktifnya seperti
florotanin, terpenoid, polisakarida, peptida

bioaktif, serta asam lemak omega-3. Berbagai
penelitian pra-klinis menunjukkan bahwa
senyawa tersebut memiliki aktivitas antioksidan,
antiinflamasi, dan neuroprotektif, yang bekerja
dengan menghambat jalur inflamasi seperti NF-
kB, serta melindungi neuron dari stres oksidatif
dan kematian sel. Potensi farmakologis yang
dimiliki, marine algae dapat dikembangkan lebih
lanjut sebagai alternatif terapi adjuvan untuk
neuropati perifer. Namun, diperlukan penelitian
lebih lanjut untuk memastikan keamanan,
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efektivitas, dan standar yang diperlukan sebelum
dapat diterapkan dalam praktik kedokteran
modern saat ini.
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