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INTISARI

Pala (Myristica fragrans Houtt) sebagai bioreaktor hayati menghasilkan produk utama minyak asiri bernilai
ekonomi tinggi, yang tersebar pada bagian-bagian buahnya. Minyak asiri pala tersusun oleh kelompok besar
terpenoid dan fenilpropanoid yang memiliki konsentrasi terkecil namun sebagai indikator mutu minyak
pala. Konsentrasi minyak pala dilihat dari keberadaan senyawa penyusun ini telah banyak dilaporkan,
namun belum sepenuhnya dijelaskan mengenai metabolisme fenilpropanoid melalui jalur shikimat yang
dihasilkan dari fenilalanin, diawali kondensasi aldol antara eritrosa 4-fosfat dan asam fosfoenolpiruvat
dengan melibatkan reaksi enzimatik dikomparasi dari beberapa tanaman penghasil fenilpropanoid dan
Arabidopsis thaliana sebagai tanaman model, yang menjadi tinjauan tulisan ini. Regulasi biosintesis
pembentukan senyawa golongan fenilpropanoid menjadi penting karena kita dapat diarahkan pada prospek
pengembangan senyawa fenilpropanoid dan turunannya secara lebih luas dengan menghasilkan obat
modern bernilai jual tinggi.

Kata kunci: Myristica fragrans Houtt, biosynthesis, phenylpropanoid

ABSTRACT

Nutmeg (Myristica fragrans Houtt) as a biological bioreactor produces high-value economic essential oils,
which are distributed in its fruit parts. Nutmeg essential oil is composed of a large group of terpenoids and
phenylpropanoids which have the smallest concentrations but are indicators of the quality of nutmeg oil.
The concentration of nutmeg oil from the presence of these compounds has been widely reported but has
not been fully explained about the phenylpropanoid metabolism through shikimate pathways produced from
phenylpropanoids, preceded by an aldol condensation between 4-phosphate erythrose and
phosphoenolpyruvic acid by involving enzymatic reactions compared with phenylpropanoid-producing
plants, beginning with aldol condensation between erythrose 4-phosphate and phosphoenolpyruvic acid by
involving enzymatic reactions compared with phenylpropanoid-producing plants and precipitating aldol
between erythrose 4-phosphate and phosphoenolpyruvic acid by involving enzymatic reactions compared
with phenylpropanoid-producing plants. Arabidopsis thaliana as a model plant, which is the review of this
paper. The biosynthetic regulation of the formation of phenylpropanoid compounds is important because
we can be directed to the prospect of developing phenylpropanoid compounds and their derivatives more
broadly by increasing their production or concerning producing high-selling modern drugs.
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PENDAHULUAN

Buah pala (Myristica fragrans Houtt) adalah
bioreaktor hayati produk-produk bahan alam
(Natural Products Bioreactor). Tanaman rempah
asal Pulau Banda di Kepulauan Maluku ini telah
terkenal mendunia selama berabad-abad karena
senyawa aromatik yang dihasilkannya. Buahnya,
selain mengandung senyawa-senyawa umum
seperti karbohidrat, protein dan lemak struktura
(Tainter dan Grenis, 1993) dan mineral-mineral
seperti kalium, potasium, magnesium dan fosfor
(Al-Bataina et al. 2003), terutama karena minyak
asiri yang dikandungnya bernilai ekonomis
tinggi.

Sebagai “Bioreaktor Hayati” semua bagian
buah pala dapat menghasilkan minyak asiri
dengan konsentrasi yang berbeda. Daging buah
pala dapat menghasilkan rata-rata 7%, biji 16%,
dan dari  fuli  15.30% minyak asiri
(Gopalakrishnan, 1992). Minyak asiri pala
umumnya dihasilkan dengan penyulingan uap
dan ekstraksi superkritis, serta memiliki sifat
yang tergantung pada umur buah, cuaca, iklim
dan tempat tumbuh  (Guenther, 1952;
Gopalakrishnan, 1992; Agusta, 2000).

Minyak asiri bukanlah senyawa tunggal, tetapi
tersusun dari beberapa komponen yang secara
garis besar terdiri dari kelompok terpenoid dan
fenilpropanoid, berdasarkan awal terjadinya
minyak asiri dalam tanaman. Fenilpropanoid
merupakan suatu kelompok penting dari
metabolit sekunder tanaman dengan kerangka
dasar terdiri dari cincin benzen (C6) yang terikat
pada rantai samping propanoid (C3).

Fenilpropanoid diperlukan tanaman sebagali
mekanisme pertahanan terhadap cekaman
lingkungan biotik maupun abiotik dan bertugas
sebagai pengatur berbagai proses fisiologis,
seperti pigmentasi bunga dan buah, penyebaran
benih melalui penyerbukan, transportasi auksin
dan perlindungan UV B (Peer and Murphy, 2007;
Tanaka et al., 2008; Agati dan Tattini, 2010;
Vogt, 2010). Senyawa ini penting bagi manusia
karena memiliki aktivitas farmakologi, berperan
dalam industri makanan dan minuman, sebagai
bahan baku industri parfum, kosmetik dan
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aromaterapi (Jaiswal et al., 2009; Maorong et al.,
2013).

Golongan fenilpropanoid yang terdapat pada
minyak asiri pala diantaranya miristisin, elemisin,
safrol, eugenol, metil eugenol, dan trans-metil
isoeugenol memiliki konsentrasi terendah bila
dibandingkan  dengan  golongan  senyawa
monoterpen dan sesquiterpen dalam minyak asiri
pala (Mallavarapu dan Ramesh, 1998; Leela,
2008).

PEMBAHASAN

Komponen Senyawa Minyak Asiri
Fenilpropanoid

Miristisin  (4-methoxy-6-prop-2-enyl-1,  3-
benzodioxole; 1-Allyl-3, 4-methylenedioxy-5-
methoxybenzene) memiliki nomor registrasi CAS
dari American Chemical Society, yakni 607-91-0
merupakan senyawa utama dalam minyak asiri
yang menentukan mutu minyak. Miristisin
termasuk ke dalam kelompok alilfenol golongan
fenilpropanoid.

Konsentrasi miristisin dalam minyak pala
bervariasi tergantung asal buah, teknik ekstraksi,
dan bagian buah yang digunakan. Analisis
konsentrasi miristisin dengan metode ekstraksi
superkritis menggunakan CO; dan destilasi uap
dari minyak pala East Indian dan West Indian
diperoleh 17,5-25,9% dan 2,8-3,7% sedangkan
minyak fuli 19,1-24,6% dan 4,4-9,1% (Ehlers et
al., 1998). Penelitian Maya et al. (2004)
melaporkan jumlah miristisin pada minyak pala
dan fuli India masing masing 45% dan 36%.
Sedangkan pada daging buah pala menggunakan
destilasi air dan destilasi uap diperoleh kadar
miristisin 17,4% dan 11,9%, buah pala yang
digunakan berasal dari Maluku Tengah (Sipahelut
dan Ilvonne, 2011). Selain itu dengan
menggunakan metode destilasi uap pada bagian
daging buah, fuli dan biji diperoleh kadar
miristisin berturut-turut 10,54%, 38,45%, 9,24%,
pala yang digunakan dari  Cigalontang
Tasikmalaya (Ansory et al., 2015).

Keberadaan miristisin dalam minyak pala
bersifat racun, mudah terabsorbsi pada konstituen
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lain, miristisin juga dilaporkan sebagai agen yang
bersifat halusinogen dan toksik yang dapat
menyebabkan keracunan bila dosis berlebihan
(Nichols, 2004). Namun menurut Wallis (1960)
miristisin memiliki kemampuan dalam mencegah
terjadinya keracunan hati oleh karbon tetraklorida
pada tikus. Miristsin juga dilaporkan sebagai agen
antimikroba, antioksidan, antidepresan,
antidiabetes, antiinflamasi dan hepatoprotektor
(Dorman & Deans, 2000; Olajide et al., 2000;
Morita et al., 2003). Inilah yang menambah
keunikan pada miristisin.

Elemisin (1,2,3-trimethoxy-5-prop-2-
enylbenzene;  5-Allyl-1,2,3-trimethoxybenzene)
memiliki nomor registrasi CAS dari American
Chemical Society, yakni 487-11-6 merupakan
komponen minyak asiri pala golongan
fenilpropanoid dengan konsentrasi bervariasi
berdasarkan asal tempat buah pala dan teknik
isolasi yang digunakan. Lewis (1984) melihat
konsentrasi berdasarkan daerah asal diperoleh
konsentrasi elemisin tertinggi berasal dari Penang
4,6%, Grenada 1.,%, Indonesia 0,5%, Papua 0,4%
dan Singapura 0,3%. Mallavarapu dan Ramesh
(1998) melaporkan konsentrasi minyak asiri pala
dan fuli yaitu 2,4% dan 10,5%. Elemisin
memberikan efek halusigenik dan meragsang
tidur bersama dengan miristisin (Weiss, 1997).

Safrol (5-(2-Propenyl)-1,3-benzodioxole; 4-
allyl-1,2-methylenedioxybenzene), nomor
registrasi CAS dari American Chemical Society,
yakni 94-59-7 dan nomor FEMA [The Flavor and
Extract Menufacturers Association (US)] 3010
juga merupakan senyawa golongan
fenilpropanoid sebagai identitas dari minyak pala.
Analisis komposisi senyawa ini oleh Mallavarapu
dan Ramesh (1998) dengan menggunakan
ekstraksi biji dan fuli kering melaporkan
konsentrasi safrol pada minyak pala dan fuli
berturut turut 2,8% dan 0,7%, dan menggunakan
destilasi uap dilaporkan konsentrasi minyak pala
dan minyak fuli berkisar antara 2,5-3,7% dan
konsentrasi tertinggi ada pada minyak fuli Papua
berkisar 20,5-30,7% (Ehlers et al., 1998).

Safrol dilaporkan sebagai senyawa yang paling
beracun dari golongan fenilpropanoid karena
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aktivitas karsinogeniknya dan sebagai prekursor
untuk MDA, MDEA dan MDMA (ecstacy).
Namun berperan dalam sintesis botoksida
insektisida piperonil dan digunakan secara luas
dalam bidang farmasi dan pasta gigi (Eisner,
1994; Sastrohamidjojo, 2005). Sintesis safrol
telah dipelajari selama bertahun tahun, senyawa
ini bila direaksikan dengan basa mengalami
isomerisasi menjadi isosafrol yang dapat
dikonversi menjadi piperonal dengan dioksidasi.
Piperonal disebut juga heliotropin berwujud
cairan tak berwarna yang memiliki bau harum.
Piperonal banyak digunakan sebagai
bahan/komposisi pewangi. Reaksi konversi safrol
akan menghasilkan safril keton yang juga menjadi
turunan L-DOPA (L-3,4-
dihydroxyphenylalanine) bahan psikoaktif dalam
pengobatan Parkinson. Selain itu, Weiss (1997)
menyebutkan bahwa senyawa safrol bersifat
merangsang tidur berkhayal (halusigenik) dengan
dosis kurang dari 5 g. Menurut Triantoro dan
Susanti (2007), safrol tidak hanya terdapat pada
tanaman pala, tapi juga terdapat pada tanaman
kulilawang (Cinnamomum culilawane BIl) dan
masoi (Cryptocaria massoia).

Eugenol  (4-Allyl-2-Methoxyphenol/  4-Allyl
Guaiacol) memiliki nomor registrasi CAS dari
American Chemical Society, yakni 97-53-0 dan
nomor FEMA [The Flavor and Extract
Menufacturers ~ Association  (US)] 2467
merupakan salah satu senyawa fenilpropanoid.
Konsentrasi eugenol pada minyak asiri dari biji,
fuli, daging buah, bunga dan daun berturut turut
0,4%, 0,1%, 0,1%, 0,71% dan 0,10-2,16%
(Mallavarapu and Ramesh, 1998; Choo et al.,
1999; Leela, 2008).

Keberadaan eugenol sebagai agen penting
pembentukan sejumlah senyawa aromatik seperti
vanillin; pembuatan obat analgesik lokal dan
antiseptik, serta dapat dikonversi menjadi
senyawa turunan amfetamin maupun L-DOPA
(L-3,4-dihydroxyphenylalanine) yang dikenal
sebagai obat Parkinson (Cotzias et al., 1996).
Senyawa ini pun banyak digunakan sebagai bahan
dasar industri kimia khususnya flavor dan
fragrans, farmasi, semen gigi, bahan aktif
kemasan makanan, pakan temak, serta aplikasi
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dalam dunia pertanian seperti atraktan untuk lalat
buah dan juga obat bius sementara dalam
penangkapan dan transportasi ikan (Iwan et al.,
2015).

Metil eugenol (Eugenyl methyl ether; 4-allyl-
1,2-dimethoxybenzene), nomor registrasi CAS
dari American Chemical Society, yakni 93-15-2
merupakan senyawa turunan eugenol yang
tersubstitusi gugus metil di gugus fenolnya,
senyawa ini terkandung dalam minyak asiri biji
pala 1,6%, fuli 3,7%, daging buah 0,1%, bunga
0,58% dan daun berkisar 0,17-0,48%
(Mallavarapu and Ramesh, 1998; Choo et al.,
1999; Leela, 2008).

Metil eugenol dikenal sebagai paraferomon
serangga atau atraktan lalat buah jantan (Metcalf
etal., 1975; Tan dan Nishida, 2012). Senyawa ini
banyak terkandung di dalam tumbuhan dan paling
umum diproduksi terkait dengan manfaatnya
pada tumbuhan sebagai feromon. Namun bagi
manusia dicurigai bersifat karsinogenik sehingga
penggunaannya dalam indutri makanan di
perketat olehn WHO berdasarkan percobaan olleh
IARC (International Agency for Research on
Cancer).

Penelitian tentang komponen senyawa dengan
konsentrasinya pada pala, minyak pala dan
minyak fuli telah banyak dilakukan dikarenakan
pemanfaatannya dalam bidang farmakologi
(Purseglove et al., 1981; Suprihatin et al., 2002;
Jaiswal et al., 2009; Adjene et al., 2010;
Asgarpanah et al., 2012), bahan baku industri
kosmetik dan industri makanan serta minuman
(Abdullah et al., 2010; Kapelle dan Marsela,
2010), untuk karakteristik morfoekotipe dan
analisis proksimatpun sudah dilakukan (llyas et
al., 2008), sedangkan jalur pembentukan
senyawa-senyawa ini  belum  sepenuhnya
dijelaskan hingga sekarang, studi intensif
mengenai  biosintesis  senyawa  golongan
fenilpropanoid dan kontrol genetik melalui
lintasan shikimat telah dilakukan pada tanaman
model Arabidopsis thaliana (Vogt, 2010). Studi
ini masih sangat langka, karena belum
sepenuhnya dijelaskan pada semua tumbuhan
tingkat tinggi termasuk pala sebagai bioreaktor
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hayati senyawa golongan fenilpropanoid yang
merupakan fokus pembahasan paper ini.

Keberadaan senyawa-senyawa pembentuk
minyak asiri dari golongan fenilpropanoid pada
bagian-bagian buah pala menjadi tolak ukur awal
mengapa kami tertarik untuk menulis buah pala
sebagai bioreaktor dalam pembentukan senyawa
fenilpropanoid yang merupakan konstituen utama
sekaligus penentu kualitas minyak asiri pala.
Selain itu aspek keberadaan pala di Indonesia
sebagai pusat asal usul (Center of Origin), tentu
memiliki sumber daya genetik terbanyak. Telah
dilaporkan bahwa keragaman tertinggi ada di
kepulauan Maluku diantaranya di Pulau Banda,
Siau, Sangihe, Ternate, Ambon dan Papua
(Heyne, 1927; Hadad dan Hamid, 1990; Hadad,
1992; Peter, 2001; Arrijani, 2005; Anandaraj et
al., 2005; Balitro, 2015). Dimana terdapat delapan
jenis pala Indonesia yaitu Myristica fragrans
Houtt, Myristica argentea Warb, Myristica
succedanea Reinw, Myristica speciosa Warb,
Myristica schefferi Warb, Myristica fatua Houtt,
Myristica tingens Blume, Myristica sylvestris
Houtt (Hadad dan Hamid, 1990; Anandaraj et al.,
2005; Balitro, 2015). Salah satu jenis pala yang
juga terkenal adalah Myristica malabarica Lam.
yang berasal dari India.

Biosintesis Senyawa Fenilpropanoid

Fenilpropanoid merupakan suatu kelompok
penting dari metabolit sekunder tanaman dengan
kerangka dasarnya terdiri dari cincin benzen (C6)
yang terikat pada rantai samping propanoid (C3).
Beberapa jenis senyawa Yyang termasuk
fenilpropanoid ialah turunan asam sinamat,
turunan alilfenol, turunan propenil fenol dan
turunan  kumarin.  Biosintesis dan  fungsi
fenilpropanoid telah dipelajari secara intensif di
banyak spesies, namun belum sepenuhnya
dipahami. Sebagian besar biosintesis ini berasal
dari studi biokimia dan genetik pada tanaman
model Arabidopsis thaliana (Vogt, 2010).
Fenilpropanoid diperlukan tanaman sebagai
mekanisme pertahanan terhadap cekaman
lingkungan baik itu abiotik maupun biotik, dan
bertugas sebagai pengatur berbagai proses
fisiologis, seperti pigmentasi bunga dan buah-
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buahan, penyebaran benih melalui penyerbukan,
transportasi auksin dan perlindungan UV B (Peer
dan Murphy, 2007; Tanaka et al., 2008; Agati dan
Tattini, 2010; Vogt, 2010; Dudareva et al., 2013).
Fenilpropanoid juga merupakan senyawa yang
penting bagi manusia, karena memiliki aktifitas
farmakologi luas, industri makanan, minuman,
sebagai bahan parfum, kosmetik dan aromaterapi.

Alur Biosintesis Umum

Biosintesis senyawa fenilpropanoid mengikuti
jalur shikimat, yang dihasilkan dari L-Fenilalanin
(Phenylalanine/ Phe). Alur biosintesis ini diawali
dengan kondensasi aldol antara eritrosa 4-fosfat
(E4P) dan asam fosfoenolpiruvat (PEP) dari jalur
pentosa fosfat (Herrmann, 1995; Herrmann dan
Weaver, 1999; Tzin dan Galili, 2010). Konversi
ini melibatkan tujuh reaksi enzimatik dan tiga dari
jalur arogenate menghubungkan metabolisme
karbon pusat Phe (Tzin dan Galili, 2010; Maeda
dan Dudareva, 2012) yang dikatalisis oleh enam
enzim.

Enzim pertama dari jalur shikimateadalah 3-
deoxydsynthase arabino-heptulosonate-7-fosfat
sintase (DAHPS) mengkonversi PEP dan E4-P
menjadi 3  dehydroquaianate, = Tanaman
Arabidopsis memiliki dua DAHPS gen yang
diketahui yaitu AtDAHPS1 (At4g39980) dan
AtDAHPS2 (At4g33510). Ekspresi AtDAHPS1
di Escherichia coli menunjukkan bahwa enzim ini
membutuhkan Mn?* dan mengurangi thioredoxin
(TRX) dengan menghubungkan karbon ke jalur
shikimate agar elektron mengalir dari fotosistem
| (Entus et al., 2002). Aktifitas DAHPS belum
diketahui secara pasti kemampuannya sebagai
regulator fluks karbon antara metabolisme primer
dan sekunder pada tanaman (Maeda dan
Dudareva, 2012).

Enzim kedua dari jalur shikimate adalah 3-
dehydroquinate synthase (DHQS; EC 4.2.3.4;
At5¢g66120), yang mengubah  3-deoksi-d-
arabino-heptulosonate-7-fosfat  menjadi  3-
dehydroquinate. Enzim ini sudah di purifikasi
namun fragmen pengkodean cDNA enzim ini
belum diisolasi dari tumbuhan tingkat tinggi, dan
merupakan satu-satunya enzim tumbuhan dari
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jalur shikimat yang data strukturalnya belum
tersedia.

Enzim ketiga dan keempat adalah enzim katalis
bifungsional enzim 3-dehydroquinate
dehidratase/shikimate-5-dehidrogenase
(DHQ/SDH) / (At3g06350), yang mengarah ke
pembentukan shikimat. Enzim bifungsional ini
telah  ditandai dalam tomat (Solanum
lycopersicum) (Bischoff et al.,, 2001) dan
tembakau (Nicotiana tabacum) (Bonner dan
Jensen, 1994). Sebuah studi menunjukkan bahwa
gen Arabidopsis AtDHQ / SDH diperlukan untuk
pengembangan gametofit betina, dan menjadi
satu satunya pada Arabidopsis sedangkan pada
tembakau terdapat dua gen yaitu SDH-1 dan
NtDHQ/SDH-2  stabil dengan  substrat
dehydoquinat dan shikimat (Pagnussat et al.,
2005; Ding et al., 2007).

Enzim kelima adalah enzim Shikimate kinase
(SK; EC 2.7.1.71), enzim ini mengubah Shikimat
menjadi  shikimat  3-phosphat.  Tanaman
Arabidopsis memiliki dua SK isoform: AtSK1
(At2g21940) dan AtSK2 (At4g39540) (Fucile et
al., 2008).

Enzim keenam dari jalur shikimat adalah 5-
enolpyruvylshikimate 3-fosfatsynthase (EPSPS),
yang mengarah ke sintesis 5-enolpyruvylshikimat
3-fosfat (EPSP). Akhir dari jalur shikimat yaitu
korismat yang menjadi prekursor untuk sintesis
asam amino aromatik (AAA) dikatalis oleh enzim
chorismate sintase (CS) (Tzin dan Galili, 2010).

Korismat merupakan titik pusat awal
pembentukan berbagai senyawa aromatik ini
dikatalisis oleh Chorismate mutase (CM; EC
5.4.99.5) yang mengkonversi korismat menjadi
prefenat, selain itu korismat ini juga diubah
menjadi astralinat dan triptofan yang sebagian
besarnya merupakan senyawa nonaromatik.
Prefenat ini kemudian diubah menjadi senyawa
aromatik. Jalur utama konversi korismat melalui
prefenat dan arogenat dikatalisis oleh enzim
prefenat aminotransferase (PAT; EC 2.6.1.79)
dan arogenat dehidratase (ADT; EC 4.2.1.49)
(Choetal., 2007; Maeda et al., 2010). Namun ada
juga jalur lain pembentukan fenilalanin yang
dilaporkan ~ melibatkan ~ enzim  prefenat
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dedyhratase (PDT) dan prefenat dehydrogenase
(PDH) melalui fenilpiruvat, jalur ini digunakan
oleh E. coli dan berbagai mikroorganisme lain.
Aktivitas enzim prefenat aminotransferase (PAT,;
EC 2.6.1.79) untuk mengkonversi prefenat ke
arogenat pada tumbuhan sudah dilaporkan,
namun gen yang mengkode aktivitas enzim ini
belum diketahui (Cho et al., 2007). Sedangkan
konversi melalui arogenat dengan enzim ADT
dilaporkan terdapat enam gen pada Arabidopsis
yaitu ADT1 (Atlgl11790), ADT2 (At3g07630),
ADT3 (At2g27820), ADT4 (At3g44720), ADT5
(At5g22630), ADT6  (Atlg08250) vyang
semuanya memiliki aktivitas mengubah arogenat
menjadi fenilalanin dilihat dari karakter biokimia
rekombinan enzim, dan tiga diantaranya (ADT1,
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aktivitas lebih untuk arogenat (Cho et al., 2007).
Sedangkan pada petunia hybrid terdapat tiga gen
yang mengkode enzim ADT (Maeda and
Dudareva 2012), menggunakan arogenat sebagai
substrat dibandingkan fenilpiruvat. Sehingga
diduga fenilalanin lebih banyak dihasilkan
melalui arogenat sebagai jalur utama (Watanabe
et al., 2002; Kaminaga et al., 2006)

Selain fenilalanin (Phe) terdapat dua jenis asam
amino aromatik yaitu tirosin (Tyr) dan triptofan
(Trp) yang menjadi molekul utama metabolisme
senyawa aromatik, (Phe) dan (Tyr) merupakan
prekursor awal bagi lignin dan kelompok
flavonoid sedangkan (Trp) prekursor bagi
kelompok alkaloid. Selain itu asam amino
aromatik ini juga sebagai prekursor hormon

ADT2 dan ADT6) dilaporkan mampu . . -
. tanaman seperti auksin dan salisilat.
memanfaatkan prefenat sebagai substrat untuk
mengubah  menjadi  fenilpiruvat meskipun
(Plastida) COOH COOH HooC, CoOHHOOC, COOH ‘
DAHPS DHQS SDH SDH SK EPSP CH, s PPA-AT ADT (o}
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Gambar 1. Alur

Fenilalanin inilah prekursor awal metabolisme
fenilpropanoid pada umumnya, dengan
mengalami  deaminasi menghasilkan asam
sinamat trans (t-cinnamic acid) yang dikatalisis

Biosintesis Umum

oleh enzim Phenylalanine Ammonia Lyase (PAL;
EC 4.3.1.5), enzim ini ditemukan pada banyak
tanaman, lumut, ganggang, jamur dan juga
bakteri. Pada tanaman model Arabidopsis enzim
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ini dikodekan sebagai keluarga gen yaitu PAL1,
PAL2, PAL3, PAL4 (Raes et al., 2003), namun
tidak keempatnya berfungsi sebagai gen
penyandi, hanya PAL1 dan PAL2 yang berfungsi
sebagai enzim utama di Arabidopsis (Huang et al.,
2010). Analisis kinetik protein yang dikodekan
pada keluarga gen PAL, menunjukkan bahwa
PAL 1, 2 dan 4 mampu mengkatalis deaminasi
fenilalanin secara in vitro, sedangkan PAL 3 tidak
begitu berperan aktif (Cochrane et al., 2004).

Reaksi selanjutnya cincin aromatik asam
sinamat trans (t-cinnamic acid) dihidroksilasi
oleh enzim Cinnamate 4-hydroxylase (C4H; EC
1.14.13.11) untuk menghasilkan 4-coumaric acid
(P-Coumaric acid). C4H ini merupakan sitokrom
P450 monooksegenase spesifik petama dari tiga
sitokrom P450 yang aktif dalam biosintesis
lignin. 4-coumaric acid (P-Coumaric acid)
kemudian diligasi ke koenzim A, reaksi ini
membutuhkan 2 ATP  yang  ekivalen
menghasilkan p-Coumaroyl-CoA inilah titik
cabang dalam sintesis dan fenilpropanoid dan
senyawa metabolit sekunder lainnya seperti
fenilpropen, coumarin, lignin, dan lignan
(Hamberger, 2007; Vogt, 2010). Penelitian awal
pada Arabidopsis untuk mengidentifikasi 4CL
sebagai protein tunggal dan dilabeli 4CL 1 (Lee et
al., 1995) dan analisis awal menunjukkan protein
ini terekspresi dengan endapan lignin di bibit dan
batang tanaman dewasa. p-Coumaroyl-CoA
kemudian dikatalisis oleh enzim Coumaroyl 3-
hydroxylase (C3H; EC 1.14.13.36) untuk
menghasilkan Caffeoyl-CoA. Inilah Sitokrom
P450 kedua yang teridentifikasi dalam biosintesis
lignin. Pada Arabidopsis teridentifikasi dalam
biosintesis lignin (Koeduka et al., 2008) dan juga
studi lain yang menunjukkan bahwa enzim ini pun
mampu mensintesis metabolit khusus yang terjadi
selama perkembangan serbuk sari dan bukan pada
lignin saja (Matsuno et al., 2009).

Dalam metabolisme fenilpropanoid Coffeoyl
CoA3-O-Methyltransferase (CCoAOMT; EC
2.1.1.104) mengkatalis reaksi metil transfer
pertama, dengan sintesis feruloyl-CoA dari
Caffeoyl-CoA. Pada Arabidopsis genom terdapat
tujuh gen seperti CCOAOMT (Raes et al., 2003)

P ISSN: 1410-5292E ISSN: 2599-2856

tetapi hanya satu gen yang dikonfirmasi yaitu
CCoAOMTL.

Reaksi selanjutnya untuk reaksi ini yaitu
Feruloyl-CoA dikatalis oleh enzim Ferulate 5-
Hydroxylase (F5H) dan menghasilkan 5-Hydroxy
Feruloyl-CoA. Enzim ini merupakan sitokrom
P450 ketiga yang terdapat pada metabolis
fenilpropanoid secara keseluruhan. F5H ini
terekspresi secara berlebihan pada Arabidopsis
dan tembakau sehingga dianggap sebagai dasar
metabolis untuk biosintesis lignin dan metabolit
sekunder lainnya (Meyer et al., 1998; Frangke et
al., 2000). 5-Hydroxy Feruloyl-CoA kemudian
dikatalis oleh Caffeic acid O-methyltransferase
(COMT; EC 2.1.1.68) vyang kemudian
menghasilkan Sinapoyl yang diligasi CoA,
kemudian dikatalis oleh Cinnamyl alcohol
dedydrogenase (CAD; EC 1.1.1.195) vyang
merupakan akhir dari biosintesis umum pada
metabolit sekunder, dari sinilah akan terbagi
monolignol yang berasal dari coniferyl alcohol
dan sinaphyl alcohol atau fenilpropanoid dan
derivatnya.

SIMPULAN

Alur biosintesis senyawa fenilpropanoid ini
masih harus dipelajari secara mendalam dengan
dilakukan penelitian langsung pada buah pala
sebagai bioreaktor hayati penghasil minyak asiri
yang khas tentunya dengan berpatokan pada
Arabidopsis thaliana sebagai tanaman model.
Dengan memiliki sumber daya genetik pala
terbanyak dan pusat keragamannya berada di
kepulauan maluku maka Indonesia sangat
diuntungkan dalam menghasilkan sejumlah
senyawa penting pada pala dengan lebih baik,
banyak dan luas lagi. Selain itu dengan rekaya
genetika atau dengan memanipulasi media
tumbuh untuk menghasilkan obat baru bagi
industri kefarmasian dengan nilai jual tinggi.
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