HASIL ANALISIS DATA BROMELIN

KARAKTERISTIK JURNAL PENELITIAN
Review penelitian dilakukan terhadap 24 naskah yang sudah diterbitkan diberbagai journal ilmiah penelitian terkait dengan bromelin dan buah nanas (Ananas comosus). Berdasarkan hasil analisis jenis penelitian seperti terlihat pada tabel berikut:

Tabel 1. Karakteristik jenis naskah penelitian yang digunakan dalam penelitian antara lain penelitian review, penelitian laboratorium dan penelitian lapangan.
 
	No
	Jenis Penelitian 
	Jumlah
	Persen

	[bookmark: _GoBack]1
	Penelitian telaah review 
	6
	25,0

	2
	Penelitian laboratorium
	15
	62,5

	3
	Penelitian Ilmiah Lapangan
	3
	12,5

	
	Total 
	24
	100



Berdasarka tabel 1. Sebagian besar sampel jurnal yang digunakan adalah penelitian laboratorium sebanyak 15 jurnal 62,5% dan sebagian kecil penelitian lapangan sebanyak 3 jurnal 12,5%. Berdasarkan substansi jurnal yang dilakukan review terhadap berbagai telaah yang terkait dengan fungsi bromelin dan pencegahan penyakit seperti penyakit jantung, tumor, kangker, berat badan seperti terlihat pada tabel berikut:

Tabel 2. Karakteristik efektifitas bromelin dan buah nanas terhadap berbagai mekanisme fungsi seluler dan pencegahan penyakit
	No
	Substansi Journal
	Penyakit 
	Persen

	1
	 Bromelin terhadap berbagai pencegahan penyakit
	5
	20,8

	2
	Bromelin terhadap penyakit COVID-19
	2
	8,3

	3
	Bromelin terhadap tumor dan canker 
	12
	50,0

	4
	Bromelin terhadap berat badan
	3
	12,5

	5
	Bromelin sebagai anti oksidan virus bakteri
	1
	4,1

	6
	Bromelin sebagai anti kecemasan
	1
	4,1

	7
	Total 
	24
	100



Berdasarkan kajian hasil untuk masing-masing journal berdasarkan hasil penelitian terkait dengan bromelin dan buah nanas terhadap berbagai variabel seperti pecegahan penyakit, penyakit covid-19, metastase tumor dan kangker, berat bada, kandungan oksigen, anti bakteri dan anti kecemasan didapatkan bahwa sebagian besar journal terkait dengan tumor dan kangker sebanyak 12 (50,0%) journal sedangkan sebagian kecil terkait dengan bakteri, virus dan anti kecemasan masing-masing 4,1%.
Berdasarkan hasil kajian substansi terhadap nakah jurna yangsudah diterbitka sebelumnya seperti terlihat pada tabel berikut: 










Tabel 3. Hasil kajian review telaah journal penelitian  

	No
	Nama Peneliti dan Judul
	Hasil dan kesimpulan 

	1
	Rathnavelu et al 2016).
	Bromelain sebagai anti inflamasi, anti trombotik dan fibrinolitic, anti cancer. Memiliki efek anti inflamasi, anti trombosit dan anti fibrinolicit, anti kanker dan immunumodulasi 

	2
	Esam, Z et al 2020 
	Bromelin digunakan untuk pengobatan COVID-19.

	3
	Báez et al. 2007 

	Bromelin menghambat nuclear faktor k B (NF-kB) dengan menghambat pertumbuhan sel carsinoma dan melanoma. Bromelin menekan aktivasi NF-k beta. 

	4
	Pauzi et al 2016) 
	Bromelin 2 μM signifikan menghambat pertumbuhan sel kanker mammae sel MDA-MB 231. Bromelin dapat menginduksi apoptosis pada sel MDA MB-231. 

	5
	Cervo et al 2014) 
	Konsumsi buah nanas menurunkan insiden kesakitan pada anak sekolah dasar.  Konsumsi nanas menurunkan kejadian infeksi virus dan bakteri dengan meningkatkan produksi granulosit. 

	6
	Srikanth and Chen (2016) 
	Bromelin dapat menghambat pertumbuhan sel Ca. Bromelin berfungsi sebagai penghambat pertumbuhan sel spesifik. 

	7
	 (Guimaraes-Ferreira, et al.., 2007).
	Bromelain terjadi penurunan viabilitas biakan sel melanoma tikus in vitro. 

	8
	Pavan et al  2012 
	Bromelin memberikan efek anti kanker dan pemicu kematian sel kanker.

	9
	Mohamad Et al 2019

	Bromeline signifikan menurunkan ukuran tumor dan metastase pada paru, inflamasi gen tumor  (Gremlin [GREM1], interleukin 1β [IL-1β], interleukin-4 [IL-4], dan sintesis prostaglandin-endoperoxide  2 [PTGS2]), and tingkat serum IL-1β, IL-4.

	10
	Afshin Amini 2014

	Bromelin menghambat pertumbuhan sel dan berdampak cytotoxic dan  N-acetylcysteine, selain itu bromelin dapat menghambat kangker gastrointestinal.

	11
	Jermen Mamo* and Fassil Assefa 

	Bromelin effisien untuk anti bacterial dan menghambat pertumbuhan bacteri gram negatif dan gram positif. Ekstrak bromelin dari extrak buah nanas dapat menurunkan pertumbuhan bakteri, dan sel kangker.

	12.
	Jung‐Ha Lee
 
	Bromelin secara oral pada sel kangker mengalami penurunan jumlah sel Ca9-22 dan sel SCC25. Bromelin menginduksi poly polymerase (AADP-ribose) dan lamin A/C, dan menurunkan produksi. 

	13. 
	Arka Jyoti Chakraborty
	Bromelin juga dapat mencegaha cyclo oxygenase modulate prostaglandin dan trombosit, inflamasi dan koangulasi, seperti bardykinin hydrolysis. 

	14
	Jane E. Onken

	Bromeline sebagai inhibitor/penghambat cytokine. Bromelin menhancurkan atau menghentikan aktivitas pembelahan sel dengan menlakukan degradasi citoksin dan kemokines. 

	15
	Laura P. Hale et al 2010
	Bromelin menurunkan kolonisasi inflamasi dalam C57BL/6II10-/- pada tikus. 
 

	16
	Alessandro Parodi 2014
	Bromelin menunjukan bahwa meningkatkan buang air besar dan sebagai difuse dalam tumor in vitro dan in vivo.

	17
	Tung-Cheng Chang et al 2019
	Bahwa kangker kolorektal (CRC) bertahan dengan cytotoxic dan terapi.
Bromelin dapat menginduksi reaksi oksigen, superoxidatif, autopagosimes.

	18
	Bakare & Owoyele 2021
	Bromelin Signifikan p< 0.05 memperbaiki tekanan darah dan menghambat tingkat kecemasan pada tikus. 

	19
	Akhter, J 2021

	Bromelin dan acetylcysteine (BromAC) berkerja sinergis sebagai agen glycoproteins dengan menghancurkan glycosidic dan disulfide jaringan. Bromelin menurunkan infeksi Virus protein SARS-CoV-2.

	20
	Pooja Sahu et al 2017

	Kandungan buah nanas lebih tinggi kandungan O2 sehingga kandungan buah nanas sebagai antioksidan paling tinggi dibanding dengan appel.

	21
	Adrizal et al 2017

	Aktivitas sellulose pada nanas signifikan berbeda dengan fermentasi jenis lain seperti pisang < 0,05. 

	22
	Samir A. El-Shazly
2018 
	Jus nanas signifikan menurukan berat badan kandungan lemak, dan kolesterol darah pada tikus.

	23
	Xia Wang 
Et al 2014
	Konsumsi buah dan sayuran signifikan menurunkan angka kasus kematian hazar rasio0,95 (95% CI; 0.92 sd 0.98). 

	24
	Mavil May C. Cervo
 Et al 2014
	Konsumsi 280g buah nanas per hari menurunkan durasi dan insiden infeksi dengan meningkatkan produksi granulocyte dan CD16+56. 



Tabel. 3 menunjukkan bahwa berdasarkan dari hasil penelitian kandungan buah nanas yaitu bromelain efektif dalam menurunkak jumlah angka kematian pada populasi. Pada penelitan ini meunjukan bahwa bromelain nanas sangat relefan dalam mengambat pertumbuhan sel kangker, bromelain dapat menghancurkan bakteri dan virus, bromelin dapat  menurunkan tingkat kecemasan, serta buah nanas sangat tinggi kandungan O2 sehingga sebagai anti oksidan yang baik dibanding dengan buah yang lain.

PEMBAHASAN

Hasil analisis review menyebutkan bahwa sebagian besar penelitian dilaksanakan di laboratorium sedangkan penelitian dilapangan relatif sedikit. Keadaan ini dapat disebabkan untuk aplikasi di masyarakat mengalami berbagai kesulitas dalam intervensi atau rancangan ekperimen terkait dengan potensi bias penelitian yang terjadi pada subjek yang dilakukan intervensi/perlakuan. Perlakuan konsumsi buah nanas pada subjek penelitian sulit dilakukan di masyarakat terkait dengan implementasi konsumsi yang sulit di monitoring oleh peneliti. 
Substansi bromelin pada buah nanas mengandung zat aktif yang dikenal dengan nama bromelin yang dapat memiliki sifat sebagai penghancur sel. PenelitianCervo et al (2014) bahwa  Ananas comosus adalah buah khas dari daerah tropis dengan berbagai manfaat. Zat aktif yang terkandung dalam nanas dikenal dengan bromelain. Pooja Sahu et al 2017Kandungan buah nanas lebih tinggi kandungan O2 sehingga kandungan buah nanas sebagai antioksidan paling tinggi dibanding dengan appel. Adrizal et al 2017 Hasil penelitian menunjukan bahwa fermentasi nanas memiliki durasi fermentasi antara 1, 2 dan 3 minggu. Kandungan buah nanas pada durasi waktu 1 minggu, 2 minggu dan 2 minggu signifikan berbeda jumlah mikroorganisme masing-masing waktu fermentasi. Aktivitas sellulose pada nanas signifikan berbeda dengan fermentasi jenis lain seperti pisang, kandungan air signifikanberbeda antara fermentasi nanas dan pisang p < 0,05.
Penelitian yang mengunakan rancangan eksperimen di lapangan seperti penelitian Jung‐Ha Lee 2019; Mavil May C. Cervo Et al 2014 yang melakukan penelitian klinis mengevaluasi virus dan bakteri serta berat badan. Penelitian mayoritas adalah jenis review. Keadaan ini menunjukkan bahwa implementasi untuk penelitian dilapangan sangat sulit dilaksanakan sehingga sebagian besar journal masih bersifat review dan laboratorium. Pengujian laboratorium lebih realistis dan lebih mudah untuk diaplikasikan dari pada penelitian lapangan. 
Berdasarkan hasil review journal didapatkan bahwa sebagian besar jurnal menyebutkan bahwa bromelin efektif dalam menghambat pertumbuhan sel kangker dan tumor. Hasil review penelitian Rathnavelu et al 2016 studi literatur yang menyebutkan bahwa Bromelain direkomendasikan untuk anti inflamasi, anti trombotik dan fibrinolitic, anti cancer. Terapi bromelain potensial diaplikasikan secara klinis. Penelitian Báez et al. 2007 bahwa bromelin menghambat nuclear faktor k B (NF-kB) dengan menghambat pertumbuhan sel carsinoma dan melanoma. Mekanisme kerja bromelain dengan menghambat dan invasif terhadap sel kanker pada manusia dengan menekan metalloproteinase (MMP)-9, sehingga mengaktivasi protein 1 (AP-1) yang merupakan sinyal patofisiologis sel kanker.
Penelitian Pauzi et al (2016) bahwa bromelin 2 μM signifikan menghambat pertumbuhan sel kanker mammae sel MDA-MB 231. Mekanisme kerja bromelin dengan menginduksi apoptosis pada sel MDA MB-231. Keadaan ini yang menyebabkan pertumbuhan sel MDA MB-231 terhambat sehingga bromelin efektif dalam menghambat perkembangan sel kanker mammae. Srikanth and Chen (2016) bahwa kandungan bromelin dapat menghambat pertumbuhan sel Ca. Hasil penelitian laboratorium Guimaraes-Ferreira, et al.., 2007 bahwa bromelain mampu menghambat proliferasi dan diferensiasi sel tumor. Pada perlakuan dengan bromelain terjadi penurunan viabilitas biakan sel melanoma tikus in vitro. Penelitian in vitro lainnya menunjukkan kemampuan bromelain untuk mengurangi kemampuan sel untuk migrasi dan invasi pada sel glioma. 
Pavan et al 2012 yang melakukan review terhadap journal memberikan kesimpulan bahwa bromelin memberikan efek anti kanker dan pemicu kematian sel kanker. Mohamad Et al 2019 Bromeline signifikan menurunkan ukuran tumor dan metastase pada paru. Bromeline signifikan menurunkan inflamasi gen tumor (Gremlin[GREM1], interleukin 1β [IL-1β], interleukin-4 [IL-4],  dan sintesis prostaglandin-endoperoxide  2 [PTGS2]), and tingkat serum IL-1β, IL-4. Afshin Amini 2014 Bromelin dan N acetylcysteine signifikan menhambatproliferation, potensi untuk terapi kombinasi Hasil ditunjukan dengan siklus sel, apoptosis dan autophagy. Jung‐Ha Lee 2019 bahwa pemberian bromelin secara oral pada sel kangker Ca9-22 dan sel SCC25 mengalami penurunan jumlah sel Ca9-22 dan sel SCC25. Mekanisme kerja bromelin menginduksi poly polymerase (AADP-ribose) dan lamin A/C, dan menurunkan produksi. Jane E. Onken 2021 Hasil penelitian bahwa bromeline sebagai inhibitor/penghambat cytokine. Bromelin menhancurkan atau menghentikan aktivitas pembelahan sel dengan menlakukan degradasi citoksin dan kemokines. 
Bromelain berdasarkan telaah review journal didapatkan bahwa efektif dan berpotensi untuk pengobatan penyakit covid-19. Hasil penelitian sejalan dengan penelitian Zohreh Esam, Zahra Nazari Taloki 2020 Bromelin dapat digunakan untuk pengobatan COVID-19. Pada hasil penelitian ini masih bersifat kajian literatur yang belum di implementasikan di lapangan, sehingga untuk penelitian yang akan datang sangat efektif jika implementasi dilaksanakan di lapangan. Javed Akhter 2021 Bromelin dan acetylcysteine (BromAC) berkerja sinergis sebagai agen glycoproteins dengan menghancurkan glycosidic dan disulfide jaringan. Bromelin berpotensi menurunkan infeksi pada cell manusia. Virus protein SARS-CoV-2 hancur oleh kombinasi BromAc. Bromelin efektif menghambat virus SARS-CoV-2 Mavil May C. Cervo Et al 2014 bromelin signifikan menurunkan angka insiden virus dan bakteri. Bromelain meningkatkan granulcyte. Intervensi bromelain meningkatkan granulocyte 0.77 - 26.61% dari normal dan 14.95-34.55% pada underweight. Dan mengkonsumsi buah 140g dan 280g menurunkan durasi infeksi. 
Kandungan bromelin signifikan dapat mempengaruhi dan menghambat inflamasi usus dan status nutrisi dalam tubuh melalui penurunan berat badan. Hasil penelitian sebelumnya Laura P. Hale et al 2010 Bromelin dari stem nanas menurunkan kolonisasi inflamasi dalam C57BL/6II10-/- pada tikus dengan khronik kolitis. Suplementari nanas dapat menurunkan inflasmasi pada usus studi pada tikus (p = 001). Just extrak nanas in vitro menunjukan bahwa proteolytic dapat menghancurkan molekul sel dan berdampak leukoist melakukan traking dan aktivasi sel leukosit. Alessandro Parodi 2014 Bromelin menunjukan bahwa meningkatkan buang air besar dan sebagai difuse dalam tumor in vitro dan in vivo. Tung-Cheng Chang et al 2019Bahwa kangker kolorektal (CRC) bertahan dengan cytotoxic dan terapi. Bromelin dapat menginduksi reaksi oksigen, superoxidatif, autopagosimes. Samir A. El-Shazly 2018 Jus nanas signifikan menurukan berat badan kandungan lemak, dan kolesterol darah pada tikus.
Kandungan bromelin dalam buah nanas dapat meningkatkan anti bodi tubuh melalui mekanisme menghambat bakteri dan virus berkembang. Penelitian Cervo et al (2014) uji coba terhadap 98 anak sekolah dasar didapatkan bahwa konsumsi buah nanas menurunkan insiden kesakitan pada anak sekolah dasar. Mekanisme kerja dengan meningkatkan produksi granulosit. Granulosit merupakan leukosit atau sel darah putih yang berfungsi sebagai garis pertahanan tubuh terhadap invasi virus dan bakteri. Penelitian Jermen Mamo and Fassil Assefa (2019) Bromelin yang berasal dari extract enzyme protease dari steam nanas effisien untuk anti bacterial dan menghambat pertumbuhan bacteri gram negatif dan gram positif. Bakteri seperti Streptococcus mutant, L. monocytogenes, Alicyclobacillus acidoterrestris, sucrose positive Escherichia coli, Proteus spp, Porphyromonas gingivalis, Aggregatibacter actinomycetemcomitanst, and Porphyromonas gingivalis. 
Kandungan bromelin pada buah nanas dapat sebagai terapi untuk osteoartritis. Hasil penelitianArka Jyoti Chakraborty 2021 Bromelin kaya akan enxim yang berpotensi untuk terapi terpercaya dan efektif untuk intervensi inflamasi kangker, osteortritis. Plag gigi, gingivitis, and various patoghen. Bromelin pada nanas merupakan tipe enxim yang protease dimana dapat menghancurkan agen protein dan memotong asam amino. 
Kandungan bromelin dapat mempengaruhi kondisi psikologis melalui peningkatan cerebral kortek interleukin. Penelitian Ahmed O. Bakare & BamideleV. Owoyele 2021 Menunjukan bahwa bromelin Signifikan p< 0.05 memperbaiki tekanan darah dan menghambat tingkat kecemasan pada tikus. Bromelin meningkatkan cerebral kortek interleukin (IL) -1β, IL-6, and PGE2 levels. Bromelin menurukan NF-кB, IL-1β, IL-6, TNF-α, PGE2. 
Berdasarkan hasil dari keseluruan review bahwa bromelin efektif dalam menurunkan infeksi, bakteri, dan virus serta dapat menekan tingkat kecemasan. Keadaan ini juga didukung oleh beberap penelitian yang menyebutkan bahwa bromelin efektif dalam menurunkan insiden kematian. Penelitian Xia Wang Et al 2014Dari 833234 partisipan didapatkan bahwa Konsumsi buah dan sayuran signifikan menurunkan angka kasus kematian hazar rasio0,95 (95% CI; 0.92 sd 0.98). Dari 833234 didapatkan angka kematian 56423 karena penyakit kardiovaskuler dan kanker.  Konsumsi buah dan sayuran p = 0.0001 hazar rasio 0.95 (95% CI : 0.90 - 0.98), konsumsi sayuran setiap hari p = 0,006 dan buah 0.002 hazar rasio 0.95 (95% CI : 0.92 - 0.99).


KESIMPULAN
Berdasarkan hasil review penelitian sebelumnya dari 24 artikel yang direview dapat disimpulkan sebagai berikut:
1. Bromelain pada buah nana signifikan menghambat sel kangker dan tumor melalui mekanisme sifat bromelain yang bersifat menghancurka sel.
2. Bromelain pada buah nanas signifikan dapat menurunkan inflamasi, infeksi, jumal virus dan bakteri.
3. Bromelain memiliki kadar oksidasi yang tinggi sehingga efektif untuk anti oksidan sebagai alternatif pengobatan kangker.
4. Bromelain pada buah nanas signifikan dapat menurunkan tingkat kecemasan melalui mekanisme prubahan interlekuin (IL).


DAFTAR PUSTAKA

  


