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OMom

Abstrak

Tingginya angka kematian akibat penyakit kardiovaskular (CVD)
menjadi permasalahan kesehatan global yang serius. Data menunjukkan
pada tahun 2019 terdapat 17,8 juta kematian akibat CVD dan diprediksi
akan terus meningkat hingga 23 juta kasus pada tahun 2030. Faktor-
faktor risiko CVD meliputi pola makan tidak sehat, stres oksidatif, dan
inflamasi berkontribusi terhadap peningkatan risiko CVD. Tujuan
penelitian ini adalah menganalisis peran likopen dalam menurunkan
risiko penyakit CVD. Metode yang digunakan dalam penelitian ini
adalah literature review dengan mengumpulkan artikel ilmiah terkait
dari berbagai database. Sebanyak 5 artikel yang relevan dan memenuhi
kriteria inklusi digunakan dan dianalisis dalam penelitian ini. Hasil
penelitian menunjukkan bahwa likopen memiliki sifat antioksidan kuat,
sehingga mampu menekan stres oksidatif, dan meningkatkan aktivitas
enzim antioksidan dalam tubuh. Selain itu, likopen juga memiliki efek
antiinflamasi dengan kemampuannya dalam menghambat aktivitas
sitokin proinflamasi dan menurunkan kolesterol total, trigliserida, LDL,
serta meningkatkan kadar HDL. Likopen juga berperan dalam
mengontrol tekanan darah yang juga merupakan faktor penting dalam
pengelolaan risiko CVD. Berdasarkan mekanisme antioksidan,
antiinflamasi, regulasi profil lipid dan tekanan darah, likopen memiliki
peran signifikan dalam menurunkan risiko CVD. Mengonsumsi
makanan yang kaya akan likopen dapat dijadikan sebagai upaya
preventif terhadap pencegahan penyakit kardiovaskular.

Abstract

The high mortality rate due to cardiovascular disease (CVD) has
become a serious global health problem. Data shows that in 2019 there
were 17.8 million deaths due to CVD, and it is predicted to increase to
23 million cases by 2030. CVD risk factors including unhealthy diet,
oxidative stress, and inflammation contribute to increased CVD risk.
This study aims to analyze the role of lycopene in reducing the risk of
CVD This study employed a literature review method, collecting
relevant scientific articles from. Five relevant articles meeting the
inclusion criteria were used and analyzed in this study. The result of
this research show that lycopene has strong antioxidant properties,
enabling to suppress oxidative stress and boost antioxidant enzyme
activity in the body. Lycopene also has anti-inflammatory effects
through its ability to inhibit proinflammatory cytokine activity and
reduce total cholesterol, triglycerides, LDL, as well as increase HDL
levels. Lycopene also plays a role in controlling blood pressure, which
is also an important factor in CVD risk management. Based on its
antioxidant, anti-inflammatory mechanisms, lipid profile regulation,
and blood pressure control, lycopene has a significant role in reducing
CVD risk. Consuming foods rich in lycopene can serve as a preventive
measure against cardiovascular disease.
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PENDAHULUAN

Penyakit kardiovaskular (CVD) menjadi
tantangan dalam permasalahan kesehatan
secara global. Menurut Organisasi Kesehatan
Dunia (WHO), penyakit kardiovaskular
mencakup gangguan jantung dan pembuluh
darah, termasuk hipertensi, penyakit arteri
koroner, penyakit arteri perifer, dan gagal
jantung (Przybylska & Tokarczyk, 2022).
Angka kejadian CVD terus meningkat setiap
tahun, diiringi dengan tingkat kematian akibat
CVD yang juga sangat tinggi. Berdasarkan
data statistik, pada tahun 2019 CVD telah
menyebabkan 17,8 juta kematian di seluruh
dunia, dan jumlah ini diperkirakan akan
meningkat menjadi 23 juta pada tahun 2030
(Amini et al., 2021). CVD tidak hanya terjadi
pada lansia tetapi dapat terjadi di semua umur.
Sebanyak sepertiga kematian akibat CVD
terjadi pada usia dibawah 70 tahun yang
disebabkan karena infark miokard dan stroke
(Zhong et al., 2022).

Pola makan merupakan faktor risiko utama
yang dapat dimodifikasi dalam pencegahan
penyakit kardiovaskular (CVD). Peningkatan
kualitas diet dengan meningkatkan asupan
lemak tidak jenuh (MUFA dan PUFA) serta
makanan tinggi serat seperti sayur dan buah
dapat menurunkan risiko CVD (Kura et al.,
2019). Sebaliknya, pola makan tidak sehat
dengan asupan tinggi lemak jenuh, gula, dan
garam, terutama dari makanan olahan, dapat
meningkatkan risiko penyakit CVD. Diet
Mediterania menjadi pilihan diet yang
bermanfaat dalam penurunan risiko CVD.
Penelitian dalam Lyon Heart Study
menunjukkan bahwa dengan menerapkan diet
Mediterania menurunkan faktor risiko CVD
antara 50-70% (Tierney et al., 2020). Salah
satu komponen utama dalam diet Mediterania
yang berkontribusi pada penurunan risiko
CVD adalah likopen, sebuah antioksidan dan
alami yang terkandung dalam buah-buahan
dan sayuran berwarna merah, misalnya tomat,
semangka, anggur merah, jambu, dan pepaya.

Likopen merupakan fitokimia dari golongan
karotenoid yang  merupakan  senyawa
hidrokarbon tak jenuh ganda dengan rantai

panjang. Molekulnya tersusun atas rantai
ikatan ganda terkonjugasi yang membentuk
struktur seperti cincin. Konfigurasi ikatan
ganda ini memberikan sifat antioksidan yang
sangat kuat pada likopen. Sifat antioksidan
likopen memberikan banyak manfaat, tidak
hanya radikal bebas tetapi juga dengan
mekanisme lain. Likopen dapat melindungi
tubuh dari stres oksidatif yang merupakan
faktor risiko penyakit kardiovaskular (Petyaev
et al.,, 2018). Selain aktivitas antioksidan,
manfaat likopen juga dikaitkan dengan efek
antiinflamasi, antiaterogenik, antiplatelet, dan
peningkatan fungsi endotel (Rodrigues et al.,
2018). Likopen juga dapat menempel pada
lipoprotein kolesterol LDL di dalam plasma
darah. Melalui mekanisme ini, likopen
memberikan perlindungan terhadap
aterosklerosis dengan mencegah oksidasi
kolesterol LDL yang merupakan tahap awal
pembentukan plak aterosklerosis (Przybylska
& Tokarczyk, 2022).

Berbagai  upaya  pencegahan  penyakit
kardiovaskular telah dilakukan, termasuk
promosi gaya hidup sehat dan intervensi
farmakologis, namun angka kejadian dan
mortalitas akibat CVD masih tinggi. Pola
makan tidak sehat menjadi salah satu faktor
risiko utama yang dapat dimodifikasi. Dalam
konteks ini, konsumsi komponen bioaktif
dalam makanan, seperti likopen yang
terkandung dalam buah dan sayur berwarna
merah menarik perhatian sebagai strategi
pencegahan non-farmakologis. Berbagai studi
menunjukkan  potensi  likopen  dalam
menurunkan risiko CVD melalui mekanisme
antioksidan, antiinflamasi, serta perlindungan
terhadap oksidasi LDL. Namun, sejauh mana
peran dan efektivitas likopen dalam
menurunkan risiko CVD masih perlu dikaji
lebih lanjut secara sistematis. Oleh karena itu
penelitian ini bertujuan untuk mengidentifikasi
peran likopen dalam menurunkan risiko
penyakit kardiovaskular berdasarkan temuan-
temuan dalam kajian literatur terkini.
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METODE PENELITIAN

Penelitian in1 menggunakan metode literature
review atau tinjauan pustaka dengan
menggunakan  Pencarian  artikel  ilmiah
dilakukan dengan menggunakan keyword
“Lycopene and Cardiovascular” dan
“Lycopene and Cardiovascular  disease®

Keseluruhan artikel yang digunakan dalam
literature review ini menggunakan bahasa
Inggris. Artikel 1ilmiah yang diperoleh
kemudian dilakukan skrining berdasarkan
relevansi dengan topik dan kebutuhan peneliti
terkait peran atau manfaat likopen dalam
menurunkan resiko penyakit CVD. Setelah
dilakukan skrining, diperoleh 5 artikel yang
digunakan dalam penyusunan literature review
yang diterbitkan dalam waktu 10 tahun
terakhir.  Artikel-artikel ilmiah  tersebut
diperoleh secara online melalui database
berupa Pubmed, Science Direct, dan MDPI
(Multidisciplinary Digital Publishing Institute)

Science Direct (27)

cl
Artikel tidak full text :

(n=14)
-

Included

[

Gambar 1. PRISMA

HASIL PENELITIAN

Sebanyak 5 artikel digunakan dan ditelaah
lebih jauh untuk mengumpulkan dan mendapat
informasi dan diperoleh hasil sebagai berikut.

(gambar 1)

Tabel 1. Peran Likopen Dalam Menurunkan Risiko Penyakit Kardiovaskular

No (PTe;Eﬂ;S) Dse;;l;le(l& Intervensi Hasil Penelitian Kesimpulan
1 (Martinez | Randomized RT (Tomat Penurunan kolesterol | TSOO memiliki efek
etal., trial; 40 mentah) total & TG, antiinflamasi &
2016). partisipan sehat; | 7g/kgBB, TS | peningkatan HDL. kardioprotektif lebih
3 kelompok: RT, | (saus tomat) & | TSOO: penurunan tinggi daripada RT
TS, TSOO TSOO (saus IL-6, VCAM-1, dan TS
tomat dan LFA-1, CD36
minyak zaitun)
3.5g/kgBB;
pengukuran
sebelum & 6
jam setelah
konsumsi
2 | (Deplanque | RCT; 150 CRTE Peningkatan likopen | CRTE bermanfaat
et al., partisipan sehat | (carotenoid- plasma signifikan; terhadap respons
2016). usia 1870 rich tomato perbaikan oksidasi metabolik setelah
tahun; 2 extract) LDL; glukosa, konsumsi makanan
kelompok mengandung insulin, TG tidak tinggi lemak
(CRTE & 15 mg likopen, | signifikan
plasebo) fitosterol,
fitone,
fitofluen; 2
minggu
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Terdapat kesamaan study dari kelima
artikel. Semua studi menggunakan desain
RCT (Randomized Controlled Trial)

dengan kelompok kontrol.
Pengukurannya mulai dari 6 jam
(Martinez et al., 2016), 2 minggu

(Deplanque et al., 2016), 30 hari (Petyaev
et al., 2018) serta 8 minggu (Wolak et al.,
2019) (Karimian et al., 2022) (Tabel 1)

. Populasi

Sampel penelitian pada dewasa sehat
(Martinez et al., 2016) (Deplanque et al.,
2016), pasien dengan penyakit jantung
koroner (CVD) (Petyaev et al., 2018),
penderita Hipertensi (Wolak et al., 2019),
serta pasien gagal jantung (HFrEF)
(Karimian et al., 2022). (Tabel 1)

. Jenis Intervensi

Pada tabel 1 didapat bahwa jenis Likopen
yang digunakan dalam penelitian ini
seperti dari Saus tomat + minyak zaitun

(Petyaev et | RCT; 155 pasien | Likopen 7 GA lycopene: GA lycopene lebih
al., 2018). | CVD usia 47-73 | mg/hari selama | Peningkatan likopen | efektif dari
tahun; 2 30 hari serum, lactolycopene dalam
kelompok (GA Penurunan LDL menurunkan
lycopene vs teroksidasi, IgG biomarker CVD
lactolycopene) Chlamydia
pneumoniae & stres
oksidatif
(Wolak et | RCT; 61 TNC (Tomato | TNC 15 & 30 mg: TNC efektif
al., 2019). | individu Nutrient penurunan TNS menurunkan tekanan
hipertensi usia Complex) 5, (tekanan darah darah pada dosis
35-60 tahun; 5 15,30 mg sistolik) signifikan; optimal (15-30 mg)
kelompok dosis | likopen; tidak signifikan pada
berbeda likopen likopen sintetik &
sintetik 15 mg; | TNC 5 mg
plasebo; 8
minggu
(Karimian | RCT; 50 pasien | Likopen tablet | Penurunan kadar TG | Likopen dapat
et al., HFrEF (heart 25 mg/hari (trigliserida) & memperbaiki fungsi
2022). failure with selama 8 peningkatan FMD endotel &
reduced ejection | minggu (flow mediated menurunkan TG
fraction) pria dilatation) signifikan; | pada pasien HFrEF
usia >40 tahun; kolesterol, LDL,
2 kelompok HDL, tekanan darah
(likopen 25 mg tidak signifikan
vs plasebo)
. Jenis Penelitian (TSOO) (Martinez et al, 2016),

Kompleks nutrisi tomat (TNC) (Wolak et
al., 2019), Ekstrak tomat terstandarisasi
(CRTE) (Deplanque et al., 2016),
Suplemen likopen murni (GA/lacto)
(Petyaev et al., 2018), serta tablet likopen
(Karimian et al., 2022).

PEMBAHASAN

Efek Antioksidan
Likopen

dan Anti-inflamasi

Peningkatan stress oksidatif dianggap sebagai
faktor utama dalam penyakit kardiovaskular
yang menyebabkan berbagai penyakit seperti
infark miokard, iskemia, hingga gagal jantung.
Produksi spesies oksigen reaktif (ROS) yang
berlebihan berkontribusi pada pengurangan
ketersediaan  oksida nitrat, penyempitan
pembuluh darah yang dapat memicu
hipertensi, aritmia, dan pembentukan plak
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aterosklerotik (Senoner & Dichtl, 2019)
Likopen yang merupakan pigmen karotenoid
dengan struktur molekul C40H56 yang
memiliki  sifat antioksidan terkuat dan
diperlukan untuk mencegah  perubahan
tersebut. Likopen bekerja dalam meningkatkan
sistem pertahanan antioksidan seluler dengan
meregenerasi  antioksidan ~ non-enzimatik
seperti vitamin E dan vitamin C (Bin-Jumah et
al., 2022). Likopen diketahui memiliki sifat
antioksidan 10 kali lebih kuat dari alfa-
tokoferol dan dua kali lebih kuat dari beta
karoten. Mekanisme dasar peran likopen
sebagai antioksidan adalah dengan mengurangi
pertumbuhan  ROS, menghambat stress
oksidatif, dan menekan jalur inflamasi dan

apoptosis. Dengan mengaktifkan elemen
respons  antioksidan ~ (ARE),  likopen
meningkatkan jumlah enzim antioksidan

seperti superoksida dismutase (SOD), katalase
(CAT), dan glutation peroksidase (GSH-Px)
(Sun et al., 2019).

Proses inflamasi  juga menjadi penyebab
munculnya sejumlah penyakit kardiovaskular.

Likopen memiliki peran besar dalam
menghambat  respons inflamasi  dengan
menekan mediator dasar seperti ROS.

Senyawa ini juga menghambat sintesis dan
pelepasan sitokin pro-inflamasi. Aktivitas anti-
inflamasi likopen dimediasi pada berbagai
tingkatan, terutama melalui penghambatan
faktor nukleus kB (NF-«xB), regulasi protein
kinase yang diaktifkan mitogen (MAPK), nitrit
oksida sintase yang dapat diinduksi (iNOS),
dan penghambatan enzim yang terlibat dalam
metabolisme asam arakidonat. Pada penelitian
Petyaev (2018), suplementasi likopen mampu
menurunkan  stress  oksidatif dengan
menurunkan inflammatory oxidative damage
(IOD) hingga tiga kali lipat dan menurunkan
kadar antibodi IgG terhadap Chlamydia
pneumoniae.  Antibodi IgG  merupakan
biomarker stress oksidatif dan inflamasi pada
pasien CVD.

Peran Likopen Terhadap Profil Lipid dan
Aterosklerosis

Konsumsi makanan tinggi lemak trans
merupakan salah satu faktor risiko penyakit
CVD. Lemak trans berisiko dalam

meningkatkan  risiko  aterosklerosis  dan
penyakit jantung dengan merangsang produksi
sitokin pro-inflamasi yang menyebabkan
kerusakan endotel hingga resistensi insulin
pada individu. Pengaturan faktor risiko CVD
melalui pola makan sehat dan mengurangi
konsumsi makanan berlemak dapat secara
signifikan ~ memperbaiki  profil  lipid,
mengurangi stress oksidatif, dan peradangan.

Likopen, senyawa yang dapat ditemukan
dalam tomat dan buah-buahan merah lainnya
berperan sebagai agen potensial dalam
metabolisme lipid, terutama dalam
menurunkan kadar kolesterol total, trigliserida,
dan LDL dalam darah. Likopen juga berperan
dalam memperbaiki kualitas dan fungsi HDL
(Li et al., 2021). Studi lebih lanjut juga
menjelaskan bahwa likopen berperan dalam
menghambat perkembangan aterosklerosis
melalui  berbagai mekanisme  termasuk
penghambatan kerusakan endotel, oksidasi
LDL, dan aktivitas sitokin pro-inflamasi
(Valenzuela et al., 2019). Hal ini diperkuat
dengan penelitian yang dilakukan Martinez et
al. (2016) bahwa likopen mampu menurunkan
kadar kolesterol total, TG, dan peningkatan
kolesterol HDL. Penelitian Karimian (2022)
menyebutkan bahwa peningkatan konsentrasi
likopen dapat menurunkan kadar TG dan
meningkatkan  kadar  FMD sehingga
berkontribusi dalam pencegahan faktor risiko
penyakit CVD.

Peran Likopen Terhadap Tekanan Darah

Tekanan darah tinggi atau hipertensi
merupakan salah satu faktor resiko terhadap
serangkatain penyakit CVD seperti stroke,
penyakit jantung koroner, fibrilasi atrial,
hingga gagal jantung. Kondisi hipertensi
membebani otot jantung akibat perubahan
fungsional dan strukturalnya, terutama terkait
dengan hipertrofi ventrikel kiri, yang dapat
berujung pada gagal jantung. Hipertensi
sendiri didefinisikan sebagai tekanan darah
sistolik > 130 mmHg, atau tekanan darah
diastolik > 80 mmHg.

Likopen memiliki efek antihipertensi yang
dapat mengontrol tekanan darah melalui
beberapa mekanisme seperti menghambat
enzim  pengubah  angiotensin  (ACE),
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mengurangi stress oksidatif yang diinduksi
angiotensin II, meningkatkan produksi oksida
nitrat (NO) di endotelium (Han & Liu, 2017).
ACE berperan penting dalam sistem renin-
angiotensin-aldosteron, yang mengatur
tekanan darah dengan mengonversi
angiotensin I menjadi angiotensin  II.
Angiotensin II adalah vasokonstriktor kuat
yang meningkatkan resistensi pembuluh darah
dan menstimulasi sekresi aldosteron, sehingga
menyebabkan retensi natrium dan air, yang
pada akhirnya berkontribusi pada peningkatan
tekanan darah. Dengan menghambat ACE,
likopen  dapat  menurunkan  produksi
angiotensin II, sehingga mengurangi efek
vasokonstriksi dan retensi garam serta air,
yang berujung pada penurunan tekanan darah.

Gangguan pada produksi dan bioavailabilitas
NO dapat menyebabkan lonjakan tekanan
darah. NO adalah molekul penting yang
berfungsi sebagai vasodilator, membantu
melemaskan otot polos pembuluh darah dan
dengan demikian menurunkan resistensi
vaskular. Likopen, dengan aktivitas
antioksidannya, melindungi sel-sel endotel
dari kerusakan oksidatif dan secara tidak
langsung meningkatkan produksi NO di
endotelium yang berkontribusi pada regulasi
tekanan darah.

Selain dari tiga mekanisme tersebut, efek
antihipertensi likopen melibatkan pengaruhnya
terhadap adiponektin, suatu protein yang
disekresikan oleh  jaringan adiposa.
Adiponektin telah diketahui memiliki peran
penting dalam regulasi tekanan darah melalui
efek anti-inflamasi dan anti-aterosklerotik
(Yanai & Yoshida, 2019). Peningkatan
adiponektin ini dikaitkan dengan perbaikan
fungsi endotel dan sensitivitas insulin, yang

keduanya berperan dalam homeostasis tekanan
darah.

Beberapa penelitian menjelaskan pengaruh
likopen terhadap penurunan darah seperti
penelitian yang dilakukan Wolak (2019)
bahwa pemberian likopen dengan dosis tinggi
15 mg dapat menurunkan tekanan distolik dan
diastolik secara signifikan. Sedangkan pada
penelitian lain yang dilakukan Karimian et al.
(2022) terdapat pengaruh positif likopen

terhadap profil lipid tetapi tidak berpengaruh
terhadap perubahan tekanan darah.

KESIMPULAN

Likopen terbukti memiliki peran penting
dalam menurunkan risiko penyakit
kardiovaskular (CVD). Berbagai penelitian
menunjukkan bahwa likopen memiliki sifat
antioksidan, anti-inflamasi  yang dapat
meningkatkan fungsi endotel, sehingga dapat
melindungi tubuh dari stres oksidatif,
mencegah pembentukan plak aterosklerosis,
dan  mengontrol tekanan darah yang
merupakan penyebab utama CVD. Dengan
demikian, peningkatan asupan makanan kaya
likopen dapat menjadi upaya preventif dalam
menurunkan risiko penyakit kardiovaskular.
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