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ABSTRACT

Introduction: The increase of oxidative stress in high fat diet will lead to the increased level of aspartat
aminotransferase (AST) dan alanin aminotransferase (ALT). A formula consists of bastard cedar, orange
jessamine, mulberry leaves and purple ginger rhizome; so called JKM B is potential to function as an
antihyperlipidemia and an antioxidant. This study was to identify the effect of JK M B water extract to decrease
AST and ALT levels in W istar rats induced by modified high fat diet(DTLM ).

M ethods: This in vivo study was a control group post test only design. There were five groups: negative control
(KN), positive control (KP), and treatment groups receiving three different aqgueous extract of JKM B. D1 group
was provided 189 mg/200 g BW , D2 (378 mg) and D3 (756 mg). After 12 weeks of treatment, the AST and ALT
levels were measured using kinetic spectrophotom eter analysis.

Results: The serum level of AST was 97.00 + 20.59 U/L (KN ); 76.80 + 27.51 U/L (KP); 97.50 £+ 30.47 U/L (KD1);
182.75 + 161.92 U/L (KD2); and 91.60 + 18.05 U/L, respectively. Furthermore, the ALT serum level was 61.60
+12.12 U/L (KN);57.40 £+ 2401 U/L (KP); 58,50+ 13.18 U/L KD1; 54.50 + 16.54 U/L KD 2; and 50.00 + 10.12
U/L KD 3, respectively.

Conclusion: The adm inistration of JKM B aqueous extract causes no significant effect on rat’s serum level of AST

and ALT.

Keywords: Guazuma ulmifolia Lamk., Murraya paniculata (L.) Jack, Morus alba L. Leaves and Zingiber

purpureum Roxb. Rhizome, aspartat aminotransferase levels, alanin aminotransferase levels
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PENDAHULUAN

Non Alcoholic Fatty Liver Disease (NAFLD)
merupakan suatu kondisi adanya akumulasi lem ak
yang berlebihan pada heparl‘Z Saat ini, prevalensi
NAFLD sudah mencapai lebih dari dua kali lipat

dibandingkan 10 tahun yang lalu, sehingga NAFLD

menjadi salah satu m asalah kesehatan di masyarakat
yang tidak boleh diabaikan’. Peningkatan prevalensi

NAFLD ini, sejalan dengan peningkatan prevalensi

hiperlipemiaA. Prevalensi NAFLD di Indonesia

berkisar 30% dari jum lah penduduknyas. Sedangkan

di dunia, angka kejadiannya mencapai 3% -24%

populasi umum di berbagai negaras.

Diet tinggi lemak merupakan salah satu faktor
yang mempengaruhi kadar kolesterol dan
trigliserida, sehingga dapat memicu kondisi
hiperlipidem ia, kemudian diikuti terjadinya
perlem akan hepar yang disebabkan karena adanya
penimbunan trigliserida di hepalr7‘B Adanya

timbunan lem ak di hepar akan menyebabkan
peningkatan ROS, yang akan memicu kerusakan
membran sel’’®. Kerusakan membran sel akan
menyebabkan kerusakan sel hepatosit, sehingga
enzim hepar (AST dan ALT) keluar dari hepar
menuju pembuluh darah, akibatnya jumlahnya di

. 11
plasma akan meningkat

Gold standart untuk tatalaksana hiperlipidemia

adalah obat golongan statinlzlz. Tetapi, penggunaan

lebih dari 6 minggu bisa memunculkan efek samping

berupa miopati/myalgia, hepatotoksisitas dengan

adanya peningkatan enzim alanin aminotransferase,

proteinuria, hem aturia, penurunan daya ingat dan
fungsi kognitif“. Sehubungan dengan hal tersebut
diusulkan untuk menggunakan tanam an herbal,

karena saat ini masyarakat di berbagai negara sudah

mulai tertarik dengan penggunaan tanaman herbal

karena tanaman herbal memiliki efektivitas yang

tinggi, aman digunakan, dan harganya lebih murah'®.

Tanaman herbal yang diduga berpotensi sebagai

antihiperlipidemia antara lain daun jati belanda,

kemuning, murbei, dan rimpang bangle (JKM B)lﬁ.
Pada penelitian sebelumnya, telah dilaporkan bahw a

herbal jati belanda (Guazuma ulmifolia) mampu

menurunkan konsentrasi kolesterol dan trigliserida

darah tikus diberi diet kolesterol®’.

E kstrak

tinggi
(Murray

yang
etanol kemuning

kadar

paniculata)
kolesterol total

E kstrak

mampu menurunkan pada

tikus model dislipidemia” etanol murbei

(Morus alba) mampu menurunkan kadar kolesterol

total dan meningkatkan efek antihiperkolesterolemia
secara simultan'’.

pada sim vastatin jika digunakan

E kstrak bangle (Zingiber purpureum ) mampu
menurunkan kadar trigliserida serum 2°. Selain itu,
penelitian in vitro juga telah dilakukan oleh
Iswantini et al., (2011), bahwa kombinasi ekstrak
jati belanda, kemuning, dan bangle (JKB)
mempunyai efek inhibisi enzim lipase pankreas

sehingga absorbsi lemak dalam usus terham bat“.

Berdasarkan wuraian yang sudah dijelaskan di

atas, dapat diketahui bahwa herbal JKM B berpotensi

sebagai antihiperlipidemia, sehingga diharapkan
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mampu menurunkan kadar AST dan ALT serum.

Namun penelitian mengenai potensi kom binasi

herbal JKM B ini masih belum pernah ada. M aka dari

itu, penelitian ini bertujuan untuk meneliti potensi

dari kombinasi herbal JKM B terhadap kadar AST

dan ALT pada tikus wistar jantan yang diinduksi diet

tinggi lem ak.

METODE PENELITIAN

Penelitian ini menggunakan metode
eksperimental laboratorik in vivo dengan design
penelitian control group post test only,

menggunakan hewan coba tikus wistar jantan, yang
diberi tinggi
kom binasi herbal JKM B selama 12 minggu.

pakan diet lemak dan ekstrak air

Penelitian ini dilaksanakan di Animal house
Fakultas Kedokteran UM M dan Fakultas
Kedokteran UNISM A, Laboratorium Terpadu

Fakultas Kedokteran Laboratorium

Klinik

UNISM A, dan

Patologi Fakultas Kedokteran Universitas

Brawijaya.

Penelitian ini dilakukan pada Januari 2018 - M ei
2018 dan telah disetujui oleh Komisi Etik Penelitian
Care and Use Universitas

(Animal Commited)

Brawijaya dengan No. 864-KEP-UB tahun 2018.

Hewan Coba
Penelitian ini menggunakan tikus wistar jantan,

yang berusia 8 minggu dengan berat badan 150-200

gram (Murwani, 2006). Jumlah sampel yang
digunakan adalah 25 ekor. Tikus terbagi dalam 5
kelom pok vyaitu kelompok kontrol negatif (n=5),
kontrol positif (n=5), kelompok dosis 1 (n=5),

kelom pok dosis 2

(n=5).

(n=5), dan kelompok dosis 3

Pem buatan dan Pemberian Lem ak

M odifikasi (DTLM )

Diet Tinggi

Diet Tinggi Lemak diberikan pada kelompok
kontrol positif dan kelom pok perlakukan
menggunakan Diet Tinggi Lem ak M odifikasi
(DTLM ). Komposisi DTLM pada penelitian ini

adalah Confeed PAR-S 140 gram, terigu 60 gram,

kolesterol 6 gram, asam kolat 0,4 gram, minyak babi

30 ml, dan 3 ml air, yang diberikan 25

gram /hari/tikus, selama 12 minggu. Komposisi

DTLM ini merupakan modifikasi pakan dari

kom pisisi penelitian M urwani (2006), yaitu Confeed

PAR-S 200 g, terigu 100 g, kolesterol 8 g, asam kolat

0,8 g, minyak babi 40 ml, dan air 51,2 ml vyang
diberikan selama 8 minggu22
Pem buatan dan Pem berian E kstrak Air

Kombinasi JKM B

Pem buatan kom binasi JKMB menggunakan
metode infusa. M asing-masing herbal ditimbang
sesuai dosis. M asukkan air sebanyak 200 mL dan
panaskan diatas tangas air sampai suhu 90 °C.
Kemudian masukkan herbal ke dalam tangas air
tersebut selama 15 menit, aduk tiap 5 menit.
Kemudian hasil infusa disaring dan disimpan pada
suhu ruanganls'“. Bentuk kom binasi JKM B



didapatkan dari pencampuran daun jati belanda,

kemuning, murbei dan rimpang bangle dengan 3

KD1
54

72
54

27 27 63

126 mg/200gBB;

kom posisi dosis yaitu
mg/200gBB; KD2 144
dan KD 3 288 :

diberikan

108 : 108 : 252 mg/200gBB . Ekstrak

air sebanyak 2 ml/tikus
16,17

yang diberikan

dengan tehnik sonde Pem berian dilakukan

setiap pukul 17.00 dan diberikan selama 12 minggu

bersam aan dengan pemberian DTLM .

Pengambilan Sam pel Darah

Tikus yang akan dibedah dianastesi
menggunakan kloroform . Kemudian, sebelum
dilakukan pembedahan, dilakukan uji nyeri untuk
mengetahui respon tikus setelah dianastesi. Jika
tidak berespon, tikus difiksasi kemudian dilakukan
pem bedahan, dimulai dari linea media abdomen
menuju thoraks hingga seluruh bagian terbuka.
Sampel darah diambil secara intrakardial dengan
menggunakan spuit 5cc dan dimasukkan ke dalam
vacutainer non-EDTA, selanjutnya sampel darah

disentrifugasi dengan kecepatan 3000 rpm selama 10

analysis berdasarkan IFCC (Internasional
Federation of Clinical Chemistry), dengan metode
modifikasi, yaitu tanpa pyridoxal phosphate.
Dengan menggunakan kit Biosystem reagents &

instruments dan pembacaan hasil menggunakan

enzymatic photometric system. Kadar AST dan ALT

serum dinyatakan dalam satuan U/LZG‘N.
Analisis Data

Analisa data dilakukan dengan menggunakan
software SPSS for Windows Version 22. Data yang
diperoleh dilakukan uji norm alitas dan uji
homogenitas terlebih dahulu. Data dinyatakan
normal dan homogen bila p>0,05. Jika data
terdistribusi normal dan homogen, dilakukan wuji
One-way Anova dan dilanjutkan dengan wuji Post
Hock LSD (Least Significance Different). Namun,

jika data tidak terdistribusi normal, maka dilakukan

uji non- parametrik yaitu Kruskal W allis, kemudian

dilanjutkan dengan uji mann whitney. H asil

dikatakan signifikan bermakna bila p<0,05.

HASIL PENELITIAN DAN ANALISA DATA

menit. Serum diambil sebanyak 2 cc, selanjutnya
disim pan pada suhu ruangan -20 C 24‘25. o
Karakteristik Sam pel
Penelitian ini menggunakan hewan coba tikus
Pemeriksaan Sampel Darah . . . . i
wistar jantan (Rattus norvegicus) galur wistar jantan
Pengukuran kadar AST dan ALT serum dengan karakteristik populasi seperti pada tabel 1.
menggunakan metode Spektrofotometri Kinetic
Tabel 1. Karakteristik Sam pel
Kelompok
Komponen
KN KP KD1 KD2 KD3
Jumlah Sampel 5 5 4 4 5
Jumlah/kandang 1 1 1 1 1
Lama adaptasi (hari) 7 7 7 7 7
Jenis Diet Normal Tinggi Lemak Tinggi Lemak Tinggi Lemak Tinggi Lemak
Pemberian Sonde Sonde Air Sonde Air Sonde Herbal Sonde Herbal Sonde Herbal
Dosis JKMB (mg/200gBB) - - 189 378 756

Rata-rata BB awal (g) 169.80+13.90  174.40 = 18.01

Rata-rata BB akhir (g) 292,60+ 14,15 28540+ 30,74

ABB (g) 122,80+ 17,33* 111,00 + 25,79

Rata-rata Pakan/hari (g) 24,81+ 0,194 24,81 +£0,17%"

173.50 £ 27.40
233.50 £ 50,20
60,00 + 36,74°

23,44+ 0,61°"

172.25+17.82 169.00 + 17.85

263.25+50,41  274.00+21,24
91,00 £53,03¢ 105,00 = 10,00

24,23 £ 0,634 24,66 + 0,22¢

K eterangan : Data dalam mean %

standar deviasi (SD), notasi a berbeda signifikan terhadap b (p<0,05). Notasi d

berbeda signifikan terhadap e. Notasi f berbeda signifikan terhadap g.

Kelompok Kontrol Negatif (KN);

Kelompok Kontrol

Positif

(KP); Kelompok Perlakuan Dosis 1 (KD1);

Kelompok Perlakuan Dosis 2 (KD2); Kelompok Perlakuan Dosis 3 (KD3).

U ji statistik One Way Anova menunjukkan
terdapat perbedaan yang signifikan (p<0,05) pada
delta berat badan. KN, KP, dan KD3 berbeda
signifikan terhadap KD1. Sedangkan pada asupan

pakan, didapatkan perbedaan yang signifikan antara
KN, KP, KD2,dan KD 3 dibandingkan dengan KD 1,
serta KN, KP, dan KD 1 berbeda signifikan terhadap

KD2.
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Efek DTLM dan Ekstrak Air Kombinasi JKM B
terhadap Kadar AST
H asil pengukuran dan analisa data pengaruh DTLM

dan ekstrak air kombinasi JKM B terhadap kadar

A ST pada tikus wistar jantan yang dieberi diettinggi

lemak dapat dilihat pada gam bar 1.



K D 1 KﬁZ K D 3
Gambar 1. Rerata kadar AST tikus
Rata-ratazSD kadar AST

Keterangan: serum KN

(97.00 + 20.59); KP (76.80 + 27.51); KD1 (97.50
30.47); KD2 (182.75 + 161.92); dan KD3 (91.60 #
18.05).

U ji statistik menggunakan uji nonparametrik
Kruskal W allis,

(p<0,05).

karena data tidak memenuhi syarat

norm alitas Dari wuji statistik tersebut,

menunjukkan bahwa kadar AST serum tikus wistar

jantan setelah diberikan DTLM pada KP cenderung

menurun dibandingkan dengan kelom pok diet

normal (KN), tetapi penurunannya tidak signifikan.

Sedangkan pemberian kombinasi infusa JKMB
cenderung meningkatkan kadar A ST serum pada
KD1 dan KD2 dibandingkan dengan KN dan KP,

tetapi peningkatannya tidak signifikan. Begitu juga

dengan kadar AST pada KD3, juga cenderung
meningkat dibandingkan dengan KP, tetapi
cenderung menurun dibandingkan dengan KN,

meskipun tidak berbeda signifikan.

Efek DTLM dan Ekstrak Air Kombinasi JKM B
Terhadap Kadar ALT

Hasil pengukuran dan analisa data pengaruh

DTLM dan ekstrak air kombinasi JKM B terhadap

kadar ALT pada tikus wistar jantan yang diberi diet
tinggi lemak dapat dilihat pada gam bar 2.

Gambar 2. Rerata kadar ALT tikus

Keterangan: Rata-ratax+SD kadar ALT serum KN

(61.60 + 12.12); KP (57.40 + 24.01); KD1 (58.50 %

13.18); KD2 (54.50 * 16.54); dan KD3 (50.00 %
10.12).
U ji statistik One Way Anova menunjukkan

bahwa pemberian pakan DTLM pada KP, cenderung

menurunkan kadar ALT serum secara tidak

KN .
JKMB

signifikan dibandingkan dengan Sedangkan

pem berian kom binasi infusa cenderung

kadar ALT tidak

KD2, dan

menurunkan serum secara

signifikan, yaitu pada kelompok KD1,
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K D3 dibandingkan dengan KN . Sem akin besar dosis

kom binasi JKM B, maka kadar ALT cenderung

sem akin turun, meskipun tidak signifikan. Selain itu,

KD2 dan KD 3 juga cenderung menurun
dibandingkan dengan KP. Namun, KD1 cenderung
mengalami peningkatan secara tidak signifikan
dibandingkan dengan KP.
PEMBAHASAN
Karakteristik Sam pel

Pada penelitian ini menggunakan hewan coba

berupa tikus Rattus novergicus galur wistar jantan.

Tikus banyak digunakan sebagai hewan percobaan
karena memiliki kesam aan fisiologis dengan
manusia, mudah diperoleh dalam jumlah banyak,
dan harganya relatif murah“‘zg. Pemilihan galur
wistar dikarenakan galur tersebut sensitif terhadap
diet lem ak”. Pada penelitian ini dipilih tikus yang

berjenis kelamin jantan karena
yang

. 31
m etabolisme lemak dan kolesterol .

tidak ada pengaruh

hormon estrogen bisa mempengaruhi

Penelitian ini menggunakan tikus berusia 8

minggu, kemudian diadaptasi selama 1 minggu, dan
selanjutnya diberikan perlakuan selama 12 minggu.
Sehingga usia tikus hingga penelitian selesai, sekitar
M enurut (2013), wusia 24

21 minggu. Sengupta

minggu pada tikus sama dengan usia 18 tahun pada

manusia>’ Dengan demikian, maka diharapkan
dengan usia tersebut akan mengurangi resiko
kem atian karena usia tua.

Komposisi pakan yang diberikan pada KN
adalah confeed PAR-S 7 gram dan terigu 3 gram,

yang ditam bahkan air sebanyak 3 m|l. Dietnormal ini

diberikan Kebutuhan

m akan tikus perhari yaitu 20-30 gram/tikus/hari“'“.

sebanyak 25 gram /tikus/hari.

Formulasi DTLM pada penelitian ini adalah Confeed
PAR-S 7 gram, terigu 3 gram, kolesterol 0,3 gram,
asam kolat 0,02 gram, minyak babi 1,5 ml, air 3 m|l

yang diberikan sebanyak 25 gram /tikus/hari selam a

12 minggu. Penambahan kolesterol, minyak babi,

dan asam kolat bertujuan untuk menginduksi

peningkatan LD L serum . Selain itu, asam kolat dapat

menurunkan kadar HDL. Sedangkan minyak babi
mempunyai kandungan kolestrol yang lebih tinggi
dibandingkan dengan minyak hewani lainnya dan
minyak nalbatizz Selain itu, menurut Heriansyah
(2013), pemberian minyak babi, asam kolat, dan
kolesterol menginduksi peningkatan asam lemak

dan akhirnya meningkatkan kadar trigliserida pada
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serum darah tikus

Pem berian DTLM diharapkan dapat

badan
36

meningkatkan berat badan tikus. Berat

dipengaruhi oleh besar kecilnya asupan pakan

Pada penelitian ini, didapatkan peningkatan berat

badan pada setiap kelompok. Dari hasil statistik,

didapatkan perbedaan yang signifikan (p<0,05) pada

delta berat badan KN, KP, dan KD3 dibandingkan
dengan KD1. Terdapat beberapa hal yang
mempengaruhi peningkatan berat badan,
diantaranya adalah jumlah asupan pakan vyang
diterima dan kondisi tikus36 Terdapat perbedaan
yang signifikan pada asupan pakan antara KN, KP,



K D2, dan KD3 dibandingkan dengan KD1. Hal ini

disebabkan karena asupan pakan KD 1 paling rendah

dibandingkan kelompok lain. Selain itu, pada KD 1

ditemukan beberapa tikus yang terinfeksi jam ur dan
mengalami ulkus pada bagian luar abdomen.

M eskipun terjadi peningkatan berat badan pada
setiap kelom pok,

namun tidak ada perbedaan

akhir

yang

signifikan antara berat badan pada KN

dibandingkan dengan KP, yang menunjukkan bahwa

DTLM belum mampu meningkatkan berat badan.

Diduga karena komposisi DTLM yang terlalu kecil

dan asupan pakan yang kurang. Hal ini sejalan

dengan penelitian yang dilakukan oleh Heriansyah

(2013) yang melaporkan bahwa rerata asupan pakan

20,87 g - 24,62 g/hari/tikus belum mampu
menunjukan perbedaan berat badan yang signifikan.
Sedangkan pada penelitian Tsalissavrina (2006)
menjelaskan bahw a pem berian pakan 26-30
g/hari/tikus mam pu meningkatkan berat badan
secara signifikan dibandingkan kelompok dengan
dietnorm al.

Pada penelitian ini, jumlah sampel antar
kelom pok tidak sama. Menurut rumus Federer,

jum lah minimal sam pel pada penelitian ini adalah 5.

Namun, pada KD1 dan KD2 jumlah sampelnya

hanya 4. Hal ini disebabkan karena selama penelitian

berjalan terdapat tikus yang sakit dan mati. Selain
itu, adanya pengambilan sampel darah yang terlalu
sedikit dan hemolisis pada serum sehingga sampel

tidak bisa digunakan.

Efek Pemberian DTLM Terhadap Kadar AST

dan ALT Serum

Pengaruh DTLM terhadap kadar AST dan ALT

tikus wistar jantan dievaluasi dari hasil analisa

perbandingan antara kelompok kontrol negatif (diet
normal) dengan kelom pok kontrol positif (kelompok
yang diberi DTLM ). Pada penelitian ini kadar AST

dan ALT pada kelompok kontrol positif tidak

berbeda signifikan dibandingkan dengan kelom pok

kontrol negatif.

Kadar AST kelompok diet normal pada
penelitian ini yaitu 97 U/L. Menurut Hasan et al.
(2012), nilai normal AST yaitu 50-150 U/L°’.
Sehingga kadar AST pada KN masih dalam batas
normal. Namun kadar AST kelompok diet tinggi
lemak pada penelitian ini (KP) yaitu 76,80 U/L.

Nilai ini lebih rendah dari penelitian yang dilakukan
oleh W ibowo et al. (2010), yang melaporkan bahwa
kadar AST pada kelompok yang diinduksi diet tinggi
lem ak sebesar 91,33 Lt

Sedangkan kadar ALT kelompok diet norm al
61,60
Pradana et al.,(2017), nilai normal ALT yaitu 35-80

pada penelitian ini vyaitu U/L. Menurut

UIL”. Sehingga kadar ALT pada KN masih dalam

batas normal. Namun kadar ALT pada kelompok
diet tinggi lemak pada penelitian ini sebesar 57,40
U/L. Nilai ini lebih rendah dari penelitian yang
dilakukan oleh N asution et al. (2015), yang

melaporkan bahwa kadar ALT pada kelompok yang
diinduksi diet tinggi lem ak sebesar 65,8 U/L"°.
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Dari data di atas, dapat diketahui bahwa
pemberian DTLM pada K P belum mam pu
menyebabkan peningkatan kadar AST dan ALT.
Kadar AST dan ALT kelompok diet tinggi lemak

(KP) pada penelitian ini masih dalam batas norm al.

Pada penelitian kelompok, dilaporkan bahwa DTLM

menyebabkan peningkatan kadar LDL secara
signifikan (p<0,05) dan menurunkan HDL tetapi
tidak signifikan (p>0,05) antara kelompok KN
dibandingkan dengan KP. Namun tidak terjadi

peningkatan kadar kolesterol dan trigliserida. Selain

itu, DTLM juga belum mampu menyebabkan

aterosklerosis, yang dibuktikan tidak terjadinya

peningkatan ketebalan dinding aorta dan luas area

kolagen aorta

pemberian DTLM

(Unpublished data). Sehingga

selama 12 minggu belum mam pu

menyebabkan gangguan pada sel hepatosit. Hal ini

diduga karena kom posisi DTLM yang terlalu kecil,

akibat modifikasi yang terlalu ekstrim . Selain itu,

lama waktu pemberian juga kurang lama. Hal ini

DTLM RO S

SOD

menyebabkan belum menghasilkan

yang cukup tinggi, yang didukung dari kadar

dan M DA kelompok kontrol positif (KP) berbeda

tidak signifikan dibandingkan kelompok kontrol
negatif (KN) (unpublished data).
Reactive O xygen Species (ROS) yang

berlebihan akan menyebabkan terjadinya gangguan

fungsi liver, sehingga menyebabkan kerusakan sel

hepatosit“. Jika sel hepatosit mengalami kerusakan,

maka akan menyebabkan peningkatan kadar AST

dan ALT dalam serum '’. Nam un, dalam penelitian

ini, kadar ROS masih mengalami peningkatan yang

ringan, sehingga menyebabkan kerusakan sel
hepatosit yang ringan juga, selanjutnya kadar AST
dan ALT vyang dikeluarkan masih dalam batas
norm al.

Efek Pem berian Ekstrak Air Kombinasi JKM B
terhadap Kadar AST Serum Tikus yang

Diinduksi DTLM

Pada penelitian ini, uji non parametrik Kruskal
yang
signifikan (p>0,05) antara KN, KP, KD1, KD 2, dan
K D 3. Jika dilihat dari kadar AST

W allis tidak menunjukkan adanya perbedaan

reratanya, serum

pada KN, KP, KD1, dan KD3 masih dalam batas

normal. Sedangkan kadar AST pada KD2 lebih

tinggi dibandingkan dengan KN dan KP, dan sudah

melebihi batas normal. Namun KD3 lebih rendah
dari KN dan lebih tinggi dari KP.
Dari penelitian sebelumnya, dapat diketahui

bahwa herbal JKM B memiliki kandungan zat aktif

yang berpotensi sebagai antihiperlipidemia,

menurunkan kadar

et al. (2011)

sehingga diharapkan mampu

AST serum . Pada penelitian Iswantini

yang dilakukan secara in-vitro, disebutkan bahwa

kom binasi ekstrak Jati Belanda, Kemuning, dan

Bangle memiliki efek mengham bat aktivitas lipase
pankreas yang lebih tinggi dibandingkan dengan
single ekstrak. Kombinasi ekstrak ini mampu
menekan penyerapan lemak dari usus kecil dengan

mengham bat aktivitas pankreas untuk menghambat

aktivitas lipase pankreas21 Selain itu, pada



penelitian yang dilakukan oleh Sakdiyah (2008),
dilaporkan bahwa pemberian ekstrak air M urbei
pada dosis 0,31 mg/kgB B mampu mencegah
peningkatan kadar AST pada tikus yang diinduksi

. 43
asetaminofen ~.

Andriani (2008) melaporkan bahwa pemberian
fraksi aktif steroid ekstrak daun Jati Belanda dengan

dosis 1 gram/kgBB/hari dalam jangka waktu 5

minggu masih aman untuk digunakan karena tidak

meningkatkan aktivitas AST ataupun ALT serum

tikus yang diinduksi menjadi hiperlipidemia. Fraksi

aktif steroid ekstrak daun Jati Belanda mampu

menurunkan konsentrasi kolesterol dan trigliserida

darah tikus yang diberi pakan tinggi kolesterol, jika
dibandingkan dengan kelompok dietnorm aI”.

D ari uraian di atas, maka diduga peningkatan

AST pada KD2 bukan disebabkan karena herbal

JKM B yang toksik. Karena pada KD3, yang dosis
ekstrak air JK M B nya lebih besar (756 mg/200BB)

dibandingkan KD 2, justru kadar AST nya cenderung

menurun. Jika disebabkan karena herbalnya yang
toksik, maka seharusnya pada KD 3, kadar AST nya
juga lebih tinggi dibandingkan pada KD2. Oleh

karena itu, terjadinya peningkatan AST pada KD2

ini diduga bukan karena herbal JKM B yang toksik.

Namun, karena pada penelitian ini menggunakan
kom binasi 4 herbal, sehingga memungkinkan
adanya interaksi antar zat aktif. Interaksi antar zat
aktif dapat menunjukkan efek sinergis atau
antagonis44 Pada kom binasi JKM B terdapat
senyaw a tanin pada jati belanda. Senyawa tanin

diketahui memiliki kemampuan sebagai adsorben’

Sehingga, ada kemungkinan menyebabkan
penurunan aktivitas senyawa lain pada JKM B, yang
menyebabkan penurunan efek herbal terhadap kadar

AST.

Peningkatan kadar rerata AST pada KD?2
diikuti dengan standar deviasi yang sangat besar
juga. Hal ini diduga karena terdapat data pencaran

pada salah satu sam pel hewan coba. Terdapat 1 tikus

pada kelompok KD2 menunjukkan hasil kadar AST

sebesar 423 U/L dan kadar tersebut jauh melebihi

batas normal. Peningkatan kadar AST salah satunya

bisa disebabkan karena adanya pajanan stres,

melalui mekanisme glukoneogenesis,

ROS*®.

sehingga

menyebabkan peningkatan Namun, peneliti

menduga peningkatan A ST pada penelitian ini

bukan disebabkan karena stres, karena setelah dilihat

dari data penelitian, tikus tersebut tidak pernah
menunjukkan gejala-gejala terjadinya stres. Salah
satu tanda tikus yang mengalami stres yaitu

terjadinya penurunan nafsu makan yang berakibat

terhadap penurunan berat badan47 Sedangkan berat
badan pada tikus ini mengalami peningkatan. Selain
maka

itu, jika disebabkan karena stres,

ALT

seharusnya

pada sampel tersebut, kadar nya pun ikut

meningkat. Namun, kadar ALT pada sampel tersebut
m asih dalam batas normal. Oleh karena itu, peneliti

menduga peningkatan AST pada salah satu sampel

tersebut karena kesalahan teknis pada saat

pemeriksaan.
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A ktivitas enzim AST dapat ditentukan
menggunakan metode kinetik reaksi enzimatik.
M etode reaksi kinetik enzimatik yang digunakan
pada penelitian ini adalah metode IFCC tanpa
penam bahan reagen pirydoxal phosphat yang biasa
disebut metode "IFCC without PP". Pemeriksaan

berdasarkan reaksi kinetik enzimatik umumnya

dipengaruhi oleh pH, suhu, waktu, dan jenis substrat.

Pada metode reaksi kinetik enzim atik, yang diukur

adalah kecepatan enzim merom bak substrat.

Kecepatan reaksi ditentukan oleh kadar substrat dan
aktivitas enzim . Bila aktivitas enzim sangat berlebih,
"substrate

sedangkan substrat terbatas dapat terjadi

depletion” dan akan diperoleh hasil palsu. Oleh
karena itu perlu diusahakan agar pem bacaan
dilakukan pada "zero order" yang artinya adalah
pem bacaan dilakukan pada saat seluruh enzim dan

substrat telah bereaksi secara sempurna. Hal ini bisa

terjadi apabila pH, suhu, waktu, dan jenis substrat
sesuai dengan yang dibutuhkan48
Selain

itu, bisa juga disebabkan karena reagen

yang rusak akibat keteledoran sehingga tidak dapat
digunakan.
pipet yang

mungkin

Rusaknya reagen ini bisa jadi karena

digunakan wuntuk mencampur reagen

belum dicuci dengan sempurna sehingga

bersifat asam yang kemudian menyebabkan enzim

laktat dehidrogenase yang ada di dalam reagen

rusak, sehingga menyebabkan hasil

tidak valid®’.

pemeriksaannya

Efek Pemberian Ekstrak Air Kombinasi JKM B
terhadap Kadar ALT Serum Tikus yang
Diinduksi DTLM

Pada penelitian ini, uji ANOVA tidak
menunjukkan adanya perbedaan yang signifikan
(P>0,05) antara rerata kadar ALT pada KN, KP,
KD1, KD2, dan KD3. Namun, jika dilihat dari
reratanya, kadar ALT serum pada kelompok yang

diberi ekstrak air JK M B, yaitu
lebih

KD1,KD2,dan KD 3

rendah dibandingkan dengan KN. Dari hasil

statistik didapatkan hasil bahwa semakin besar dosis

kom binasi ekstrak air JKM B, maka kadar ALT
cenderung sem akin turun, meskipun tidak
signifikan.

Tidak adanya perbedaan yang signifikan ini
diduga karena ekstrak air JKMB diberikan
bersam aan dengan DTLM (preventif), yaitu selama
12 minggu. Sehingga kadar ALT nya belum sampai
meningkat, namun sudah diberikan herbal yang
berpotensi menurunkan kadarnya. A kibatnya,

efeknya tidak terlihat secara signifikan. Selain itu,

peneliti menduga karena DTLM nya tidak mampu
menyebabkan peningkatan kadar ALT. Sehingga
dimungkinkan tikus masih dalam kondisi sehat,

belum mengalami gangguan pada sel hepatosit.

Peningkatan kadar ALT dipengaruhi oleh
timbunan lemak di hepar yang akan menyebabkan
peningkatan ROS, kemudian memicu kerusakan
membran sel’ Kerusakan membran sel akan
menyebabkan kerusakan sel hepatosit, sehingga
enzim hepar (AST dan ALT) keluar dari hepar



menuju pembuluh darah, akibatnya jumlahnya di
plasma akan meningkatll.

Secara tradisional, daun jati belanda dapat
digunakan untuk memperbaiki profil lipid darah.
M ekanism e penurunan lipid darah, terutam a
trigliserida, diduga karena kandungan tanin dan
musilago dalam daun jati belanda yang dapat
menghambat absorpsi lemak. Selain itu, ekstrak

daun jati belanda dapat mengham bat aktivitas enzim

lipase pankreas, sehingga hidrolisis trigliserida
menjadi monogliserida dan asam lemak yang bisa
diabsorpsi usus akan terhambat pulaso Hal ini juga
dibuktikan pada penelitian kelom pok, yaitu terjadi
penurunan kadar trigliserida secara signifikan
(P<0,05) pada KD3 dibandingkan dengan KN, KP,
dan KD 1 (unpublished data).

Seperti halnya daun jati belanda, daun

kemuning (Murrayae folium ) secara tradisional juga

digunakan untuk menurunkan Hal ini

disebabkan

lipid darah.

karena daun kemuning mengandung

flavonoid, saponin, dan tannin dalam jum lah

adekuat, sehingga berpotensi menurunkan kadar

kolesterol total tikus galur wistar jantan. Saponin

dapat menurunkan kadar kolesterol total serum

dengan cara berikatan dengan asam empedu di usus.

Asam empedu dibuat dari kolesterol. Asam em pedu
akan diserap kem bali dalam usus (siklus
enterohepatik), sehingga dengan menghambat
penyerapan kembali asam empedu di usus dan di
buang, maka asam empedu akan dibuat lagi oleh
kolesterol secara terus menerus untuk dapat
menurunkan kadar kolesterol total. Tannin dapat
menurunkan kadar kolesterol darah dengan cara

menghambat pembentukan kolesterol yaitu bereaksi
dengan protein mukosa dan sel epitel usus sehingga

dapat menghambat penyerapan lemak, sehingga

mampu menghambat enzim HM G -KoA redukase’’
M urbei mengandung beta-sitosterol yang dapat

menghambat penyerapan kolesterol. Selain itu, B-

sitosterolnya mampu menghambat aktivitas enzim

HM G-KoA reduktase yang berperan penting dalam
reaksi reduksi HM GKoA menjadi mevalonat yang
akan digunakan untuk pembentukan kolesterol

sehingga kadar kolesterol total dan LD L dalam darah

turun51. Pada penelitian kelompok, dilaporkan
bahw a sem akin tingginya dosis JKMB yang
diberikan, dapat menurunkan kadar LDL (p<0,05)

dan kolesterol (p>0,05) (data unpublished).

M asing-m asing herbal JKMB, semuanya

memiliki kandungan flavonoid. Flavonoid

merupakan antioksidan

Ros'®.

yang mampu menghambat

Selain itu, flavonoid pada M urbei juga

mampu menghambat oksidasi LDng. Sehubungan

dengan hal ini, dari data kelompok dilaporkan bahwa
kom binasi JKM B
kadar SOD dan

ekstrak air juga

menurunkan

mampu

meningkatkan kadar

M D A secara tidak signifikan (unpublished data).

Dari uraian di atas, herbal JKM B berpotensi

menurunkan kadar ALT. Namun, JKMB pada

penelitian ini belum mampu menurunkan kadar ALT

serum secara signifikan. Hal ini diduga karena

pemberian dosis JKM B vyang kurang tepat. Dosis
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herbal pada penelitian ini merupakan resep empiris

di masyarakat dengan kom posisi 1 sendok makan

serbuk daun jati belanda, 1 sendok teh serbuk daun

kemuning, 1 sendok teh serbuk daun murbei, dan 3

iris rimpanng bangle (M allaleng, 2015). Dosis
empirik ini dikonversikan melalui website, lalu
dikonversikan ke tikus (200grBB) dengan faktor

konversi 0.018, sehingga diperoleh dosis kombinasi

JKM B KD2 dengan komposisi (144 : 54 : 54 126
mg/200gBB). Komposisi ini tidak sesuai dengan
penimbangan secara langsung. Setelah dilakukan
penimbangan secara langsung, diperoleh dosis
JKM B pada KD2 (118,8 43,56 43,2 163,8
mg/200gBB).

M eskipun penurunan kadar ALT tidak

signifikan, hal ini menunjukkan bahwa dosis JKM B

yang kita berikan tidak menyebabkan kerusakan

pada organ hepar, karena nilai ALT masih dalam

batas normal. Sehingga dapat dikatakan bahwa dosis

JKM B yang kita berikan pada penelitian ini masih

mam pu sebagai hepatoprotektor.

KESIMPULAN

1. Pemberian ekstrak air kombinasi JKM B tidak
menurunkan kadar AST serum pada Tikus

W istar jantan yang diinduksi diet tinggi lem ak.

2. Pemberian ekstrak air kom binasi JKM B

menurunakan kadar ALT tetapi tidak signifikan

pada Tikus W istar jantan yang diinduksi diet
tinggi lem ak.

SARAN

1. Perlu memperhatikan kom posisi diet tinggi
lemak yang sesuai, agar menghasilkan kondisi

hiperlipidem ia yang mampu meningkatkan RO S

2. Perlu dilakukan penelitian lanjutan dengan

sam pel yang lebih banyak agar hasil lebih baik

3. Perlu ketelitian dan kehati-hatian ketika
melakukan pemeriksaan sampel, supaya tidak
terjadi kesalahan teknis sehingga menyebabkan
hasil yang tidak valid

4. Perlu dilakukan wuji toksisitas pada kombinasi

herbal JKM B untuk mengetahui dosis yang am an

untuk digunakan
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