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ABSTRAK
Pendahuluan: Diabetes M ellitus (DM ) adalah penyakit metabolik yang ditandai dengan meningkatnya kadar
glukosa plasma dan berkontribusi terhadap timbulnya komplikasi makroangiopati. Biji kedelai (Glycine max)
dan rimpang jahe (Zingiber officinale) digunakan sebagai alternatif pengobatan DM dan kom plikasinya, tetapi
penelitian tentang kombinasi keduanya m asih jarang dilakukan. Penelitian ini bertujuan membuktikan efek biji
kedelai, rimpang jahe, dan kombinasinya terhadap kadar malondialdehida serum dan ketebalan dinding aorta
pada tikus DM .
M etode: Penelitian ini menggunakan tikus sprague dawley jantan usia 12 minggu, berat badan 180-200 gram
dibagi menjadi 2 kelompok kontrol yakni kontrol perlakuan (KP), dan kontrol normal (KN) dan 4 kelompok
perlakuan yakni kelompok kedelai, jahe, kombinasi kedelai jahe (delja) 1 dan delja 2 (n=5 ekor). Hewan coba
diinduksi dengan diet tinggi lemak fruktosa (DTLF) dan streptozotocine 25 mg/kgBB intraperitoneal (i.p)
multiple dose. Sari biji kedelai 5000 mg/kgB B, sari rimpang jahe 500 mg/kg BB, kombinasi kedelai jahe 1 (delja
1) 2500 : 250 mg/kgBB dan kombinasi delja 2 5000 : 500 mg/kgBB diberikan per oral selama 30 hari. Kadar
M DA serum diukur dengan M DA Rat Kit dan ketebalan dinding aorta diukur dengan mikrometer. Analisis data
menggunakan uji LSD dengan nilai signifikansi p<0,05.
H asil: Pemberian sari biji kedelai, rimpang jahe, kombinasi delja 1 dan 2 menurunkan kadar malondialdehida
serum berturut-turut sekitar 20%, 30%, 20% dan 30% dibandingkan kelompok kontrol positif (p<0,05).
Penebalan dinding aorta dapat dihambat sekitar 15 %, 10%, 10% dan 15% dibandingkan kelompok kontrol
positif (p<0,05). Sementara itu efek pemberian induksi DM pada kelompok kontrol positif meningkatkan kadar
malondialdehida serum dan petebalan dinding aorta berturut-turut sekitar 50% dan 30% dibandingkan kelom pok
kontrol normal (p<0,05).
Kesimpulan: Pemberian sari biji kedelai, rimpang jahe dan kombinasinya mampu menurunkan kadar
malondialdehida serum dan mengham bat penebalan dinding aorta tikus model DM .
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ABSTRACT
Introduction: Diabetes M ellitus (DM ) is a metabolic disease characterized by increased plasma glucose levels
and contributes to the onset of makroangiopati complications. Soybean seeds (Glycine max) and ginger rhizomes
(Zingiber officinale) are used as an alternative to DM treatment and its complications, but research on the
combination of both is still rare. This study to prove the effect of soybean seeds, ginger rhizomes, and their
combinations on M alondialdehida serum levels and thickness of the aorta wall in DM rat.
M ethods: This study used sprague daw ley male rats aged 4 weeks, weight 180-200 grams divided into 2 control
groups namely normal control group and treatment control and 4 treatment groups namely soybean, ginger,
combinasion delja 1 and 2 (n = 5 tails). The rats were induced with a high-fat-fructose diet and streptozotocin 25
mg/kgB B intraperitoneal (i.p) multiple dose. Soybean seed extract 5000 mg/kgBB, ginger rhizome extract 500
mg/kgBB, combination delja 1 2500 : 250 mg/kgBB and combination delja 2 5000 : 500 mg/kgBB given orally
for 30 days. M alondialdehida serum levels measured by M DA rat kits and thickness of the aorta wall measured
micrometers. Data was analyzed using LSD test with significance p<0.05.
Results: The administration of soybean seed extract, ginger rhizome, combination delja 1 and 2 decreased
malondialdehida serum levels by approximately 20%, 30%, 20% and 30% compared to the positive group
(p<0.05). W hile thickness of the aorta wall can be inhibited around 15%, 10% , 10% and 15% compared to the
positive group (p<0.05). Meanwhile the effect of DM induction on the positive control group increased
malondialdehida serum levels and thickness of the aorta wall 50% and 30% compared to the normal control
group (p<0.05).
Conclusion: The administration of soybean seed extract, ginger rhizome and its combination can reduce
malondialdehida serum levels and inhibit thickness of the aorta wall in DM models.
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PENDAHULUAN

Komplikasi m akroangiopati pada diabetes

melitus (DM) m asih

kesehatan di

menjadi perm asalahan

Indonesia. M akroangiopati diabetik

adalah abnormalitas dari sel endotel pembuluh

darah besar seperti aorta dan arteri koroner akibat

kadar darah’. Berdasarkan data

2017,

tingginya glukosa

Kementerian Kesehatan tahun Penyakit

jantung koroner (PJK) adalah salah satu kom plikasi

m akroangiopati dengan prevalensi kejadian sebesar

1,5 % pada pasien DM di Indonesia. Komplikasi

m akroangiopati merupakan penyebab kem atian

utama pada pasien diabetes melitus dengan angka
kem atian sebesar 7,4 juta per tahunz. Oleh sebab
itu, perlu mengetahui patofisiologi terjadinya

m akroangiopati diabetik.

Salah satu yang berperan terhadap
patofisiologi makroangiopati diabetik adalah stres
oksidatif. Hiperglikemia pada DM dapat

meningkatkan produksi radikal bebas melalui jalur

Protein Kinase C (PKC), Advanced G lycation End

Products (AGEs), Polyol pathway dan Hexosamine
pathwayg. Peningkatan produksi radikal bebas
memicu antioksidan mengkatalisis radikal anion
superoksida". Namun, bila jumlah radikal bebas
melebihi antioksidan maka akan terbentuk radikal
hidroksil yang memicu peroksidasi lemak dan

menghasilkan produk malondialdehida (M DA)A.

Peningkatan produksi M DA serum tanpa

diim bangi antioksidan menimbulkan stres oksidatif
yang dapat menyebabkan kerusakan pada endotel
vaskular. Kerusakan endotel akibat kondisi stres
oksidatif memicu perubahan nitrit oxide (NO)
menjadi peroksinitrit. Penurunan kadar N O dapat
mengaktivasi vascular endothelial growth factor
(VEGF) dan bereaksi dengan VEGFR-2 yaitu
reseptor fetal liver kinase 1 (FLK-1) atau kinase
insert domain receptor (KDR) sehingga
menstimulasi proliferasi, migrasi, ketahanan, dan

permeabilisasi sel endotel sehingga menyebabkan

penebalan dinding aorta’.
Sari jahe (Zingiber officinale) dan biji kedelai
(Glycine max) memiliki bahan aktif yang berkhasiat

untuk pengobatan. Berdasarkan data empirik, sari

jahe dipercaya dapat menghilangkan batuk, perut

kem bung, dan mengurangi rasa sakits. Sedangkan

susu kedelai sering digunakan untuk menurunkan

kolesterol, anti kanker dan mengurangi gejala

menopause7. Hasil wuji pre klinik menunjukkan

senyawa gingerol dan shogaol dalam sari jahe dapat

meningkatkan sekresi insulin melalui mekanisme
antioksidang. Sedangkan susu kedelai mengandung
antioksidan flavonoid golongan isoflavon yang
berfungsi untuk menurunkan resistensi insuling.
Kombinasi herbal sering digunakan pengobat
tradisional dengan tujuan menurunkan efek

efektivitas
biji

samping dan mengoptimalkan

pengobatan. Penelitian tentang kom binasi sari

kedelai dan rimpang jahe untuk mengendalikan
diabetes dan kom plikasinya masih belum pernah
dilakukan. Berdasarkan latar belakang diatas perlu
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dilakukan pengujian sari jahe, biji kedelai dan

kom binasinya untuk menghambat makroangiopati

diabetik dengan mengamati kadar malondialdehida

serum dan ketebalan dinding aorta.

METODE

Penelitian ini menggunakan metode in vivo

dengan desain control group test only. Penelitian

ini dilakukan di laboraturium Biosains Universitas

Brawijaya, laboraturium Patologi Anatom i
Universitas Brawijaya, dan laboraturium terpadu
Fakultas Kedokteran Universitas Islam M alang.
Penelitian ini telah disetujui oleh komisi etik

universitas brawijaya malang dengan sertifikat etik

No0.823-KEP-UB tahun 2017.

Hewan Coba

Hewan coba yang digunakan adalah tikus

jantan berusia 3 bulan

Tikus

Spraque Dawley

180-200 gram.

dengan

berat antara ditem patkan di
tidak

yang
Pada penelitian
yang

kelom pok

individual kondisi
yang
terang dan 10

dibedakan

kandang dengan lem bab,

ventilasi cukup dan penyinaran cukup

(14 jam jam gelap).

ini, tikus menjadi 6 kelompok

terdiri dari 2 kelompok kontrol

(KN)

yakni

normal dan kontrol
(KP),

kedelai,

kontrol kelom pok

perlakuan dan 4 kelompok perlakuan yakni

kelom pok jahe, kombinasi kedelai jahe

(delja) I dan delja II.

Pem buatan Tikus M odel Diabetes

Tikus diberikan Diet Tinggi Lemak Fruktosa
(DTLF) dengan kom posisi

(5% ),

susu pap (60% ), kuning

telur lem ak sapi (25% ) dan lemak kambing

(10% ) dalam pakan 25 gram/ekorlhari10 Fruktosa

20% dicam pur dalam air minum sebanyak 50

m I/ekor/hari11
dilakukan

Setelah 9 minggu pemberian DTLF

injeksi Streptozotocine (STZ) 25
Kadar

induksi STZ

mg/kgBB multiple dose intraperitoneal“.

gula darah puasa diukur 3 hari setelah

dan dinyatakan DM apabila kadar glukosa darah
puasa >126 mg/dl'’.
Pem buatan Ektrak Biji Kedelai, Rimpang Jahe

dan Kombinasinya

Penelitian ini menggunakan biji kedelai
(Glycine max) varietas argo mulyo dengan surat
keterangan determinasi nomer
074/241/102.102.7/2017, serbuk jahe (Zingiber

officinale) dengan surat keterangan determinasi

nomer 074/211/102.7/2017 dan telah dideterm inasi
oleh Balai M ateria M edika, Batu, Jawa Timur.
D osis sari biji kedelai yang diberikan untuk hewan
coba adalah 5000 mg/kgBB”. Pem buatan sari biji
kedelai dilakukan dengan metode digesti dengan
cara biji kedelai 80 gram dipanaskan selama 15
menit dan rendam selama 12 jam sampai kulit ari
lepas. Biji kedelai kemudian diblender dengan
menambahkan 80 m|l air. Sari biji kedelai yang

telah diperoleh lalu ditam bahkan air hingga 100 m|

dan dipanaskan pada suhu 50°C. Dosis sari rim pang



jahe yang diberikan adalah 500 mglkgBBls. Sari

jahe dibuat secara infudasi dengan cara

mem anaskan 15 m | air hingga suhu 900(: kemudian

ditam bahkan 1500 mg serbuk jahe dan dibiarkan

selama 15 menit hingga dingin. Bentuk kom binasi

didapatkan melalui pencampuran sari biji kedelai

dan rimpang jahe dengan 2 kombinasi dosis yaitu

kom binasi 1 2500

5000

250m g/kgB B dan kombinasi 2

500 mg/kgBB kemudian
16,17.

dihangatkan pada

suhu 50°C

Preparasi Sampel Serum

Setelah hewan coba dikorbankan dengan cara

dislokasi leher, dilakukan pengambilan darah dari

aorta abdominal dan intracardiac dengan spuit 3 m .

D arah ke dalam

30

didapat dimasukkan

EDTA

yang

vacutainer non dan didiam kan selam a

kemudian
3000

menit suhu (16-25°C)

selama 10-15 menit

pada ruang

dicentrifuge dalam rpm

untuk mendapatkan supernatan.

Preparasi Sampel Jaringan Histopatologi Organ
Jaringan aorta diiris dan dimasukan dalam
botol flakon. Jaringan tersebut kemudian difiksasi

dengan formalin 10% selama 24 jam lalu dehidrasi

dengan alkohol selama 30 menit. Jaringan aorta
ditetesi Xylol murni 30 menit dan ditetesi parafin
selama 24 jam lalu masukan dalam oven dengan
suhu 60°C. Ganti parafin murni selama 1 jam

sam pel sebanyak 50 pL dimasukan kedalam well
kemudian ditambahkan Biotinylated Detection Ab
sebanyak 50 pL, campuran diinkubasi pada suhu
37°C selama 45 menit kemudian diaspirasi. Larutan
wash buffer ditambahkan sebanyak 350 pL dan
dicuci 3 kali. Setelah itu, HRP Conjugate Working
Solution 100 pL ditam bahkan dan diinkubasi pada

suhu 37 °C selama 30 menit, diaspirasi dan dicuci 5

kali. Selanjutnya, substrat reagent ditambahkan
sebanyak 90 pL dan diinkubasi pada suhu 37 °c
selama 15 menit. Setelah diaspirasi, stop solution

ditam bahkan sebanyak 50 pL. Nilai absorbansi
sam pel diukur menggunakan microplate reader
pada pada panjang gelombang 450 nm dengan
satuan ng/dl dan hasil didapat melalui regresi non
linier.

Pemeriksaan Ketebalan Dinding Aorta

Setelah dilakukan preparasi organ aorta dan
pem buatan preparat histologi kemudian dilakukan
pewarnaan Hematoxylin-Eosin (H-E). Preparat
aorta diamati dari tunika intima sampai tunika
adventitia yang dilihat menggunakan mikroskop
trinokuler dan diukur menggunakan mikrometer
dengan perbesaran 400X pada 4 arah mata jam
(12.00, 15.00, 18.00, dan 21.00) kemudian dihitung

. 18,19
rata-ratanya dan dinyatakan dengan satuan pm .

Teknik Analisa Data

D ata yang diperoleh dilakukan uji normalitas

sampai mengeras di dalam oven, kemudian jaringan dan homogenitas terlebih dahulu kemudian setelah
diiris dan direkatkan pada object glass serta dinyatakan terdistribusi normal dilakukan uji beda
dilakukan pewarnaan menggunakan Hematoxylin- menggunakan one way ANOVA. Selanjutnya
i 18 dilakukan uji least significance different (LSD)
Eosin (HE) .
untuk mengetahui perbandingan antar perlakuan.
H asil dinyatakan bermakna apabila nilai p<0,05.
Pemeriksaan Kadar M alondialdehida Serum . . .
Analisa data dilakukan dengan memakai software
Pengukuran M DA serum menggunakan M DA statistik SPSS versi 22.
ELISA rat kit (elabscince). Larutan standar atau
HASIL DAN ANALISA DATA
K arakteristik hewan coba yang digunakan dapat dilihatpada tabel 1.
Tabel 1. Karakteristik sam pel
n=>5 K N K P Kedelai Jahe Delja I Delja Il
5000 500 2500:250 5000:500
mg/K BB mg/kgBB mg/kgBB mg/kgBB
BB-awal(g) 285.4+18,6 246.5+26.5 217.2+19.9 224.3+19.0 254.6+20.7 233+19.3
BB pre-treat (g) 352.7+29.7 300.5+31.0 244.8x17.7 225+36.0 300.5+19.6 297.3+30.5
BB posttreat(g) 336.6+29.7° 335.3+£38.7" 253.2+33.1" 282.5+45.3° 312+24.5° 317.5+31.8°
A BB (g) 51.2+24.15 88.8+32.6 36+£26.5 58.2+x32.15 57.4+x22.6 84.5+25.55
Asupan Pakan (%) 4.7+8.0 68.3+13 89+8 87+11 72+27 78,5+27
KGDP awal 92.6+5.9 83.0+0.8 85.0+8.5 80.5+5.1 87.75% 82.3+5.7
(mg/dL)
K GDP pre-treat 105.4+7.5 201.3+£35 182.6+43.1 168.5+35.8 205.8+x56.5 163.5+11.5
(mg/dL)
KGDP post-treat 105.4£7.5° 139.0£14.9" 109.0£13.2° 132.3:17.9° 129.5:9.4" 124.0:12.5°
(mg/dL)

Keterangan:

D ata dalam mean + standar deviasi(SD ). U ji statistik m enggunakan One Way Anova dan PostHoc LSD, BB: Berat Badan, A

BB:selisih BB akhirdan awal, KGDP :

pemberian kom binasi susu kedelai dan jahe.

N otasi

yan
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Kadar Glukosa Darah Puasa, KN: Kontrol Negatif, KP: Kontrol Positif, Delja:

g berbeda menunjukkan signifikansi (p<0,05).



Berdasarkan tabel 1 , terdapat penurunan berat

badan (BB) pada kelom pok kedelai, jahe,
kom binasi delja 1 dan 2 dibandingkan kelompok
kontrol perlakuan (p<0.05). Kelompok kontrol
norm al tidak didapatkan perbedaan B B
dibandingkan dengan kelompok kontrol perlakuan
(KP). Asupan pakan pada semua kelom pok
perlakuan cenderung meningkat dibanding dengan
kelom pok kontrol perlakuan, tetapi pada kelompok
kom binasi delja lebih rendah dibandingkan herbal

tunggalnya. Kelompok kontrol perlakuan
mengalami penurunan asupan pakan dibandingkan
dengan kelompok normal. Kadar gula darah puasa
(KGDP) pada kelompok kedelai dan kombinasi

delja 2 mengalami penurunan (p<0.05), sedangkan

kelom pok jahe dan kombinasi delja 1 tidak berbeda

jika dibandingkan dengan kelom pok kontrol

perlakuan (p>0,05). KGDP pada kelompok kontrol

perlakuan mengalami peningkatan dibandingkan

dengan kelompok normal (p<0.05).

Kadar MDA Serum Tikus M odel Diabetes
M elitus yang Diberikan Sari Biji Kedelai,
Rimpang Jahe dan Kom binasinya

Efek sari biji kedelai (Glycine max), rimpang
jahe (Zingiber officinale), dan kom binasinya

terhadap kadar M DA serum tikus model DM dapat

dilihat pada gam bar 1.

* D ata dalam mean * SD, huruf berbeda

a,b,c... .=

menunjukkan perbedaan signifikan (p<0,05,LSD Test)

Gambar 1. M DA

diberikan

Histogram kadar tikus
yang

max),

serum

model diabetes telah sari biji

kedelai (Glycine rimpang jahe (Zingiber

officinale) atau kom binasinya

Pemberian sari biji kedelai 5 gram/kgBB,

rimpang jahe 500 mg/kgB B, kombinasi delja 1 dan

delja 2 menurunkan kadar M DA serum berturut-

turut sekitar 0,2 kali, 0,3 kali, 0,2 kali dan 0,3 kali

dibandingkan dengan kelompok kontrol perlakuan
(p<0,05). Potensi sari rimpang jahe dan kombinasi
delja 2 tidak berbeda (p>0.05) serta lebih kuat
menurunkan kadar M DA serum sekitar 10%

dibanding kelompok perlakuan yang lain (p<0.05).

kedelai tidak

delja 1

Demikian
berbeda

pula pada kelom pok

dibandingkan kombinasi dalam
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menurunkan kadar MDA (p>0.05). Pada kelom pok

kontrol
STZ

perlakuan (KP) yang diinduksi DTLF dan

secara signifikan meningkatkan kadar M DA

serum sekitar 50% dibandingkan dengan kelompok

kontrol normal (p<0.05).

Ketebalan Dinding Aorta Tikus M odel Diabetes

M elitus yang Diberikan Sari Biji Kedelai,

Rim pang Jahe dan Kom binasinya

Efek sari biji kedelai (Glycine max), rimpang

jahe (Zingiber officinale), dan kom binasinya

terhadap ketebalan dinding aorta tikus model

diabetes melitus dapat dilihat pada gambar 2 dan 3.

..

O
O

»
O

Gambar 2. Ketebalan Dinding Aorta
Keterangan:

G aris hitam menunjukkan pengukuran ketebalan dinding
aorta. Gambar kiridiukur dengan perbesaran 40X sedangkan

gambar kanan diukur dengan perbesaran 400X .
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* Data dalam mean * SD, ab,...= huruf berbeda

menunjukkan perbedaan signifikan (p<0,05,LSD Test)

Gambar 3. Histogram ketebalan dinding aorta

tikus model diabetes Yang telah diberikan sari
biji kedelai (Glycine max) dan sari rimpang jhe
(Zingiber officinale) atau kom binasinya

Pemberian Sari biji kedelai 5

rimpang jahe 500 mg/kgBB, kombinasi delja 1 dan

gram/kgBB,

delja 2 menghambat penebalan dinding aorta tikus

DM berturut-turut sekitar 15 %, 10 %, 10 % dan 15
% dibandingkan dengan kelom pok kontrol
perlakuan (p<0.05). Potensi sari biji kedelai dan

kom binasi delja 2 tidak berbeda (p>0.05) serta lebih

kuat menghambat penebalan dinding aorta sekitar

5% dibanding kelompok perlakuan yang lain

(p<0.05). Pemberian sari rimpang jahe paling lem ah

menghambat penebalan dinding aorta dibanding

kelom pok perlakuan yang lain (p<0,05). Sementara

kom binasi delja 2 lebih kuat mengham bat
penebalan dinding aorta dibandingkan delja 1
(p<0.05). Pada kelompok kontrol perlakuan (KP)
pemberian induksi DTLF dan STZ secara signifikan
meningkatkan ketebalan dinding aorta sekitar 30%
dibandingkan dengan kelompok kontrol normal
(p<0.05).
Hubungan antara Berat Badan dengan Kadar
M DA Serum
Hasil korelasi antara berat badan dengan
M DA serum dapat dilihat pada table 2.
Tabel 2. Korelasi antara berat badan dengan
kadar M DA serum
EBE MDA
[=1=] Fearson Correlation 1 246
Sig. (2-tailed) 638
M i3 5
MDA Fearson Correlation 246 1
Sig. (2-tailed) 638
I G 53
Hubungan antara berat badan dengan M DA
serum tidak signifikan (p>0,05) dengan nilai
koefisien korelasi sebesar 0,246 sehingga memiliki
hubungan lem ah.
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PEMBAHASAN

Efek Ektrak Biji Kedelai, Rimpang Jahe dan

Kombinasinya Terhadap Kadar M DA Serum
ektrak kedelai

DM.

menurunkan

Efek

Pem berian

M DA

biji

kadar serum pada tikus tersebut

dikendalikan oleh zat aktif isoflavon yang berperan

sebagai antioksidan dengan cara melawan radikal

bebas sehingga menghambat peroksidasi lemak dan

. 20
menurunkan produksi M DA . Sementara senyaw a
glisin menurunkan M DA serum secara tidak
langsung melalui mekanisme anti-hiperglikemia.

G lisin meningkatkan sekresi insulin sehingga dapat

mengham bat peningkatan kadar glukosa darah. Hal
ini sejalan dengan penelitian yang dilakukan W iw ik
(2018) 5000

mg/kgB B

bahw a pem berian sari kedelai

menurunkan kadar darah

DM.

dapat gula

puasa pada tikus model Selain itu senyawa

asam fitat dalam kedelai berperan sebagai anti-

hiperglikemia dengan mekanism e inhibitor a-

amilase. Pengham batan kondisi hiperglikemia akan

menurunkan produksi radikal bebas dan mencegah
peroksidasi lem ak sehingga menurunkan kadar
MDA serum "

Pem berian sari rimpang jahe menurunkan
kadar M DA serum lebih kuat dibandingkan

kelom pok kedelai dan kombinasinya. Efek tersebut

kemungkinan dikendalikan oleh kandungan zat
aktif dalam jahe. Senyawa gingerol dan shogaol
pada jahe berfungsi sebagai antioksidan dengan
mekanisme pengham batan xantin oksidase sehingga
radikal bebas tidak terbentuk. Penurunan radikal
bebas menghambat peroksidasi lemak sehingga
menurunkan kadar M DA serum 27 Selain itu,
senyawa gingerol dan shogaol pada jahe dapat
menurunkan kadar glukosa darah dengan cara
meningkatkan sekresi insulin sehingga produksi
radikal bebas dapat diturunkan. Kondisi ini dapat
mencegah peroksidasi lem ak dan menurunkan
kadar M DA serum23 Hal ini diperkuat oleh

penelitian yang dilakukan Kholilurohman dkk,2018

(Unpublised) bahwa pemberian sari rimpang jahe

dosis 500 mg/kgBB menghambat penurunan kadar

SOD serum akibat kadar M DA serum yang rendah.

Kombinasi pada delja 2 menurunkan kadar

M DA serum lebih kuat dibandingkan delja 1. Hal

ini kemungkinan disebabkan oleh pemberian dosis

kom binasi delja 2 yang lebih tinggi dibandingkan
kom binasi delja 1. Pemberian dosis yang lebih
tinggi dapat meningkatkan aktivitas biologis zat
aktif pada masing-masing herbal“. Pem berian

kom binasi delja 1 dan 2 mampu menurunkan kadar

M DA serum tikus DM . Efek tersebut dikendalikan
oleh masing-masing zat aktif yang terkandung
dalam herbal dengan mekanism e yang telah

dijelaskan sebelumnya.

Tikus yang diinduksi diet tinggi lemak fruktosa
(DTLF) (STZ)
Pemberian DTLF

dan streptozotocin

M DA

mengalam i

peningkatan kadar serum .



meningkatkan sintesis trigliserida yang diangkut ke

dalam sirkulasi darah dalam bentuk kilomikron,

kem udian dihidrolisis oleh lipoprotein lipase (LPL)

menjadi free fatty acid (FFA) dan monoasilgliserol.

Peningkatan kadar FFA memicu peningkatan

fosforilasi serin/treonin dan penurunan fosforilasi

tirosin sehingga menimbulkan resistensi insulin dan
kondisi hiperglikemiazs'zs Induksi STz dapat
menyebabkan kerusakan sel-B pankreas sehingga
terjadi penurunan sekresi insulin dan terjadi
hiperglikemia. Hal ini diperkuat oleh data bersama
penelitian kelompok (2018) bahwa induksi DTLF
dan STZ 25 mg/kgBB dapat meningkatkan kadar
gula darah puasa (KGDP) tikus model DM.
Kondisi hiperglikemia meningkatkan produksi
radikal bebas sehingga memicu peroksidasi lem ak
membran sel dan meningkatkan pembentukan

MDA serum?’’

M DA merupakan senyawa karbon genotoxic

berasal dari peroksidasi

PUFA

yang lipid membran sel

dari sejum lah besar (Polyunsaturated Fatty

Acids) dan dari metabolism e asam

arakidonat yang disintesis

produk

oleh prostaglandin pada

membran sel. A ktifitas yang berlebihan
meningkatkan metabolisme didalam tubuh sehingga
radikal bebas juga meningkat. M DA terbentuk

akibat tingginya kadar radikal bebas didalam tubuh
yang berikatan dengan PUFA . Ikatan tersebut dapat
menyebabkan terjadinya

kadar M DA

peroksidasi lipid dan

peningkatan serum. M DA merupakan

bahan yang dibutuhkan oleh sel dalam melakukan
apoptosis. Selain itu M DA juga berperan sebagai
imunologi karena dapat merusak sel bakteri yang
menyerang didalam tubuh, akan tetapi peningkatan
M DA tanpa diim bangi antioksidan dapat
menyebabkan kerusakan pada sel?®?°,
Efek Sari Biji Kedelai, Rimpang Jahe dan
Kombinasinya Terhadap Ketebalan Dinding
Aorta

Pem berian ektrak biji kedelai menghambat
penebalan dinding aorta lebih kuat dibandingkan
kelom pok jahe. Efek tersebut dikendalikan oleh
kandungan isoflavon pada kedelai yang memiliki
efek antioksidan wuntuk melawan radikal bebas.

M ekanisme isoflavon pada kedelai dalam meredam

radikal bebas dengan cara mendonorkan ion H dan
sebagai scavenger radikal bebas secara langsung
sehingga mencegah terjadinya stres oksidatifzo.
Selain itu kedelai mempunyai kandungan lesitin
yang berfungsi meregenerasi kerusakan sel B
pankreas sehingga meningkatkan sekresi insulin
dan mengham bat hiperglikemia. Pengham batan

hiperglikem ia mencegah pembentukan radikal

bebas dan stres oksidatif. Penghambatan stres

oksidatif oleh senyawa isoflavon dan lesitin dapat

menghambat kerusakan sel endotel sehingga

produksi endothelial nitric oxide synthase (eNOS)
dapat dipertahankan. Pelepasan senyawa nitric
oxide (NO) menghambat aktivasi vascular
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endothelial grow th factor (VEGF). Inaktivasi

VEGF mencegah proliferasi dan migrasi otot polos

dari tunika media menuju tunika intima sehingga

30
menghambat penebalan aorta

kedelai

dinding Senyaw a

isoflavon pada juga memiliki efek anti-

inflam asi dengan cara menghambat kerja monocyte

chemoattractant protein-1 (M CP-1). Penurunan
M CP-1 menurunkan adesi monosit pada endotel
sehingga menghambat pembentukan makrofag dan
sitokin pro-inflamasi. Penurunan jumlah sitokin
dapat menghambat proliferasi sel otot polos dari
tunika media menuju tunika intima pada endotel
aorta sehingga menghambat penebalan dinding
aorta31 Hal ini sejalan dengan penelitian yang
dilakukan Ahsan dkk, 2018 (Unpublished) bahwa
pemberian sari kedelai dosis 5000 mg/kgBB

mengham bat penurunan diameter lumen aorta tikus

model DM .

Pem berian sari rimpang jahe menghambat
penebalan dinding aorta tikus model DM . Senyaw a
oleoresin, gingerol dan gingerdion pada jahe
berperan sebagai anti-inflamasi dengan mekanisme
menghambat siklooksigenase-2 (COX-2).
Penghambatan CO X -2 menekan produksi mediator
inflam asi seperti sitokin, prostaglandin dan TNF-
a“. Efek sitokin proinflamasi terhadap penebalan
dinding aorta dengan mekanisme yang telah
dijelaskan sebelumnya. Selain itu, senyaw a

gingerol dan shogaol dapat menurunkan kadar gula
darah dengan cara meningkatkan sekresi insulin
sehingga produksi radikal bebas diturunkan.
Kondisi ini akan menghambat kerusakan endotel
yang berfungsi mensintesa N O sehingga
mengham bat penebalan dinding aorta seperti pada
penjelasan sebelumnya. Hal ini sejalan dengan
penelitian yang dilakukan Purnomo (2018) bahwa
sari rimpang jahe memiliki potensi mengendalikan
peningkatan kadar glukosa darah paska induksi
DRV

Kombinasi pada delja 2 menghambat
penebalan dinding aorta lebih kuat dibandingkan

delja 1. Hal ini kemungkinan disebabkan pemberian

dosis kom binasi delja 2 yang lebih tinggi
dibandingkan kombinasi delja 1.sehingga aktivitas
biologisnya meningkat. Sem akin tinggi dosis
herbal, maka akan meningkatkan efek

farm akologinya“ Pem berian kombinasi delja 1 dan

2 menghambat penebalan dinding aorta. Efek

tersebut dikendalikan oleh masing-masing zat aktif

yang terkandung dalam herbal dengan mekanisme

yang telah dijelaskan sebelumnya.

Induksi DTLF dan STZ akan meningkatkan
kadar glukosa darah dan produksi radikal bebas
seperti pada penjelasan sebelumnya. Peningkatan
radikal bebas akan menyebabkan kerusakan sel
endotel sehingga fungsinya wuntuk memproduksi

N O menurun. Penurunan NO menyebabkan aktivasi
VEGF dan memicu proliferasi serta migrasi sel otot

polos. Kondisi tersebut menyebabkan penebalan



aorta
33

dinding aorta sehingga menurunkan lumen

yang dapat menimbulkan kom plikasi vaskular

Pada penelitian ini peneliti mengukur ketebalan
dinding aorta menggunakan 4 arah mata jam
(12.00, 15.00, 18.00 dan 21.00) dengan tujuan
untuk mengurangi bias penelitian. Pemotongan

aorta yang dilakukan oleh peneliti sekitar 0,5 cm
pada daerah lengkung aorta dengan pertimbangan
lengkung aorta merupakan bagian pembuluh darah
yang paling beresiko mengalami kerusakan karena
turbulensi aliran darah. Pada penelitian ini yang
dapat memunculkan bias penelitian adalah lokasi
pemotongan dan peletakan potongan organ aorta
pada slide yang tidak baik.

Aorta merupakan pembuluh darah yang
tersusun dari jaringan elastis dan otot polos.
Dinding aorta terdiri dari 3 lapisan yaitu tunika
intima, tunika media dan tunika adventitia. Aorta
berperan penting dalam proses homeostasis dengan
mendistribusikan darah kaya oksigen dari ventikel
kiri menuju keseluruh tubuh“. Kondisi
hiperglikemia kronis mampu menyebabkan
peningkatan ROS. Tingginya radikal bebas dapat
menyebabkan stres oksidatif dan kerusakan sel
endotel, sehingga terjadi penurunan fungsi sel
endotel untuk memproduksi NO. Penurunan ini
dapat meningkatkan proliferasi dan migrasi otot
polos sehingga penebalan dinding aorta
meningkat“.

KESIMPULAN
1. Pemberian sari biji kedelai, rimpang jahe dan
kom binasinya mampu menurunkan kadar M DA

serum tikus model DM dengan efek paling kuat

pada kelom pok jahe dan kom binasi delja 2.

2. Pemberian sari biji kedelai, rimpang jahe dan
kom binasinya mampu menghambat penebalan
dinding aorta tikus model DM dengan efek
paling kuat pada kelom pok kedelai dan
kom binasi delja 2.

SARAN
M elakukan penelitian lebih lanjut dengan
menggunakan metode in-silico untuk mengetahui

mekanisme kerja zat aktif yang terkandung di

dalam herbal tersebut sehingga memberikan efek

terapi yang lebih baik.
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