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ABSTRAK

Pendahuluan: Kolesterol adalah sterol utama dalam tubuh manusia yang
merupakan lipoprotein yang diproduksi oleh hati. Kolesterol mempunyai fungsi
penting bagi tubuh, namun jika kadarnya melebihi batas normal kolesterol akan
menumpuk membentuk plak yang dapat menyumbat pembuluh darah. Rhizophora
apiculata mempunyai senyawa metabolit sekunder berupa flavonoid, tanin,
alkaloid, saponin, dan terpenoid yang diduga memiliki efek mencegah peningkatan
HDL dan penurunan LDL. Tujuan Penelitian: Untuk mengetahui pengaruh ekstrak
daun mangrove (Rhizopora apiculata) terhadap kadar HDL dan LDL darah pada
mencit putith (Mus musculus) yang diinduksi kuning telur. Metode Penelitian:
Penelitian ini menggunakan metode True Eksperiment dengan Posttest with Control
Group Design. Penelitian ini menggunakan sampel 36 ekor mencit putih (Mus
musculus) dan dibagi menjadi 6 kelompok terdiri dari kelompok kontrol dan
perlakuan. Mencit putih (Mus musculus) akan di aklimatisasi selama satu minggu,
dilanjutkan penginduksian kuning telur puyuh dan dilakukan pemberian ekstrak
Daun Rhizopora apiculata selama 30 hari, lalu dilakukan pemeriksaan kadar HDL
dan LDL. Data hasil kadar HDL dan LDL yang diperoleh dianalisis menggunakan
uji One Way Annova. Hasil: Hasil uji normalitas Saphiro-wilk dan homogenitas
Levene mendapatkan hasil p-value>0,05. Pada uji One-way Anova didapatkan nilai
signifikansi untuk kadar LDL dan HDL <0,05 menunjukkan terdapat perbedaan
bermakna antar kelompok. Hasil uji post hoc LSD didapatkan kadar HDL dan LDL
pada kelompok kontrol negatif berbeda bermakna dengan kelompok perlakuan P1,
P2 dan P3 yang mendapat ekstrak daun mangrove (Rhizopora apiculata) (p-
value<0,05). Kesimpulan: Terdapat pengaruh ekstrak daun mangrove (Rhizopora
apiculata) terhadap kadar HDL dan LDL darah pada mencit putih (Mus musculus)
yang diinduksi kuning telur.

Kata Kunci: HDL; LDL; Rhizophora apiculata
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ABSTRACT

Introduction: Cholesterol is the main sterol in the human body which is a
lipoprotein produced by the liver. Cholesterol has an important function for the
body, but if the levels exceed the normal limit, cholesterol will accumulate to form
plaque that can block blood vessels. Rhizophora apiculata has secondary
metabolite compounds in the form of flavonoids, tannins, alkaloids, saponins, and
terpenoids which are thought to have the effect of preventing an increase in HDL
and a decrease in LDL. Objective: To determine the effect of mangrove leaf extract
(Rhizopora apiculata) on blood HDL and LDL levels in male white mice (Mus
musculus) that induce egg yolk. Research Method: This study used the True
Experiment method with Posttest with Control Group Design. This study used a
sample of 36 white mice (Mus musculus) and was divided into 6 groups consisting
of control and treatment groups. White mice (Mus musculus) will be acclimatized
for one week, followed by induction of quail egg yolk and administration of
Rhizopora apiculata leaf extract for 30 days, then HDL and LDL levels were
examined. The data on HDL and LDL levels obtained were analyzed using the One
Way Anova test. Results: The results of the Shapiro-Wilk normality test and
Levene's homogeneity test obtained a p-value>0.05. In the One-way Anova test, a
significance value for LDL and HDL levels <0.05 showed that there was a
significant difference between groups. The results of the LSD post hoc test showed
that HDL and LDL levels in the negative control group were significantly different
from the treatment groups P1, P2 and P3 which received mangrove leaf extract
(Rhizopora apiculata) (p-value <0.05). Conclusion: There is an effect of mangrove
leaf extract (Rhizopora apiculata) on blood HDL and LDL levels in male white mice
(Mus musculus) which induce egg yolk.

Keywords: HDL; LDL; Rhizophora apiculata
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BAB 1
PENDAHULUAN

1.1 Latar Belakang

Kolesterol adalah sterol utama yang beredar didalam tubuh manusia yang
merupakan suatu komponen struktural dari membran sel dan lipoprotein yang
diproduksi oleh hati. Kolesterol mempunyai fungsi yang sangat penting bagi tubuh,
namun jika kadarnya melebihi dalam batas normal, kolesterol akan menumpuk di
pembuluh darah lalu akam membentuk plak yang dapat menyumbat pembuluh
darah.! Plak tersebut menyebabkan penyempitan lumen arteri yang akan
menimbulkan kurangnya aliran darah yang masuk ke otot jantung yang dikenal
sebagai ateroslerosis.? Aterosklerosis merupakan suatu penyakit kardiovaskular
yang menjadi salah satu masalah utama dalam pengawasan masalah kesehatan di
negara maju dan berkembang.?

Kolestrol diklasifikasikan menjadi HDL (High Density Lipoprotein), LDL
(Low Density Lipoprotein) dan TG (Trigliserida). LDL berfungsi untuk membawa
kolesterol ke seluruh tubuh melewati pembuluh darah arteri, sehingga bila suatu
kadar LDL terlalu tinggi akan tertumpuk di dinding pembuluh arteri. Sedangkan
HDL bertugas untuk mengembalikan kolesterol berlebih menuju hati untuk dibuang
dari tubuh. Jadi semakin meningkatnya kadar HDL akan semakin baik bagi tubuh
dan sebaliknya kadar kolesterol LDL, trigliserida, dan kolesterol total yang berlebih
dapat membahayakan kesehatan. Kolesterol tinggi merupakan gabungan dari kadar
kolesterol total, triglesirida dan LDL tinggi, serta kadar HDL yang rendah. >

Prevalensi kolesterolemia di dunia terdapat sekitar 45% dan di Asia
Tenggara terdapat sekitar 30%. Di Indonesia sendiri, prevalensi kolesterol cukup
tinggi, yaitu mencapai 28%. Jika kolestrolemia ini terlambat diatasi, kolestrolemia
ini akan membahayakan kesehatan, bahkan bisa menyebabkan kematian.*>

Selain menjalani gaya hidup yang sehat, ada beberapa jenis obat yang dapat
membantu untuk menurunkan kolesterolemia. Obat golongan statin merupakan
salah satu obat yang digunakan untuk menurunkan kolesterol LDL dan Trigliserida,
serta dapat meningkatkan kolesterol HDL.® Cara kerja obat ini adalah dengan cara

menghambat kerja enzim yang dibutuhkan untuk membentuk kolesterol sehingga

Universitas Muhammadiyah Sumatera Utara



kadar kolesterol yang akan diproduksi tubuh akan berkurang. Meskipun sangat
bermanfaat untuk menurunkan kadar kolesterol, tetapi terdapat beberapa efek
samping akibat penggunaan obat golongan statin ini, seperti: obstipasi, mual, sakit
kepala, hidung tersumbat tersumbat, bersin, sakit tenggorokan dan pada
kebanyakan orang, obat simvastatin dapat menyebabkan mudah lupa atau linglung.’
Selain itu efek kerja interaksi obat dapat terjadi jika digunakan bersama obat
tertentu seperti meningkatkan risiko terjadinya kelainan fungsi otot (miopati),
termasuk rhabdomyolysis dan risiko terjadinya perdarahan, gangguan fungsi ginjal
dan hati.”

Penggunaan bahan herbal dapat dipergunakan untuk sebagai alternatif
menurunkan kadar kolesterolemia karena mudah dicari, aman, terjangkau, mudah
dikembangbiakkan dan ekonomis, salah satunya dengan menggunakan daun
mangrove.® Daun Mangrove (Rhizopora apiculata) adalah jenis tumbuhan yang
digunakan masyarakat untuk kehidupan sehari-hari, daun mangrove muda banyak
digunakan sebagai sayuran pelengkap makanan. Selain itu daun mangrove juga
digunakan oleh masyarakat pesisir sebagai obat-obatan tradisional, dimana
kandungan yang terdapat pada tumbuhan mangrove ini mengandung berbagai
bahan aktif yang bermanfaat mulai dari akar, batang, daun dan lainnya.® Daun
Rhizopora apiculata banyak digunakan sebagai obat-obatan tradisional seperti
antidiare, pelangsing, dan antimuntah.  Daun Rhizopora apiculata juga
mengandung beberapa senyawa golongan alkaloid, flavonoid, fenol, saponin,
steroid dan terpenoid.’

Penelitian sebelumnya menyimpulkan bahwa ektrak etanol batang
Rhizophora apiculata mengandung lyoniresinol-3a-O-f-arabinopyranoside,
lyoniresinol-3a-O-f-rhamnoside, dan afzelechin-3-O-L-rhamno-pyranoside yang
mempunyai aktivitas sebagai antioksidan yang diuji dengan metode DPPH (/,1-
difenil-2-pikrilhidrazil) dan ABTS (2,2-azinobis-3-Ethylbenzothiazoline-6-
Sulfonic Acid)."® Berdasarkan hasil penelitian kandungan senyawa yang ada pada
daun Rhizopora apiculata seperti flavonoid, tanin, dan fenolik merupakan salah
satu sumber antioksidan yang kuat karena mampu mendonorkan proton untuk

menetralisirkan radikal bebas dan pemberian ekstrak etanol 95% daun Rhizophora
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apiculata dapat mencegah peningkatan kadar kolesterol total pada tikus putih
(Rattus norvegicus) yang diinduksi diet tinggi lemak. Adapun dosis efektif ekstrak
etanol 95% Daun Rhizophora apiculata untuk mencegah peningkatan kadar
kolesterol total pada Tikus Putih (Rattus norvegicus) Galur Sprague dawley adalah
28mg/KgBB dan trigliserida 14mg/KgBB.!! Pada penelitian lainnya, ekstrak daun
Rhizophora apiculata dapat mencegah peningkatan kadar kolesterol total dan
trigliserida dengan penurunan Malondialdehid (MDA) tertinggi pada dosis
56mg/kgBB/hari.'?

Penelitian sebelumnya mempunyai tujuan untuk mempelajari pengaruh dari
ekstrak daun Rhizophora apiculata terhadap kadar kolesterol total dalam darah,
tetapi tidak dijelaskan pengaruhnya pada kadar LDL dan HDL, sehingga penulis
tertarik untuk melakukan penelitian untuk melihat pengaruh ekstrak daun
Rhizopora apiculata terhadap kadar HDL dan LDL pada mencit putih (Mus
musculus) yang diinduksi kuning telur.

1.2 Rumusan Masalah

Berdasarkan latar belakang diatas rumusan masalah pada penelitian ini
adalah apakah terdapat pengaruh ekstrak daun mangrove (Rhizopora apiculata)
terhadap kadar HDL dan LDL darah pada mencit putih (Mus musculus) yang
diinduksi kuning telur?

1.3 Tujuan Penelitian
1.3.1 Tujuan Umum
Mengetahui pengaruh ekstrak daun mangrove terhadap kadar HDL dan LDL
darah pada mencit putih yang diinduksi kuning telur?
1.3.2 Tujuan Khusus
1. Untuk menganalisis pengaruh ekstrak daun mangrove pada dosis 28
mg/kgBB/hari, 14 mg/kgBB/hari, dan 7 mg/kgBB/hari terhadap kadar HDL
pada Mencit Putih yang diinduksi kuning telur.
2. Untuk menganalisis pengaruh ekstrak daun mangrove pada dosis 28
mg/kgBB/hari, 14 mg/kgBB/hari, dan 7 mg/kgBB/hari terhadap kadar LDL

pada mencit putih yang diinduksi kuning telur.
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3. Untuk membandingkan kadar HDL dan LDL darah pada mencit putih yang
diinduksi kuning telur dan diberi ekstrak daun mangrove dengan yang tidak
diberikan ekstrak daun mangrove.
4. Untuk membandingkan kadar HDL dan LDL darah pada mencit putih yang
diinduksi kuning telur dan diberi ekstrak daun mangrove dengan yang diberi
simvastatin.
5. Menentukan dosis efektif ekstrak daun mangrove terhadap kadar HDL dan
LDL darah pada mencit putih yang diinduksi kuning telur.
1.4 Manfaat Penelitian

Bila pada penelitian ini terbukti bahwa terdapat pengaruh ekstrak daun
mangrove terhadap kadar HDL dan LDL darah mencit putih jantan yang diinduksi
kuning telur, maka ekstrak daun mangrove berpotensi untuk menjadi obat
antihiperlipidemia.

Sebagai bahan acuan atau dasar untuk penelitian selanjutnya.
1.5 Hipotesis

Hipotesis didalam penelitian ini adalah :

Terdapat pengaruh ekstrak daun mangrove terhadap kadar HDL dan LDL

darah mencit putih yang diinduksi kuning telur.
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BAB 2
TINJAUAN PUSTAKA

2.1 Kolestrol

2.1.1 Definisi

Kolesterol merupakan suatu zat molekul lipid yang berada pada tubuh
manusia yang sebenarnya digunakan untuk pembentukkan dinding sel dan
pembentukan hormon. Kolesterol berfungsi sebagai senyawa yang berpartisipasi
dalam sintesis vitamin D, hormon steroid (kortisol dan aldosteron dan androgen
adrenal), dan hormon seks (testosteron, estrogen, dan progesteron). Kolestrol
diproduksi dalam tubuh manusia terdiri dari kolestrol baik yang biasanya disebut
HDL (High Density Lipoprotein), kolesterol jahat yang biasanya disebut LDL (Low
Density Lipoprotein), dan TG (Trigliserida)."

Kolestrol berada dalam tubuh manusia dikelola oleh hati dan organ lainnya.
Manusia juga menelan sejumlah besar kolesterol dalam diet normal. Normalnya
kadar kolestrol dalam darah beredar antara 150-200 mg/dL, kadar kolestrol dalam
darah yang melebihi batas normal disebut juga hiperkolestrolemia.
Hiperkolestrolemia didalam darah dapat meningkatkan faktor risiko berbagai

penyakit salah satunya aterosklerosis.'*

2.1.2 Biosintesis Kolesterol

Biosintesis kolesterol terjadi melalui 5 tahap kerja, yaitu: pertama akan
terjadinya proses sintesis mevalonat dan HMG-KoA dari asetil-CoA. Proses ini
merupakan awalan dari kerja obat penurun kolestrol karena pada fase inilah enzim
HMG-KoA reduktase dihambat. Kedua, Unit isoprenoid akan dibentuk dari
mevalonat melalui pelepasan dari CO; dan pada tahap ini menghasilkan isoprenoid
aktif yaitu isopentenil bifosfat. Ketiga, ada enam unit isoprenoid mengadakan
kondensasi untuk membentuk senyawa antara skualen dengan melibatkan
isopentenil bifosfat dan dibantu oleh katalis enzim skualen sintase. Keempat,
Skualen akan mengalami siklisasi untuk menghasilkan senyawa steroid induk, yaitu
lanosterol. Kelima, Kolesterol akan dibentuk dari lanosterol yang merupakan proses

akhir dari proses biosintesis ini.'
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2.1.3 Metabolisme Kolestrol

Kolesterol diserap oleh jaringan usus dan diangkut dalam bentuk
kilomikron, yang diangkut ke hati melalui VLDL dan menghasilkan LDL melalui
IDL. LDL mengangkut kolesterol ke seluruh jaringan perifer sesuai kebutuhan
tubuh, Kolesterol yang tersisa di perifer digabungkan dengan HDL dan
dikembalikan ke hati, sehingga tidak menumpuk di jaringan tubuh. Kolesterol
dikeluarkan di hati melalui asam empedu, beberapa di antaranya dikeluarkan

melalui tinja.'®
2.1.4 Jenis Kolestrol

2.1.4.1 High Density Lipoprotein (HDL)

HDL (High Density Lipoprotein) merupakan kolestrol baik yang
mengandung lemak protein yang didominasi oleh protein yang berguna untuk
mengangkut LDL (Low Density Lipoprotein) untuk dibersihkan dari pembuluh
darah dan akan mengangkutnya lagi kembali ke hati sehingga akan membersihkan

ateroma dari pembuluh darah.!”

Tabel 2. 1 Kategori Kadar HDL pada Manusia

Kadar Hdl Kategori

<40 Mg/D1 Risiko Tinggi Penyakit Jantung

40 — 59 Mg/Dl Normal

>60 Mg/Dl Baik Untuk Melindungi Tubuh Dari Penyakit Jantung

2.1.4.2 Low Density Lipoprotein (LDL)

LDL merupakan kolestrol jahat golongan lipoprotein dengan densitas
rendah yang merugikan bagi tubuh manusia yang memiliki lemak jenuh tinggi dan
dapat membuat penempelan kolestrol didalam pembuluh darah menyebabkan

penumpukan yang disebut ateroma sehingga menyebabkan aterosklerosis. '8

Tabel 2. 2 Kategori Kadar LDL pada Manusia

Kadar Ldl Kategori
<100 MG/DL ‘ Optimal

100 — 129 MG/DL ‘ Di Bawah Optimal
130 — 159 MG/DL ‘ Borderline
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Kadar Ldl Kategori
160 — 189 MG/DL Tinggi
>190 MG/DL Sangat Tinggi

2.1.4.3 Trigliserida (TG)

Trigliserida merupakan lemak darah yang dibawa oleh lipoprotein.
Trigliserida akan digunakan didalam tubuh untuk menyediakan energi pada proses
metabolik. Makanan yang akan masuk ke dalam tubuh dipecah salah satunya oleh
trigliserida. Peningkatan terjadi tumpukkan pada pembuluh darah sehingga akan
menyebabkan terganggunya metabolisme tubuh dan  menimbulkan risiko

Aterosklerosis. !’

2.1.5 Faktor Risiko Kolestrol

Ada beberapa faktor risiko penyebab kolestrol meningkat, yaitu:

a. Genetik

Faktor ini merupakan satu hal yang sangat penting untuk menentukan kadar
kolestrol didalam darah. Riwayat yang ada didalam keluarga mempunyai penyakit
Hiperkolestrolemia maka akan memungkinkan anggota keluarga yang lain juga
memiliki risiko terkena Hiperkolestrolemia juga.?’

b. Usia dan Jenis Kelamin

Pada usia pubertas seorang remaja pria biasanya cendrung memiliki
kolestrol yang tinggi dibandingkan lawan jenisnya, ini disebabkan oleh hormon
estrogen yang ada pada wanita berperan menjaga kadar HDL untuk tetap tinggi.
Pada usia meranjak dewasa kadar kolestrol akan meningkat karena pola makan dan
gangguan keseimbangan metabolisme. Namun pada usia menopouse wanita akan
kehilangan hormon estrogen yang bisa menyebabkan kadar HDL menurun.?!

c. Gaya Hidup dan Pola Makan

Gaya hidup yang buruk dapat meningkatkan risiko kolestrol tinggi seperti
kurangnya aktivitas fisik, kebiasaan meminum alkohol, dan terlebih lagi pola
makan yang sembarangan serta tidak sehat dan mengkonsumsi lemak jenuh yang
tinggi. Lemak jenuh merupakan penyebab utama peningkatan kolestrol darah

terutama LDL.??
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2.1.6 Pemeriksaan Kolestrol
a. Metode Point of Care Testing (POCT)

Sekumpulan uji linik yang menggunakan alat ukur seperti POCT hanya
menggunakan darah kapiler karena hanya memerlukan sedikit darah. Pengukuran
kolesterol total ini ialah berdasarkan deteksi elektrokimia oleh oksidase yang akan
dilapisi dengan enzim kolesterol pada strip membran. Keuntungan memakai alat
PCOT ini mudah digunakan dan merupakan screening awal terhadap penderita
hiperkolestrol.*

b. Metode Cholesterol Oxidase Diaminase Peroxidase Amino Antipyrine

(CHOD-PAP)

Pemeriksaaan ini menggunakan alah Spektrofotometri yang diperiksa
menggunakan serum kontrol. Pada pemeriksaan ini Senyawa organik dan anorganik
dapat dibedakan.?*

2.1.7 Penatalaksanaan Kolestrol
a. Non-Farmakologi
Gaya hidup sehat merupakan penatalaksanaan penting untuk penderita
kolestrol tinggi, bermacam-macam cara memodifikasi gaya hidup sehat yaitu
dengan cara meminimalisirkan asupan lemak jenuh, melakukan olahraga
dengan rutin, tidak mengkonsumsi alkohol, dan berhenti merokok karena rokok
mengandung efek negatif terhadap rasio HDL dan LDL.?
b. Farmakologi
Statin merupaan obat golongan pertama pengobatan dalam menurunkan
kolestrol. Cara kerja obat golongan statin dengan cara menghambat dari suatu
enzim yaitu HMG-CoA reduktase. Contoh obat golongan statin yang sering
dipakaidan tersedia dipasaran adalah simvastatin, atorvastatin, fluvastatin,
lovastatin, rosuvastatin, dan pravastatin.?
2.2 Mangrove (Rhizopora apiculata)

Negara Indonesia merupakan negara yang mempunyai banyak kekayaan
alam dan biodiveritas yang beragam. Salah satu keragaman biodiveritas yang
dimiliki negara Indonesia adalah tanaman bakau atau disebut juga tanaman

mangrove yang biasa digunakan dalam bidang eksologis. Tanaman mangrove
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Rhizopora apiculata memiliki daun yang cendrung lebih kecil.?” Tanaman
Rhizopora apiculata ternyata tidak hanya bisa digunakan bidang eksologis saja,
ternyata tumbuhan ini banyak digunakan dalam pengobatan tradisional karena

banyak memiliki berbagai aktivitas farmakologi terutama pada daunnya.?8

Gambar 2. 1 Tanaman mangrove (Rhizopora apiculata)

2.2.1 Kasifikasi Mangrove

Kingdom: Plantae

Subkingdom: Tracheobionta

Superdivisi: Spermatophyta

Divisi: Magnoliophyta

Kelas: Magnoliopsida

Subkelas: Rosidae

Ordo: Myrtales

Famili: Rhizophoraceae

Genus: Rhizophora

Spesies: Rhizophora apiculata
2.2.2 ldentifikasi Mangrove (Rhizopora apiculata)

Tanaman mangrove (Rhizopora apiculata) dapat diidentifikasi
karakteristiknya berdasarkan morfologi.

a. Akar

Akar mangrove (Rhizopora apiculata) memiliki bentuk tunjang (stilt root)

yang membentuk silidris dengan mencapai ketinggian 5 m dan tumbuh dari bagian
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bawah batang menjangkau kesegala arah, akarnya sering bergerombol dan
bercabang di sekitar pohon.?®

b. Batang

Batang mangrove (Rhizopora apiculata) memliki tinggi hingga 30 m, dan
memiliki diameter mencapai 50 cm, berwarna abu-abu, berstruktur kasar dan sering
ditemukan terkelupas.?®

c. Daun

Daun mangrove memiliki helai-helai daun yang berbentuk agak elips, dan
memiliki ujung daun tajam (apiculatus), dengan panjang sekitar 9-18 cm. Warna
hijau tua serta terlihat mengkilap, tengah daun berwarna hjau muda dan bagian
bawah daun berwarna kuning kemerahan.*°

d. Bunga

Bunga mangrove biseksual, perbungaan terdiri dari 2 bunga masing-masing
dalam satu tandan, panjang tandan mencapai 1,4 cm diketiak daun. Memiliki
mahkota bunga berjumlah 4 putih, kelopak 4 helai berwarna kuning.*°

e. Buah

Buah mangrove berwarna kecoklatan, berbentuk seperti buah pir dengan

memiliki panjang sekitar 2-3 cm dan hanya terdapat 1 biji fetil.*

Gambar 2. 2 Daun Mangrove (Rhizophora apiculata)
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2.2.3 Kandungan Daun Mangrove (Rhizopora apiculata)

Daun Mangrove (Rhizopora apiculata) merupakan tanaman tradisional
yang terbukti berkhasiat bagi masyarakat. Berdasarkan penelitihan bahawa terdapat
kandungan senyawa antioksidan dan antikolestrol dari ekstrak daun mangrove yang
terbukti potensial mengandung alkaloid, flavonoid, tanin, saponin dan steroid.*!

a. Alkaloid

Secara biologis alkaloid adalah sejenis metabolit sekunder yang bersifat

basa dan aktif. Alkaloid memiliki efek farmakologis pada manusia dan hewan.3!
b. Tanin

Tanin adalah sejenis polifenol, yang merupakan senyawa kimia antimikroba

yang ditemukan pada tanaman.>!
c. Triterpenoid
Triterpenoid memilki aktivitas farmakologi aktif  berfungsi sebagai
antibakteri, antiinflamasi, dan berguna terhadap pengurangan sintesis kolesterol.’!
d. Saponin
Saponin adalah senyawa kimia glikosida dengan aktivitas biologis.>!
e. Flavonoid

Flavonoid membentuk bagian terbesar fenol alami dan ditemukan sebagai
senyawa kimia metabolit sekunder.!

2.2.4 Aktivitas Antikolestrol Daun Mangrove (Rhizopora apiculata)

Kandungan alkaloid, flavonoid, triterpenoid, steroid, saponin, tanin dan
fenolik terdapat didalam ekstrak daun mangrove merupakan efek antioksidan dan
antikolestrol yang sangat kuat karena dengan kekuatannya akan memberikan proton
untuk menstabilkan radikal bebas.*

a. Alkaloid

Alkaloid didalam ekstrak daun mangrove dapat meningkatkan pengeluaran
lemak melalui buang air besar dengan cara menahan keja aktivitas enzim lipase
pankreas.>33

b. Tanin
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Tanin akan menurunkan kadar kolesterol dengan cara memperlambat enzim
HMG-CoA reduktase, yang berkerja pada protein mukosa serta sel epitel usus untuk
menahan penyerapan lemak. 3%

c. Terpenoid/Steroid

Triterpenoid dapat bekerja dengan cara memperlambat produksi kolesterol
dengan cara menghambat enzim HMG-KoA reduktase, sehingga akan menghambat
penyerapan lemak, menurunkan kadar kolesterol dan juga mengganggu sintesis
DL, 3233

d. Saponin

Saponin akan melilit kolesterol dengan asam empedu sehingga akan
menurunkan kadar kolesterol. 32

e. Flavonoid

Flavonoid akan bekerja sebagai bahan aktif yang menghambat enzim HMG-
KoA reduktase yang terlibat dalam sintesis kolesterol, ketika enzim tersebut
dihambat, maka kadar kolesterol akan dapat menurun. Pada gilirannya, Flavonoid
juga meningkatkan produksi apo-A1l (Apolipoprotein) yang berdampak pada efek
peningkatan kolesterol HDL. 3233
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2.3 Kerangka Teori

Faktor Pola Makan: lemak jenuh
yang tinggi dan protein tinggi
v
Produksi kolestrol dalam tubuh

dipercepat oleh enzim 3-hidroksi-3-
metilglutaril KoA (HMG-KoA)

v

Kolestrol tidak dapat diangkut
sepenuhnya oleh lipoprotein menuju ke
hati dari aliran darah ke seluruh tubuh

v

Kadar Kolestrol berlebih
menyebabkan gangguan proses

13

metabolisme
v | Alkaloid Penghambat lipase pancreas
Penumpukan Kolesterol di Pembuluh
darah ) Penghambat penyerapan
¢ g Tanin lemak usus
Abnormalitas Ekstrak Daun . Inhibitor HMG Co-A
¢ - - - — — - Rhizophora »| Flavonoid Reductase & 1 produksi
HDL | LDL ¢ apiculata apo-Al
»| Saponin Inhibitor HMG Co-A
Reductase
Terpenoid Mengikat kolesterol
/Steroid dengan asam empedu
Normal
HDL LDL
Keterangan:

—— > = Mempengaruhi
________ » = Menghambat

—— » = Mengandung

= Diteliti

Gambar 2. 3 Kerangka Teori

Universitas Muhammadiyah Sumatera Utara




14

2.4 Kerngka Konsep
Kerangka konsep penelitian ini adalah sebagai berikut.

Variabel Independent Variabel Dependent
Ekstrak Daun Kadar HDL dan LDL darah mencit
Rhizophora »l putih (Mus musculus) yang diinduksi
apiculata kuning telur

Gambar 2. 4 Kerangka Konsep
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BAB 3
METODE PENELITIAN

3.1 Definisi Operasional

Tabel 3. 1 Variabel Operasional

Variabel Definisi Alat Ukur Hasil Ukur Skala
Operasional
. Ekstrak Ekstrak Cair Dari  Spuit 3 Cc Dan  Didapatkan Ordinal
Daun Daun Mangrove Timbangan. Ekstrak Daun
Mangrove (Rhizopora Dengan Dosis

(Rhizopora  Apiculata) Yang

Apiculata) Diperoleh Melalui * Pl:/lz8BB
Proses Maserasi. mg/ke
e P2:14
mg/kgBB
e P3:7
mg/kgBB.
. Kadar HDL  Pemeriksaan Spektofotometer Kadar Mg/Dl  Nominal
Darah Kadar HDL HDL Mencit.
Mencit Putlh Dengan . Nilai Normal
Yang Di Pengambilan
i ) ) HDL: 35-140
Induksi Darah Dari Dari Me/DI4
Kuning Jantung Mencit &
Telur Melalui
Pembedahan
Sebanyak 2 Ml
. Kadar LDL  Pemeriksaan Spektofotometer Kadar Mg/Dl  Nominal
Darah Kadar LDL LDL Mencit.
Mencit Putlh Dengan (;ara Nilai Normal
Yang Di Pengambilan LDL: 7-27.2
Induksi Darah Dari Darah y di3 4- ’
Kuning Diambil me
Tel
e Dari Jantung
Mencit
Melalui
Pembedahan
Sebanyak 2 Ml

15
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3.2 Jenis Penelitian

Penelitian ini akan menggunakan metode 7rue Eksperiment dengan desain
penelitian dipilih adalah Posttest with Control Group Design dengan menggunakan
kelompok perlakuan untuk melihat apakah terdapat pengaruh ekstrak daun
mangrove terhadap kadar HDL dan LDL darah pada mencit putih yang
diinduksi kuning telur.
3.3 Waktu dan Tempat Pelaksanaan Riset

Penelitian dilakukan di Laboratorium Fakultas Kedokteran Universitas
Muhammadiyah Sumatra Utara.

Tabel 3. 2 Pelaksanaan Penelitian

No Kegiatan Juli Agustus September Oktober November Desember

2023 2023 2023 2023 2023 2023

1. Penyusunan
Proposal

2. Sidang
Proposal

3. Penelitian

4. Analisis Data
dan Evaluasi

5. Seminar

Hasil

3.4 Populasi dan Sampel
3.4.1 Populasi
Populasi yang akan digunakan adalah mencit putih (Mus musculus).
3.4.2 Sampel
Sample yang digunakan adalah hanya menciy putih yang memiliki kriteria
inklusi dan ekslusi. Pemilihan sampel ini akan dilakukan dengan cara Quota

Sampling dengan teknik simple random sampling.
3.4.2.1 Kriteria Inklusi

e Tidak memiliki kelainan anatomis
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e Umur 8-12 minggu

e Berat badan 20-40gram

3.4.2.2 Kriteria Ekslusi

e Mencit tidak bergerak secara aktif selama masa adaptasi

e Mencit mati selama masa adaptasi

3.4.3 Besar Sampel

Dalam menentukan banyaknya besar sampel dalam penelitian eksperimen

ini akan digunakkan rumus besar sampel yang di hitung dengan menggunakan

rumus Federer.

(n-1) (t-1) > 15
(n-1)(6-1) > 15
(n-1)(5) =15
(5n-5)>15
(5n)>20
N=4
N=4+2=6

Besar sampel yang dibutuhkan sebesar 6 mencit perkelompok lalu dikalikan

6 kelompok, jumlah total sampel 36 ekor Mencit Putih.

KN (Kelompok Kontrol Normal): Kelompok Mencit Putih yang
diberikan pakan standar, tidak diberi diet kuning telur dan tidak diberi
ekstrak daun mangrove selama 30 hari.

K+ (Kelompok Kontrol Positif): Kelompok Mencit Putih yang diberikan
pakan standar, kuning telur (0.5 ml/hari) dan diberikan obat anti
dislipidemia (simvastatin 0,026 mg/hari/ekor) selama 30 hari.

K- (Kelompok Kontrol Negatif): Kelompok Mencit Putih yang
diberikan pakan standar, kuning telur (0.5 ml/hari), dan tidak diberi
ekstrak daun mangrove selama 30 hari.

P1 (Kelompok Perlakuan 1): Kelompok Mencit Putih yang diberikan
pakan standar, kuning telur (0.5 ml/hari) + ekstrak daun mangrove

dengan dosis sebesar 28 mg/kgBB/hari selama 30 hari.
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o P2 (Kelompok Perlakuan 2): Kelompok Mencit Putih yang diberikan
pakan standar, kuning telur (0.5 ml/hari) + ekstrak daun mangrove.
dengan dosis sebesar 14 mg/kgBB/hari selama 30 hari.

e P3 (Kelompok Perlakuan 3): Kelompok Mencit Putih yang diberikan
pakan standar, kuning telur (0.5 ml/hari) + ekstrak daun mangrove.

dengan dosis sebesar 7 mg/kgBB/hari selama 30 hari.

3.5 Teknik Pengumpulan Data
3.5.1 Jenis Data

Data penelitian ini merupakan data primer berupa Pengaruh Ekstrak Daun
Mangrove terhadap kadar HDL dan LDL Darah pada Mencit Putih yang di Induksi

Kuning Telur.

3.5.2 Alat
Alst yang digunakan dalam penelitian ini adalah Gelas Ukur, Juicer! Kertas

Saring, Sonde Mencit, Spektrofotometer, Inkubator, Neraca Elektronik, Kamera
Digital, Tempat Makan Dan Minum Mencit, Handscoon, Masker, Gelas Ukur,
Pengaduk, Bak Bedah, Tabung Reaksi, dan Pipet Tetes.

3.5.3 Bahan

Bahan yang digunakan dalam penelitian ini adalah Daun Mangrove
(Rhizopora apiculata), Mencit Putih (Mus musculus) Jantan, Kuning Telur Puyuh,
Aquadest, Etanol 70%, Serbuk gergaji, Pakan dan minum standar mencit, dan
Reagen HDL dan LDL
3.5.4 Prosedur Operasional

3.5.4.1 Prosedur Perhitungan Dosis

a. Prosedur Perhitungan Dosis Simvastatin.

Dosis simvastatin yang biasanha digunakan untuk manusia adalah
10mg/hari. Konversi berat badan dari manusia (70 kg) ke mencit (20 g) adalah
0.0026.

Dosis = 10 mg/hari x 0.0026 = 0,026mg/hari dengan berat mencit 20 gram.

Pemberian Simvastatin dilarutkan dengan aquadest.

b. Prosedur Perhitungan Dosis Ekstrak Daun Mangrove
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Dosis efektif yang digunakan pada penelitian sebelumya, yaitu pemberian
ekstrak daun mangrove untuk mencegah peningkatan kadar kolesterol total adalah
28mg/KgBB dan trigliserida 7 mg/kgBB/hari.!' Maka dosis yang digunakan untuk
penelitian ini adalah 28 mg/kgBB/hari, 14 mg/kgBB/hari dan 7 mg/kgBB/hari.

3.5.4.2 Pembuatan Ekstrak Daun Mangrove

Maserasi dengan pelarut etanol 96% digunakan untuk mengekstrak daun
mangrove. Daun Mangrove dapat memiliki berat sebanyak 1 kg dicuci bersih, lalu
akan dikeringkan dengan diangin-anginkan sehingga dapat hancur ketika dipotong
kecil-kecil, selanjutnya menghaluskan potongan daun mangrove menggunakan
blender kemudian simpan didalam wadah yang tertutup rapat. Serbuk daun
mangrove yang telah dihaluskan akan di maserasi dengan menggunakan pelarut
etanol 96% dengan perbandingan 1:5 atau 100 gram serbuk dengan 500mL etanol
96% sampai semua metabolit terekstraksi, sampel akan disimpan selama 1 x 24 jam,
dilakukan selama 3 hari dan di filtrasi menggunakan kertas saring tipis, setelah di
saring akan dievaporasi menggunakan Rotary vaccum Evaporator agar didapat
ekstrak cair, dan ditimbang untuk menghitung rendamannya. Dosis yang akan
diberikan pada Mencit Putih adalah 28 mg/kgBB/hari, 14 mg/kgBB/hari dan 7
mg/kgBB/hari.

3.5.4.3 Uji Fitokimia Ekstrak Daun Mangrove

Uji fitokimia dilakukan di Laboratorium Universitas Muhammadiyah
Sumatra Utara untuk mengetahui secara kualitatif senyawa apa saja yang
terkandung dalam masing-masing ekstrak. Senyawa yang diuji alkaloid, flavonoid,
triterpenoid, saponin, tanin dan fenolik.

Tabel 3. 3 Uji Fitokimia

No. Jenis Uji Perlakuan Hasil Pengamatan
Bila (+)
1. Alkanoid 0,5 ml Ekstrak Daun Terbentuk endapan

Mangrove + 5 tetes kloroform warna  coklat pada

+ 5 tetes pereaksi Mayer. sampel.
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No. Jenis Uji

Perlakuan

Hasil Pengamatan
Bila (+)

2. Flavonoid

3. Terpenoid

4, Steroid

5. Saponin

6. Tanin

7. Fenolik

0,5 ml Ekstrak Daun
Mangrove + 0,5 g serbuk
magnesium + 5 ml HCI pekat.
0,5 ml Ekstrak Daun
Mangrove + 2 ml etanol
dipanaskan lalu disaring.
Filtrat diuapkan dan ditambah
3 tetes (CH3CO),0

0,5 ml Ekstrak Daun
Mangrove + 2 ml etanol
dipanaskan lalu disaring.
Filtrat diuapkan dan ditambah
3 tetes (CH3CO)20

0,5 ml Ekstrak Daun
Mangrove + 5 ml aquadest
Dikocok hingga berbuih.

1 ml Ekstrak Daun Mangrove

+ 3 tetes larutan FeClI3 10%.

1 ml Ekstrak Daun Mangrove
+ 2 tetes larutan

FeClI3 5%.

Terbentuk Warna

larutan merah atau
merah muda.

Uji Terpenoid
terbentuk warna merah

atau ungu.

Uji steroid terbentuk
larutan berwarna biru

atau hijau.

Dalam 15 menit masih
ada buih
Terbentuk Warna
larutan hijau kehitaman
atau biru tua.
Terbentuk warna hijau/

biru yang kuat

3.5.4.4 Perlakuan Terhadap Hewan Coba

a. Prosedur Pemberian Kuning Telur
Mempersiapkan mencit putih yang berumur 8 sampai 12 minggu dengan
berat badan kurang lebih 20 sampai 40 gram. Semua sampel akan diadaptasi
terlebih dahulu selama 7 hari, lalu akan diberi pakan standar dan minum air, lalu
Mencit dikelompokkan menjadi 6 kelompok. Kuning telur yang digunakan adalah

kuning telur puyuh dengan pemberian induksi sejumlah 73 mg kuning telur puyuh,
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yaitu 0.5 mL diberikan disesuaikan dengan kapasitas lambung mencit, maka dibuat
dengan mencampurkan 7.3 g kuning telur puyuh dengan air suling sampai 50 ml.
Jumlah yang diberikan pada mencit sebesar 0.5 mL/hari dan secara oral
menggunakan sonde lambung selama 30 hari pada setiap kelompok.*
b. Prosedur Pemberian Simvastatin
Mencit diberikan Simvastatin setiap hari secara oral menggunakan sonde
lambung selama 14 hari dengan dosis 0,026 mg/hari.
c. Prosedur Pemberian Ekstrak Daun Mangrove (Rhizopora apiculata)
Mencit diberikan ekstrak Daun Mangrove yang dilakukan dengan
menggunakan spuit 3 cc dan sonde lambung dengan dosis P1: 28 mg/kgBB/hari,
P2: 14 mg/kgBB/hari, dan P3: 7 mg/kgBB/hari selama 30 hari. Lalu mencit akan
diuji kadar HDL dan LDL.
3.5.4.5 Pengambilan Darah dan Pembuatan Plasma
Pengambilan sampel darah diambil dari jantung mencit melalui
pembedahan sebanyak 1 ml dan diletakkan ke dalam tabung EDTA. Lalu darah
akan diinkubasi selama 30 menit pada suhu kamar, kemudian disentrifuge selama
15 menit dengan kecepatan 3000 rpm lalu diambil plasmanya. Selanjutnya
dilakukan pemeriksaan kadar HDL dan LDL.
3.5.4.6 Pemeriksaan HDL dan LDL
a. Cara Memeriksa HDL3®
e Memipetkan reagen sebanyak 1.0 mL pada tabung yang sudah dilabel
Blanko, Sample Supernat dan Standar Supernat.
e Memipetkan standard sebanyak 50 pL ke dalam tabung Standar
Supernat.
e Memipetkan supernate sebanyak 50 uL ke dalam tabung Sample
Supernat.
e Mencampurkan dan mendiamkan tabung selama 10 menit pada suhu
kamar atau 5 menit pada suhu 37°C.
e Membaca absorbansi Sample Supernat dan Standar Supernat pada
panjang gelombang 500nm terhadap blanko reagen.
b. Cara Memeriksa LDL3¢
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e Memipetkan Reagen 1 sebanyak 450 pL pada tabung blanko, calibrator,
dan tabung sampel

e Memipetkan kalibrator sebanyak 5 pL ke dalam tabung kalibrator.

e Memipetkan sample sebanyak 5 ul ke dalam tabung sampel.

e Memvortex tabung kemudian diinkubasi selama 5 menit pada suhu
37°C.

e Memipetkan Reagen 2 sebanyak 150 pL pada ketiga tabung lalu
memvortex tabung kemudian diinkubasi selama 5 menit pada suhu 37°C

e Membaca absorbansi kalibrator dan sampel terhadap reagen blanko

dengan panjang gelombang 546/670 nm.

3.6 Pengelolahan dan Analisis Data
Data yang diperoleh dari hasil penelitian selanjutnya akan ditabulasi dan
dikelompokkan berdasarkan hasil pengukuran yang terlihat di setiap parameter
(variabel) pengamatan dicatat dan disusun dalam bentuk tabel.
a. Uji Normalitas
Data hasil penelitian dilakukan uji normalitas Shapiro-Wilk (ukuran sampel
< 50) untuk mengetahui normalitas distribusi data. Jika data telah berdistribusi
normal (P>0,05), maka akan digunakan uji parametrik.
b. Uji Variant data
Data yang telah diperoleh dari uji normalitas akan dimasukkan ke dalam
program SPSS dan dilakukan uji homogenitas data uji Levene untuk mengetahui
varians data. Data yang telah berdistribusi normal dan mempunyai varian data
homogen dilakukan uji parametrik One Way Anova.
c. Uji One Way Annova
Uji ini1 dilakukan untuk mengetahui perbedaan dalam setiap konsentrasi
ekstrak. Syarat untuk melakukan pengujian ini adalah data terdistribusi normal atau
mempunyai varian normal setelah dilakukan transformasi data dan bervarians
normal. Jika data menunjukkan signifikan (p-value<0,05) menunjukkan terdapat
perbedaan bermakna antar kelompok.

d. Post-hoc LSD
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Jika hasil uji bermakna menunjukkan data signifikan (p-value<0,05)
dilanjutkan dengan melakukan analisis Post-hoc LSD untuk melihat perbedaan

antar kelompok perlakuan penelitian.
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3.7  Alur Penelitian
Mencit Putih yang memenuhi kriteria Inklusi
Sampel Mencit Putih 36 Ekor
Aklimatisasi selama 7 hari dengan pakan standar
Dibagi menjadi 6 kelompok dengan masing-masing 6 Mencit
Kelompok KN Kelompok K+ Kelompok K- Kelompok P1 Kelompok P2 Kelompok P3
diberikan diberikan diberikan diberikan pakan diberikan pakan diberikan pakan
pakan standar, pakan standar pakan standar standar standar standar
tidak diberi + + + + +
diet tinggi kuning telur kuning telur kuning telur kuning telur kuning telur
lemak dan (0.5 ml/hari) (0.5 ml/hari) (0.5 ml/hari) (0.5 ml/hari) (0.5 ml/hari)
tidak diberi + Selama 30 + + +
ekstrak daun simvastatin hari. ekstrak daun ekstrak daun ekstrak daun
mangrove (0,026 mangrove daun mangrove mangrove
selama 30 hari. mg/hari/ekor) 28mg/kgBB/hari 14mg/kgBB/hari Tmg/kgBB/hari
Selama 30 hari. selama 30 hari. selama 30 hari. selama 30 hari.
Pemeriksaan kadar HDL
dan LDL Mencit

Analisa Hasil
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BAB 4
HASIL DAN PEMBAHASAN

4.1 Hasil Penelitian

Penelitian ini dikerjakan di Laboratoium Farmakologi dan Biokimia
Fakultas Kedokteran Universitas Muhammadiyah Sumatra Utara serta telah
mendapatkan persetujuan Komite Etik Fakultas Kedoteran Universitas
Muhammadiyah Sumatra Utara dengan Nomor 1084/KEPK/FKUMSU/2023.

Penelitian ini memakai sampel sebanyak 36 ekor mencit putih yang dibagi
menjadi 6 kelompok, dan masing-masing kelompok terdiri dari 6 ekor mencit. Pada
penelitian ini mencit diberi masa aklimatisasi selama satu minggu, setelah itu
diberikan penginduksian kuning telur puyuh dan diberikan pemberian ekstrak daun
mangrove selama 30 hari, selanjutnya dihari ke-31 dilakukan pengecekkan kadar
HDL dan LDL. Dari pengecekkan tersebut, didapatkan hasil pemeriksaan kadar
HDL dan LDL mencit putih.

4.1.1 Hasil Uji Fitokimia Ekstrak Daun Mangrove (Rhizopora

apiculata)

Uji fitokimia pada penelitian ini dilakukan di laboratorium Biokimia
Universitas Muhammadiyah Sumatera Utara untuk melihat kandungan metabolit
sekunder yang terkandung di dalam ekstrak daun mangrove. Hasil uji fitokimia
dapat dilihat pada tabel.

Tabel 4. 1 Hasil Uji Fitokimia

Senyawa +/- Keterangan
Alkanoid + Terbentuk Endapan Coklat
Flavonoid + Terbentuk Larutan Warna Merah
Terpenoid - -
Steroid + Terbentuk Larutan Warna Hijau
Saponin + Terbentuk Busa Selama 15 Menit

dengan Ukuran Busa 3,5 cm

Tanin + Terbentuk Larutan Warna Hitam

25
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Senyawa +/- Keterangan
Fenolik + Terbentuk Larutan Warna Hijau
Pekat

Keterangan: (+) = Terkandung; (-) = Tidak terkandung

4.1.2 Rata-Rata Kadar HDL dan LDL
Pada kelompok kontrol HDL didapati rata-rata kontrol normal (KN) 27,12

mg/dL, kontrol positif (K+) 45,5 mg/dL, dan kontrol negatif (K-) 18,37 mg/dL.
Sedangkan pada kelompok perlakuan HDL didapati rata-rata kelompok perlakuan
1 (P1) 83,5 mg/dL, kelompok perlakuan 2 (P2) 63,18 mg/dL, dan kelompok
perlakuan 3 (P3) 44,01 mg/dL. Dari hasil tersebut terdapat peningkatan rata-rata
HDL pada kelompok perlakuan.

Pada kelompok kontrol LDL didapati rata-rata kontrol normal (KN) 57,17
mg/dL, kontrol positif (K+) 24,94 mg/dL, dan kontrol negatif (K-) 85,83 mg/dL.
Sedangkan pada kelompok perlakuan LDL didapati rata-rata kelompok perlakuan
1 (P1) 24,11, kelompok perlakuan 2 (P2) 29,97, dan kelompok perlakuan 3 (P3)
40,42. Dari hasil tersebut terdapat penurunan rata-rata LDL pada kelompok
perlakuan.

Tabel 4. 2 Rata-rata Kadar HDL dan LDL

Kadar HDL (mean+SD) mg/dL  Kadar LDL (mean+SD) mg/dL

KN 27,12+1,89 S57,17+7,47
K+ 45,5%3,03 24,94+2,66
K- 18,37+2,09 85,83+9,55
P1 83,5+5,29 24,11+1,82
P2 63,18+10,65 29,97+3,90
P3 44,01+6,97 40,42+7,58

4.2 Analisa Data

4.2.1 Perbandingan kadar HDL dan LDL
Pada data hasil penelitian dilakukan uji normalitas dengan uji Shapiro-Wilk

dan uji homogenitas data dengan uji Levene didapatkan nilai P>0.05 yang artinya
distribusi data normal dan homogen, sehingga dilakukan uji analisis one way
anova. Uji One Way Anova digunakan untuk mengetahui perbedaan antar kelompok
penelitian setelah dilakukan perlakuan. Dari hasil uji One Way Anova, diketahui

terdapat perbedaan antar kelompok penelitian ini ditunjukkan dengan nilai p< 0,05.

Universitas Muhammadiyah Sumatera Utara



27

Tabel 4. 3 Perbandingan kadar HDL
Kadar HDL mg/dL Sig.
KN K+ K- P1 P2 P3
1 27,14 4246 17,14 81,5 63,87 494 <001
27,17 46,27 16,17 86,21 71,5 42,46 <,001
29,42 4387 19,42 99,18 77,14 54,77 <,001
24,77 494 20,77 97,14 62,04 49,42 <,001
Tabel 4. 4 Perbandingan kadar LDL
Kadar HDL mg/dL Sig.
KN K+ K- P1 P2 P3
1 48,07 25,47 82,17 25,02 24,65 51,18 <,001
6496 23,61 77,41 23,08 29,57 40,32 <,001
61,24 28,43 99,51 22,17 32,2 3521 <001
54,42 2227 84,25 26,2 33,47 3498 <001

FEE VS B \ S

5w o

4.2.2 Dosis Efektif Daun Mangrove kadar HDL dan LDL antar
Kelompok
Penentuan dosis efektif ekstrak daun mangrove dapat dilakukan dengan cara

menggunakan uji tambahan yaitu Post-hoc LSD dengan membandingkan kelompok
Kontrol Positif dengan Kelompok Perlakuan. Berdasarkan uji Post-hoc LSD
didapatkan perbedaan yang tidak signifikan (p-value > 0,05) pada HDL antara K+
dengan P3.

Tabel 4. 5 Perbandingan kadar HDL Kelompok

KN K+ K- P1 P2 P3
KN - 0,000 0,029 0,000 0,000 0,000

K+ 0,000 - 0,000 0,000 0,000 0,355*
K- 0,029 0,000 - 0,000 0,000 0,000
P1 0,000 0,000 0,000 - 0,000 0,000
P2 0,000 0,000 0,000 0,000 - 0,000
P3 0,000 0,355* 0,000 0,000 0,000 -

Berdasarkan hasil uji Post-hoc LSD didapatkan perbedaan yang tidak
signifikan (p-value > 0,05) pada LDL antara K+ dengan P1 dan P2.
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Tabel 4. 6 Perbandingan kadar LDL antar Kelompok
KN K+ K- P1 P2 P3

KN - 0,000 0,000 0,000 0,000 0,001
K+ 0,000 - 0,000 0,854* 0,266* 0,000
K- 0,002 0,000 - 0,000 0,000 0,000
P1 0,000 0,852* 0,000 - 0,198 0,002
P2 0,000 0,266* 0,000 0,198 - 0,028

P3 0,001 0,002 0,000 0,002 0,028 -

4.3 Pembahasan

Daun mangrove ini mengandung senyawa alkaloid, flavonoid, triterpenoid,
steroid, saponin dan tanin yang mana masing-masing senyawa tersebut terbukti
sebagai anti kolestrolemia yang kuat karena adanya kemampuan yang dapat
mendonorkan proton untuk menstabilkan radikal bebas.>> Berdasarkan penelitian
sebelumnya alkaloid didalam ekstrak daun mangrove mampu meningkatkan
pengeluaran lemak melalui buang air besar dengan cara menahan aktivitas enzim
lipase pankreas.*® Lalu Tanin akan menurunkan sejumlah kadar kolesterol dengan
cara memperlambat enzim HMG-KoA reduktase yang berkerja sama dengan
protein mukosa dan sel epitel didalam usus sehingga dapat membendung
penyerapan lemak.*® Steroid dapat bekerja dengan menghambat sintesis kolesterol
dengan cara enzim HMG-KoA reduktase inhibitor menghambat penyerapan lemak
dan menurunkan sejumlah kolesterol dan LDL (Low Density Lipoprotein) juga
terhambat. Saponin juga akan mengikat kolesterol dengan asam empedu sehingga
dapat menurunkan kadar kolesterol.’” Sedangkan Flavonoid akan bekerja sebagai
penghamnat kerjanya enzim HMG-KoA reduktase yang akan berperan dalam
mensintesis kolesterol lalu jika enzim tersebut dihambat, maka kadar kolesterol
dapat menurun.’’ Lalu Flavonoid juga akan meningkatkan produksi apo-Al
(Apolipoprotein) yang memberikan efek peningkatan kolesterol HDL.’

Berdasarkan penelitian yang telah dilakukan, adanya hasil bahwa terdapat
perubahan rata-rata kadar HDL (High Density Lipoprotein) dan LDL (Low Density
Lipoprotein) setelah pemberian kuning telur puyuh selama 30 hari. Rata-rata kadar

HDL pada kelompok KN (Kelompok Normal) 27,12 mg/dL yang terdapat
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perbedaan bermakna dengan kelompok K- (Kelompok Negatif) 18,37 mg/dL
sehingga dapat membuktikan bahwa pakan tinggi lemak yang diberikan dapat
menurunkan kadar HDL. Rata-rata kadar LDL pada kelompok KN 57,17 mg/dL
yang terdapat perbedaan bermakna dengan kelompok K- 85,835 mg/dL sehingga
dapat membuktikan bahwa pakan tinggi lemak yang diberikan dapat meningkatkan
kadar LDL. Penurunan HDL dan Peningkatan kadar LDL darah pada penelitian ini
sehaluan dengan beberapa penelitian lainnya yang mengatakan bahwa dengan
pemberian kuning telur puyuh dapat menyebabkan kolestrolemia.*® Penurunan
tinhkat kadar HDL dan peningkatan kadar LDL pada penelitian ini sesuai dengan
yang semestinya diharapkan agar pemberian kuning telur puyuh bisa menyebabkan
kolesterolemia seperti pada penelitian yang sebelumnya dilakukan yang
menyebutkan bahwa kadar kolesterol dari telur puyuh 3.650mg/100g lebih tinggi
dibandingkan dengan kadar kolesterol yang berasal dari makanan lain.’

Setelah memberikan ekstrak daun mangrove dengan dosis 28 mg/kgbb/hari,
14 mg/kgbb/hari, dan 7 mg/kgbb/hari selama 30 hari dapat meningkatkan kadar
HDL dan penurunan kadar LDL. Hal ini membuktikan bahwa senyawa anti
kolestrol yang ada didalam ekstrak daun Rhizophora apiculata dapat meningkatkan
kadar dari HDL dan menurunkan kadar dari LDL. Hal ini sesuai dengan penelitian
sebelumnya tentang Pengaruh Ekstrak Etanol dari Daun Rhizophora apiculata
terhadap Kolesterol Total pada Rattus norvegicus yang diinduksi diet tinggi
lemak.*

Efektivitas anti kolesterolemia ketiga dosis ekstrak daun mangrove
dibandingkan dengan kelompok K+ (Kelompok Positif) dan dapat dilihat dari cara
statistik pada uji post hoc LSD (tabel 4.5). Hasil kepada kadar HDL tidak
terdapatnya perbedaan bermakna (p-value>0,05) antara K+ dengan P3. Hal ini
dapat menunjukkan secara statistik ekstrak daun mangrove dengan dosis 7
mg/kgBB/hari, dapat memiliki efek anti kolesterolemia yang sama baiknya dengan
obat golongan statin untuk menurunkan hiperkolestrolemia. Namun jika
dibandingkan K+ dengan kelompok P1 (Perlakuan 1) dan P2 (Perlakuan 2) terdapat
perbedaan bermakna yang mana pada dosis 14 dan 28 mg/kgBB/hari dapat
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meningkatkan kadar HDL lebih baik. Jadi, dosis efektif ekstrak daun mangrove
yang akan mencegah peningkatan kadar HDL adalah 7mg/KgBB/hari.

Pada uji Post-hoc LSD yang memiliki efek aktifitas anti kolesterolemia
ekstrak daun daun mangrove terhadap kadar LDL (tabel 4.6) memiliki hasil tidak
terdapat perbedaan yang bermakna atau (p-value>0,05) antara kelompok K+
dengan kelompok P2. Hal ini menunjukkan secara statistik ekstrak daun mangrove
dengan dosis 14 mg/kgBB/hari, memiliki efek anti kolesterolemia yang sama
baiknya dengan obat golongan statin untuk menurunkan hiperkolestrolemia.
Namun jika akan dibandingkan K+ dengan kelompok P1 terdapat perbedaan
bermakna yang mana pada kelompok dosis 28 mg/kgBB/hari dapat menurunkan
kadar LDL lebih baik. Oleh karena itu, dosis yang efektif dari ekstrak daun
mangrove yang dapat mencegah penurunan kadar LDL adalah 14 mg/KgBB/hari.

4.4 Keterbatasan Penelitian
Pada penelitian ini tidak diketahuinya kadar awal HDL dan LDL pada

mencit putih, sehingga sulit untuk menilai berapa kenaikan kadar HDL dan

penurunan kadar LDL setelah pemberian ekstrak daun mangrove.
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BAB S
KESIMPULAN DAN SARAN

5.1 Kesimpulan

Berdasarkan hasil penelitian yang telah dilakukan, dapat disimpulkan

bahwa:

1.

Terdapat pengaruh dari ekstrak daun mangrove terhadap kadar HDL dan
LDL darah pada mencit putih yang diinduksi kuning telur.

Terdapat pengaruh ekstrak daun mangrove pada dosis 28 mg/kgBB/hari, 14
mg/kgBB/hari, dan 7 mg/kgBB/hari terhadap kadar HDL pada Mencit Putih
yang diinduksi kuning telur.

Terdapat pengaruh ekstrak daun mangrove pada dosis 28 mg/kgBB/hari, 14
mg/kgBB/hari, dan 7 mg/kgBB/hari terhadap kadar LDL pada mencit putih
yang diinduksi kuning telur.

Terdapat perbandingan kadar HDL dan LDL darah pada mencit putih yang
diinduksi kuning telur dan diberi ekstrak daun mangrove dengan yang tidak
diberikan ekstrak daun mangrove.

Terdapat perbandingan kadar HDL dan LDL darah pada mencit putih yang
diinduksi kuning telur dan diberi ekstrak daun mangrove dengan yang diberi
simvastatin.

Dosis efektif ekstrak daun mangrove terhadap kadar HDL pada penelitian ini
adalah 7 mg/kgBB/hari.

Dosis efektif ekstrak daun mangrove terhadap kadar LDL pada penelitian ini
adalah 14 mg/kgBB/hari.

5.2 Saran

1.

Perlu penelitian lebih lanjut mengenai dosis daun mangrove yang lebih
sedikit dan waktu yang lama untuk meringankan efektifitas pemberian
ekstrak.

Pelu melakukan pemeriksaan kadar HDL dan LDL sebelum pemberian
percobaan pada hewan coba.

Dilanjutkan dengan uji toksisitas untuk menjadi obat herbal.
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5. Pemberian Ekstrak Daun
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Tests of Normality

Kolmogorov-Smirnoy®

Kelompok  Statistic df

Sig.

Shapiro-Willk
Statistic df

Sig.

Hasil

KN 253
K+ 204
K- 222
F1 195
P2 224
F3 280

L R R
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. 64
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a. Lilliefors Significance Correction
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3. UJI HOMOGENITAS

Tests of Homogeneity of Variances

Levene
Statistic dfl df2 Sig.
Hasil  Based on Mean 2,245 5 18 094
Based on Median 2013 5 18 125
Based on Median and with 2013 5 6,370 203
adjusted df
Based on trimmed mean 2242 5 18 094

4. UJI ONEWAY ANOVA

ANOVA
Hasil
Sum of
Squares df Mean Square F Sig.
Between Groups 11280,950 5 2256,190 65,247 <001
Within Groups 622,430 18 34579
Total 11903,380 23

5. Post-hoc LSD

Multiple Comparisons
DependentWariable: Hasil

Bonferroni
Mean 95% Confidence Interval
I Kelompok (J) Kelompok Difference (I-J) Std. Errar Sig. Lower Bound Upper Bound
Tl K+ -18,37500° 415809 00s -32,4309 -4,3191
- 8,75000 415809 745 -5,3059 22,8059
[ -56,38250° 415809 =,001 -70,4384 -42 3266
[F -36,05750 415809 =,001 -50,1134 -22,0016
P3 -16,88750° 415809 011 -30,9434 -2,8316
b+ ] 18,37500° 415809 005 4,3191 32,4309
K- 27,12500 415809 =,001 13,0691 41,1809
[ -38,00750° 415809 =,001 -52,0634 -23,9516
P2 -17,68250° 415809 007 -31,7384 -3,6266
P3 1,4B750 415809 1,000 -12,5684 15,5434
k- KM -8,75000 415809 745 -22,8059 5,3059
K+ -27,12500 415809 =,001 -41,1809 -13,0691
P1 -65,13250° 415809 <,001 -79,1884 -51,0766
P2 -44 807507 415809 =,001 -58,B634 -30,T516
P3 -25,63750° 415809 =,001 -39,6934 -11,5816
P KM 56,38250 415809 =,001 42 3266 70,4384
K+ 38,00750° 415809 =,001 23,9516 52,0634
- 65,13250° 415809 <,001 51,0766 To,1884
[F 20,32500° 415809 002 66,2691 34,3809
P3 39,49500° 415809 =,001 25,4391 53,5509
P2 K 36,05750° 415809 =,001 22,0016 50,1134
b+ 17.68250° 415809 007 3,6266 31,7384
K- 44 80750 415809 =,001 30,7516 58,8634
P1 -20,32500° 4 15809 ooz -34,3809 -6,2691
P3 19,17000" 415809 003 51141 33,2259
P3 KM 16,88750 415809 011 2,8316 30,9434
K+ -1,48750 415809 1,000 -15,5434 12,5684
K- 2563750 415809 =,001 11,5816 39,6934
P1 -39,49500° 415809 =,001 -53,5509 -25,4391
P2 1917000 415809 003 -33,2259 -5,1141

* The mean difference is significant atthe 0.05 level.
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1. RATA-RATA
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Pl i e 51,18
= ano e 1E.z0
INnterguartile Ranos 13,43
Skewness 1,440 1.014
FEurtosis 1e=e 2,819
2. UJI NORMALITAS
Tests of Normality
Kolmogorov-Smirnov® Shapiro-Wilk
Kelompok  Statistic df Sig. Statistic df Sig.
Hasil KN 207 4 969 4 B33
b+ 1482 4 966 4 818
K- 316 4 881 4 343
F1 215 4 954 4 743
B2 216 4 925 4 563
P3 ,255 4 832 4 74

a. Lilliefors Significance Correction
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3. UJI HOMOGENITAS

Tests of Homogeneity of Variances

Levene
Statistic dft df2 Sig.
Hasil  Based on Mean 1,908 5 18 143
Based on Median 1,036 5 18 A27
Based on Median and with 1,036 G 7,926 A58
adjusted df
Based ontrimmed mean 1,739 5 18 77
4. UJI ONEWAY ANOVA
ANOVA
Hasil
Surm of
Squares df Mean Square F Sig.
Between Groups 11565,061 5 2313012 60,240 =001
Within Groups 691142 18 38,397
Total 12256,203 23

5. Post-hoc LSD

Multiple Comparisons

DependentVariable: Hasil

47

Bonferroni
Mean 95% Confidence Interval
(I Kelompok () Kelompok  Difference (-J)  Std. Error Sig. Lower Bound  Upper Bound
KM K+ 32,22750° 4,38160 =,001 17,4161 47,0389
k- -28,66250° 4,38160 =,001 -43 4739 -13,8511
P1 33,05500 4,38160 =,001 18,2436 47 B6G4
[F2 2720000 4,38160 =,001 12,3886 420114
P3 16,75000 4,38160 019 1,9386 31,5614
K+ ] -32,22750° 4,38160 =,001 -47,0389 =17, 4161
k- -60,89000° 4,38160 =,001 -75,7014 -46,0786
P1 82750 4,38160 1,000 -13,9839 15,6389
[FZ -5,02750 4,38160 1,000 -19,8389 9,7839
P3 1547750 4,38160 036 -30,2889 - 6661
k- ] 28 66250 4,38160 =,001 13,8511 43,4739
K+ 60,89000° 4,38160 =,001 46,0786 75,7014
P1 61,71750° 4,38160 =,001 46,9061 76,5289
[F2 5586250 4,38160 =,001 41,0511 70,6739
P3 45412500 4,38160 =,001 30,6011 60,2239
P1 ] -33,05500° 4,38160 =,001 -47 8664 -18,2436
K+ -,82750 4,38160 1,000 -15,6389 13,9839
k- -61,71750° 4,38160 =,001 -76,5289 -46,9061
[FZ -5,85500 4,38160 1,000 -20,6664 8,9564
P3 -16,30500° 438160 023 -31,1164 -1,4936
B2 ] -27,20000° 4,38160 =,001 -42.0114 -12,3886
K+ 5,02750 438160 1,000 -9,7839 19,8389
k- -55 86250 4,38160 =,001 -70,6739 -41,0511
P1 5,85500 438160 1,000 -8 9564 20,6664
P3 -10,45000 4,38160 A24 -25,2614 43614
P3 KN -16,75000° 438160 019 -31,5614 -1,9386
K+ 1547750 4,38160 036 JBEE1 30,2889
k- -45 412507 438160 =,001 -60,2239 -30,6011
P1 16,30500° 4,38160 023 1,4936 31,1164
[F2 10,45000 438160 A24 -4.3614 252614

* The mean difference is significant atthe 0.05

level.
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PENGARUH EKSTRAK DAUN MANGROVE (Rhizopora
apiculata) TERHADAP KADAR KOLESTROL DARAH MENCIT
PUTIH (Mus musculus) YANG DIINDUKSI KUNING TELUR

Putri Ridha Yuliansyah?, Nurfadly 2, Emni Purwiningsih3, Humairah
Medina Liza Lubis*
Universitas Muhammadiyah Sumatera Utara

'Fakultas Kedokteran Universitas Muhammadiyah Sumatera Utara
JIn. Gedung Arca No. 53, Medan-Sumatera Utara, 2023

putriridhaaa@gmail.com?, drnurfadly@gmail.com?,
emnipurwoningsih@umsu.ac.id®,

Abstract

Introduction: Cholesterol is the main sterol in the human body which is a
lipoprotein produced by the liver. Cholesterol has an important function for the
body, but if the levels exceed the normal limit, cholesterol will accumulate to form
plaque that can block blood vessels. Rhizophora apiculata has secondary
metabolite compounds in the form of flavonoids, tannins, alkaloids, saponins, and
terpenoids which are thought to have the effect of preventing an increase in HDL
and a decrease in LDL. Objective: To determine the effect of mangrove leaf extract
(Rhizopora apiculata) on blood HDL and LDL levels in male white mice (Mus
musculus) that induce egg yolk. Research Method: This study used the True
Experiment method with Posttest with Control Group Design. This study used a
sample of 36 white mice (Mus musculus) and was divided into 6 groups consisting
of control and treatment groups. White mice (Mus musculus) will be acclimatized
for one week, followed by induction of quail egg yolk and administration of
Rhizopora apiculata leaf extract for 30 days, then HDL and LDL levels were
examined. The data on HDL and LDL levels obtained were analyzed using the One
Way Anova test. Results: The results of the Shapiro-Wilk normality test and
Levene's homogeneity test obtained a p-value>0.05. In the One-way Anova test, a
significance value for LDL and HDL levels <0.05 showed that there was a
significant difference between groups. The results of the LSD post hoc test showed
that HDL and LDL levels in the negative control group were significantly different
from the treatment groups P1, P2 and P3 which received mangrove leaf extract
(Rhizopora apiculata) (p-value <0.05). Conclusion: There is an effect of mangrove
leaf extract (Rhizopora apiculata) on blood HDL and LDL levels in male white mice
(Mus musculus) which induce egg yolk.

Keywords: HDL; LDL; Rhizophora apiculata
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Abstrak

Pendahuluan: Kolesterol adalah sterol utama dalam tubuh manusia yang
merupakan lipoprotein yang diproduksi oleh hati. Kolesterol mempunyai fungsi
penting bagi tubuh, namun jika kadarnya melebihi batas normal kolesterol akan
menumpuk membentuk plak yang dapat menyumbat pembuluh darah. Rhizophora
apiculata mempunyai senyawa metabolit sekunder berupa flavonoid, tanin,
alkaloid, saponin, dan terpenoid yang diduga memiliki efek mencegah peningkatan
HDL dan penurunan LDL. Tujuan Penelitian: Untuk mengetahui pengaruh ekstrak
daun mangrove (Rhizopora apiculata) terhadap kadar HDL dan LDL darah pada
mencit putih (Mus musculus) yang diinduksi kuning telur. Metode Penelitian:
Penelitian ini menggunakan metode True Eksperiment dengan Posttest with Control
Group Design. Penelitian ini menggunakan sampel 36 ekor mencit putih (Mus
musculus) dan dibagi menjadi 6 kelompok terdiri dari kelompok kontrol dan
perlakuan. Mencit putih (Mus musculus) akan di aklimatisasi selama satu minggu,
dilanjutkan penginduksian kuning telur puyuh dan dilakukan pemberian ekstrak
Daun Rhizopora apiculata selama 30 hari, lalu dilakukan pemeriksaan kadar HDL
dan LDL. Data hasil kadar HDL dan LDL yang diperoleh dianalisis menggunakan
uji One Way Annova. Hasil: Hasil uji normalitas Saphiro-wilk dan homogenitas
Levene mendapatkan hasil p-value>0,05. Pada uji One-way Anova didapatkan nilai
signifikansi untuk kadar LDL dan HDL <0,05 menunjukkan terdapat perbedaan
bermakna antar kelompok. Hasil uji post hoc LSD didapatkan kadar HDL dan LDL
pada kelompok kontrol negatif berbeda bermakna dengan kelompok perlakuan P1,
P2 dan P3 yang mendapat ekstrak daun mangrove (Rhizopora apiculata) (p-
value<0,05). Kesimpulan: Terdapat pengaruh ekstrak daun mangrove (Rhizopora
apiculata) terhadap kadar HDL dan LDL darah pada mencit putih (Mus musculus)
yang diinduksi kuning telur

Kata Kunci: HDL; LDL; Rhizophora apiculata
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PENDAHULUAN

Kolesterol adalah sterol utama
yang beredar didalam tubuh manusia yang
merupakan suatu komponen struktural
dari membran sel dan lipoprotein yang
diproduksi  oleh  hati.  Kolesterol
mempunyai fungsi yang sangat penting
bagi tubuh, namun jika kadarnya melebihi
dalam batas normal, kolesterol akan
menumpuk di pembuluh darah lalu akam
membentuk plak yang dapat menyumbat
pembuluh  darah.!  Plak  tersebut
menyebabkan penyempitan lumen arteri
yang akan menimbulkan kurangnya aliran
darah yang masuk ke otot jantung yang

ateroslerosis.?

dikenal sebagai
Aterosklerosis merupakan suatu penyakit
kardiovaskular yang menjadi salah satu
masalah utama dalam pengawasan
masalah kesehatan di negara maju dan
berkembang.?

Kolestrol diklasifikasikan menjadi
HDL (High Density Lipoprotein), LDL
(Low Density Lipoprotein) dan TG
(Trigliserida). LDL berfungsi untuk
membawa kolesterol ke seluruh tubuh
melewati pembuluh darah arteri, sehingga
bila suatu kadar LDL terlalu tinggi akan
tertumpuk di dinding pembuluh arteri.
Sedangkan =~ HDL  bertugas  untuk

mengembalikan  kolesterol  berlebih
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menuju hati untuk dibuang dari tubuh. Jadi
semakin meningkatnya kadar HDL akan
semakin baik bagi tubuh dan sebaliknya
kadar kolesterol LDL, trigliserida, dan
kolesterol total yang berlebih dapat
membahayakan kesehatan. Kolesterol
tinggi merupakan gabungan dari kadar
kolesterol total, triglesirida dan LDL
tinggi, serta kadar HDL yang rendah. >?

Prevalensi kolesterolemia di dunia
terdapat sekitar 45% dan di Asia Tenggara
terdapat sekitar 30%. Di Indonesia sendiri,
prevalensi kolesterol cukup tinggi, yaitu
mencapai 28%. Jika kolestrolemia ini
terlambat diatasi, kolestrolemia ini akan
membahayakan kesehatan, bahkan bisa
menyebabkan kematian.*’

Selain menjalani gaya hidup yang
sehat, ada beberapa jenis obat yang dapat
membantu untuk menurunkan
kolesterolemia. ~ Obat golongan statin
merupakan salah satu obat yang
digunakan untuk menurunkan kolesterol
LDL dan Trigliserida, serta dapat
meningkatkan kolesterol HDL.® Cara kerja
obat ini adalah dengan cara menghambat
kerja enzim yang dibutuhkan untuk
membentuk kolesterol sehingga kadar
kolesterol yang akan diproduksi tubuh
akan  berkurang. Meskipun sangat

bermanfaat untuk menurunkan kadar
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kolesterol, tetapi terdapat beberapa efek
samping akibat penggunaan obat
golongan statin ini, seperti: obstipasi,
mual, sakit kepala, hidung tersumbat
tersumbat, bersin, sakit tenggorokan dan
pada kebanyakan orang, obat simvastatin
dapat menyebabkan mudah lupa atau
linglung.” Selain itu efek kerja interaksi
obat dapat terjadi jika digunakan bersama
obat tertentu seperti meningkatkan risiko
terjadinya kelainan fungsi otot (miopati),
termasuk rhabdomyolysis dan  risiko
terjadinya perdarahan, gangguan fungsi
ginjal dan hati.”

Penggunaan bahan herbal dapat
dipergunakan untuk sebagai alternatif
menurunkan kadar kolesterolemia karena
mudah dicari, aman, terjangkau, mudah
dikembangbiakkan dan ekonomis, salah
satunya dengan menggunakan daun
mangrove.® Daun Mangrove (Rhizopora
apiculata) adalah jenis tumbuhan yang
digunakan masyarakat untuk kehidupan
sehari-hari, daun mangrove muda banyak
digunakan sebagai sayuran pelengkap
makanan. Selain itu daun mangrove juga
digunakan oleh masyarakat pesisir sebagai
obat-obatan tradisional, dimana
kandungan yang terdapat pada tumbuhan
mangrove ini mengandung berbagai bahan

aktif yang bermanfaat mulai dari akar,
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batang, daun dan lainnya.® Daun
Rhizopora apiculata banyak digunakan
sebagai obat-obatan tradisional seperti
antidiare, pelangsing, dan antimuntah.
Daun  Rhizopora  apiculata  juga
mengandung beberapa senyawa golongan
alkaloid, flavonoid, fenol, saponin, steroid
dan terpenoid.’
Penelitian sebelumnya
menyimpulkan bahwa ektrak etanol
batang Rhizophora apiculata
mengandung lyoniresinol-3a-O-f-
arabinopyranoside, lyoniresinol-3o-O-f-
rhamnoside,  dan  afzelechin-3-O-L-
rhamno-pyranoside yang mempunyai
aktivitas sebagai antioksidan yang diuji
dengan metode DPPH (/,1- difenil-2-
pikrilhidrazil) dan ABTS (2,2-azinobis-3-
Ethylbenzothiazoline-6-Sulfonic ~ Acid)."
Berdasarkan hasil penelitian kandungan
senyawa yang ada pada daun Rhizopora
apiculata seperti flavonoid, tanin, dan
fenolik merupakan salah satu sumber
antioksidan yang kuat karena mampu
mendonorkan proton untuk
menetralisirkan  radikal bebas dan
pemberian ekstrak etanol 95% daun
Rhizophora apiculata dapat mencegah
peningkatan kadar kolesterol total pada
tikus putih (Rattus norvegicus) yang

diinduksi diet tinggi lemak. Adapun dosis
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efektif ekstrak etanol 95% Daun
Rhizophora apiculata untuk mencegah
peningkatan kadar kolesterol total pada
Tikus Putih (Rattus norvegicus) Galur
Sprague dawley adalah 28mg/KgBB dan
trigliserida 14mg/KgBB.'! Pada penelitian
lainnya, ekstrak daun  Rhizophora
apiculata dapat mencegah peningkatan

kadar kolesterol total dan trigliserida

dengan  penurunan  Malondialdehid
(MDA) tertinggi pada dosis
56mg/kgBB/hari.'?

Penelitian sebelumnya

mempunyai tujuan untuk mempelajari
pengaruh dari ekstrak daun Rhizophora
apiculata terhadap kadar kolesterol total
dalam darah, tetapi tidak dijelaskan
pengaruhnya pada kadar LDL dan HDL,
sehingga penulis tertarik untuk melakukan
penelitian untuk melihat pengaruh ekstrak
daun Rhizopora apiculata terhadap kadar
HDL dan LDL pada mencit putih (Mus

musculus) yang diinduksi kuning telur.

METODE PENELITIAN

Penelitian  ini  menggunakan
metode True Eksperiment dengan desain
penelitian dipilih adalah Posttest with
Control Group Design yang dilaksanakan
pada bulan September-Desember 2023 di
Kedokteran

Laboratorium Fakultas
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Universitas Muhammadiyah  Sumatra
Utara.

Sample yang digunakan adalah
mencit putih jantan yang memenuhi
kriteria inklusi dan ekslusi. Pemilihan
sampel dilakukan dengan cara Quota
Sampling dengan teknik simple random
sampling. Dalam menentukan besar
sampel dalam penelitian eksperimen ini
dengan menggunakan rumus besar sampel
yang di hitung dengan menggunakan
rumus Federer. Didapatkan besar sampel
yang dibutuhkan sebesar 4 mencit
perkelompok masing-masing
ditambahkan 2 mencit cadangan lalu
dikalikan 6 kelompok, jumlah total sampel
36 ekor Mencit.

Daun Rhizopora apiculata
sebanyak 1 kg dicuci bersih, lalu akan
dikeringkan dengan diangin-anginkan
sehingga dapat hancur ketika dipotong
kecil-kecil, selanjutnya  dihaluskan
menggunakan blender serbuk daun
Rhizopora  apiculata  yang  telah
dihaluskan di maserasi dengan pelarut
etanol 96% dengan perbandingan 1:5 atau
100 gram serbuk dengan 500mL etanol
96% sampai semua metabolit terekstraksi,
sampel akan disimpan selama 3 x 24 jam

dan di filtrasi menggunakan kertas saring,

setelah di saring akan dievaporasi
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menggunakan Rotary vaccum Evaporator
agar didapat ekstrak cair, dan ditimbang
untuk menghitung rendamannya. Setelah
didapatkan ekstrak cair dilakukan Uji
fitokimia untuk mengetahui secara
kualitatif senyawa apa saja yang
terkandung dalam masing-masing ekstrak.
Senyawa yang diuji alkaloid, flavonoid,
triterpenoid, saponin, tanin dan fenolik.
Dosis yang akan diberikan pada Mencit
Putth  (Mus musculus) adalah 28
mg/kgBB/hari, 14 mg/kgBB/hari dan 7
mg/kgBB/hari.

Mencit  kemudian  dilakukan
aklimatisasi selama 7 hari dan dilakukan
dibagi menjadi 6 kelompok, yaitu KN
diberikan pakan standar, K- diberikan
pakan standar + kuning telur 0,5 ml; K+
yang diberi pakan standar + kuning telur
0,5 ml + 0,5ml/20
mg/kgBB/hari; P1 diberi kuning telur 0,5
ml + 28 mg/kgBB/hari ekstrak daun

simvastatin

Rhizopora apiculata ; P2 diberi kuning
telur 0,5 ml + 7 mg/kgBB/hari ekstrak
daun Rhizopora apiculata; dan P3 diberi
kuning telur 0,5 ml + 7 mg/kgBB/hari
ekstrak daun  Rhizopora apiculata.
Perlakuan diberikan selama 30 hari setiap
kelompok.

Pengambilan ~ darah  sample

diambil dari jantung mencit melalui
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pembedahan sebanyak 1 ml dan
dimasukkan ke dalam tabung EDTA. Lalu
darah akan diinkubasi selama 30 menit
pada suhu kamar, kemudian disentrifuge
selama 15 menit dengan kecepatan 3000
rpm lalu  diambil plasmanya dan
selanjutnya dilakukan pemeriksaan kadar
HDL dan LDL serum menggunakan alat
Scientific

spektrofotometri  Thermo

Multiskan GO  di  Laboratorium
Universitas Sumatera Utara. Data yang
diperoleh dilakukan analisis
menggunakan aplikasi statistik SPSS
dengan uji Normalitas Shapiro-Wilk , Uji
Homogenitas Levene, Uji Parametrik One
way anova dan Uji  posc hoc LSD.
Penelitian ini  telah  mendapatkan
persetujuan dari Komite Etik Fakultas
Kedoteran Universitas Muhammadiyah
Sumatera Utara dengan nomor
1084/KEPK/FKUMSU/2023.
HASIL

Uji fitokimia pada penelitian ini
dilakukan untuk melihat kandungan
metabolit sekunder yang terkandung di
dalam ekstrak daun Rhizophora apiculata.
Hasil uji fitokimia dapat dilihat pada tabel
1

Tabel 1. Uji Fitokimia

Senyawa +/-

Alkanoid +
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Senyawa +/- yang artinya distribusi data normal dan
Flavonoid + homogen, sehingga dilakukan uji analisis
Terpenoid - one way anova. Uji One Way Anova

Steroid + digunakan untuk mengetahui perbedaan

Saponin + antar  kelompok penelitian setelah

Tanin + dilakukan perlakuan. Dari hasil uji One
Fenolik + Way Anova, diketahui terdapat perbedaan
Keterangan: (+) = Terkandung; (-) = antar kelompok penelitian ini ditunjukkan
Tidak terkandung. dengan nilai p< 0,05.
Pada pemeriksaan kadar HDL Tabel 3. Perbandingan rata-rata kadar
didapatkan rerata kadar HDL terrendah HDL
pada kelompok K- dan yang tertinggi pada Kelompok Rata-rata Kadar Nilai
kelompok P1 sedangkan pada kadar LDL HDL (mg/dL) signifikansi
tertinggi pada K- dan terendah pada P1. KN 27,125+1,8987
Data rata-rata kadar HDL dan LDL dari K+ 45 5+3,0387
setiap mencit dapat dilihat pada tabel 2. K- 18,375+2,0988 < 0,001
Tabel 2. Rerata kadar HDL dan LDL P1 83,5075+5,2932
Kadar HDL Kadar LDL P2 63,1825+10,6542
(meanzSD) (meanzSD) P3 44,0125+6,9785
mg/dL mg/dL Tabel 4. Perbandingan rata-rata kadar
KN 27,125+1,8987 57,1725+7,4748 LDL
K+ 45,5+3,0387 24,945+2 6682 Kelompok Rata-rata Kadar Nilai
K- 18,375+2,0988 85,835+9,5556 LDL (mg/dL) signifikansi
P1  83,5075+5,2932  24,1175+1,8276 KN 57,1725+7,4748
P2  63,1825+10,6542  29,9725+3,9023 K+ 24,945+2,6682
P3  44,0125+6,9785  40,4225+7,5834 K- 85,835+9,5556 < 0,001
' - P1 24,1175+1,8276
Pada data hasil penelitian Py 29.9725+3.9023

dilakukan wuji normalitas dengan uji

Penentuan dosis efektif ekstrak

Shapiro-Wilk dan uji homogenitas data . _ .
Rhizopora apiculata dapat dilakukan

dengan uji Levene didapatkan nilai P>0.05 N
dengan menggunakan uji tambahan Post-
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hoc LSD. Berdasarkan uji Post-hoc LSD
yang  tidak
signifikan (p-value > 0,05) pada HDL

didapatkan  perbedaan

antara K+ dengan P3.
Tabel 5. Dosis Efektif ekstrak Rhizopora

apiculata untuk penurunan rata-rata kadar

HDL
KN K+ K- P1 P2 P3
KN - 0,000* 0,029* 0,000* 0,000* 0,000*
K+ 0,000% - 0,000* 0,000* 0,000* 0,355
K- 0,029* 0,000* - 0,000* 0,000* 0,000%*
P1  0,000* 0,000* 0,000*% - 0,000* 0,000*
P2 0,000* 0,000% 0,000% 0,000*% - 0,000*
P3  0,000* 0,355 0,000* 0,000% 0,000*% -
Berdasarkan wuji  Post-hoc LSD
didapatkan  perbedaan yang  tidak
signifikan (p-value > 0,05) pada LDL
antara K+ dengan P1 dan P2.
Tabel 6. Dosis Efektif ekstrak
Rhizopora apiculata untuk penurunan
rata-rata kadar LDL.
KN K+ K- P1 P2 P3
K - 0,000 0,000 0,000 0,000 0,001
N %
K+ 0,000 - 0,000 0,854 0,266 0,000
K- 0,002 0,000 - 0,000 0,000 0,000
P1 0,000 0,852 0,000 - 0,198 0,002
P2 0,000 0,266 0,000 0,198 - 0,028
P3 0,001 0,002 0,000 0,002 0,028 -
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PEMBAHASAN

Daun mangrove ini mengandung
senyawa alkaloid, flavonoid, triterpenoid,
steroid, saponin dan tanin yang mana
masing-masing senyawa tersebut terbukti
sebagai anti kolestrolemia yang kuat
karena adanya kemampuan yang dapat
mendonorkan proton untuk menstabilkan
radikal bebas.*® Berdasarkan penelitian
sebelumnya alkaloid didalam ekstrak daun
mangrove mampu meningkatkan
pengeluaran lemak melalui buang air
besar dengan cara menahan aktivitas
enzim lipase pankreas.*® Lalu Tanin akan
menurunkan sejumlah kadar kolesterol
dengan cara memperlambat enzim HMG-
KoA reduktase yang berkerja sama dengan
protein mukosa dan sel epitel didalam
usus sehingga dapat membendung
penyerapan lemak.*¢ Steroid dapat bekerja
dengan menghambat sintesis kolesterol
dengan cara enzim HMG-KoA reduktase
inhibitor menghambat penyerapan lemak
dan menurunkan sejumlah kolesterol dan
LDL (Low Density Lipoprotein) juga
terhambat. Saponin juga akan mengikat
kolesterol dengan asam empedu sehingga
dapat menurunkan kadar kolesterol.’’
Flavonoid

Sedangkan akan bekerja

sebagai penghamnat kerjanya enzim

HMG-KoA reduktase yang akan berperan
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dalam mensintesis kolesterol lalu jika
enzim tersebut dihambat, maka kadar
kolesterol ~ dapat  menurun.’’  Lalu
Flavonoid juga akan meningkatkan
produksi apo-Al (Apolipoprotein) yang
memberikan efek peningkatan kolesterol
HDL.*’

Berdasarkan penelitian yang telah
dilakukan, adanya hasil bahwa terdapat
perubahan rata-rata kadar HDL (High
Density Lipoprotein) dan LDL (Low
Density Lipoprotein) setelah pemberian
kuning telur puyuh selama 30 hari. Rata-
rata kadar HDL pada kelompok KN
(Kelompok Normal) 27,12 mg/dL yang
terdapat perbedaan bermakna dengan
kelompok K- (Kelompok Negatif) 18,37
mg/dL  sehingga dapat membuktikan
bahwa pakan tinggi lemak yang diberikan
dapat menurunkan kadar HDL. Rata-rata
kadar LDL pada kelompok KN 57,17
mg/dL yang terdapat perbedaan bermakna
dengan kelompok K- 85,835 mg/dL
sehingga dapat membuktikan bahwa
pakan tinggi lemak yang diberikan dapat
meningkatkan kadar LDL. Penurunan
HDL dan Peningkatan kadar LDL darah
pada penelitian ini sehaluan dengan
beberapa  penelitian lainnya yang
mengatakan bahwa dengan pemberian

kuning telur puyuh dapat menyebabkan
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kolestrolemia.*® Penurunan tinhkat kadar
HDL dan peningkatan kadar LDL pada
penelitian ini sesuai dengan yang
semestinya diharapkan agar pemberian
kuning telur puyuh bisa menyebabkan
kolesterolemia seperti pada penelitian
yang sebelumnya dilakukan yang
menyebutkan bahwa kadar kolesterol dari
telur puyuh 3.650mg/100g lebih tinggi
dibandingkan dengan kadar kolesterol
yang berasal dari makanan lain.>

Setelah memberikan ekstrak daun
mangrove dengan dosis 28 mg/kgbb/hari,
14 mg/kgbb/hari, dan 7 mg/kgbb/hari
selama 30 hari dapat meningkatkan kadar
HDL dan penurunan kadar LDL. Hal ini
membuktikan bahwa senyawa anti
kolestrol yang ada didalam ekstrak daun
Rhizophora apiculata dapat
meningkatkan kadar dari HDL dan
menurunkan kadar dari LDL. Hal ini
sesuai dengan penelitian sebelumnya
tentang Pengaruh Ekstrak Etanol dari
Daun Rhizophora apiculata terhadap
Kolesterol Total pada Rattus norvegicus
yang diinduksi diet tinggi lemak.*°

Efektivitas anti kolesterolemia
ketiga dosis ekstrak daun mangrove
dibandingkan dengan kelompok K+
(Kelompok Positif) dan dapat dilihat dari
cara statistik pada uji post hoc LSD (table
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5). Hasil kepada kadar HDL tidak
terdapatnya perbedaan bermakna (p-
value>0,05) antara K+ dengan P3. Hal ini
dapat menunjukkan secara statistik
ekstrak daun mangrove dengan dosis 7
mg/kgBB/hari, dapat memiliki efek anti
kolesterolemia yang sama baiknya dengan
obat golongan statin untuk menurunkan
hiperkolestrolemia. Namun jika
dibandingkan K+ dengan kelompok Pl
(Perlakuan 1) dan P2 (Perlakuan 2)
terdapat perbedaan bermakna yang mana
pada dosis 14 dan 28 mg/kgBB/hari dapat
meningkatkan kadar HDL lebih baik. Jadi,
dosis efektif ekstrak daun mangrove yang
akan mencegah peningkatan kadar HDL
adalah 7mg/KgBB/hari.

Pada uji Post-hoc LSD yang
memiliki efek aktifitas anti kolesterolemia
ekstrak daun daun mangrove terhadap
kadar LDL (tabel 6) memiliki hasil tidak
terdapat perbedaan yang bermakna atau
(p-value>0,05) antara kelompok K+
dengan  kelompok P2. Hal ini
menunjukkan secara statistik ekstrak daun
mangrove dengan dosis 14 mg/kgBB/hari,
memiliki efek anti kolesterolemia yang
sama baiknya dengan obat golongan statin
untuk menurunkan hiperkolestrolemia.
Namun jika akan dibandingkan K+

dengan kelompok P1 terdapat perbedaan
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bermakna yang mana pada kelompok
dosis 28 mg/kgBB/hari dapat menurunkan
kadar LDL lebih baik. Oleh karena itu,
dosis yang efektif dari ekstrak daun
mangrove yang  dapat
penurunan kadar LDL adalah 14
mg/KgBB/hari.

KESIMPULAN

mencegah

Berdasarkan hasil penelitian yang
telah dilakukan, dapat disimpulkan bahwa
terdapat pengaruh ekstrak daun mangrove
(Rhizopora apiculata) terhadap kadar
HDL dan LDL darah pada mencit putih
(Mus musculus) yang diinduksi kuning
telur. Dosis efektif ekstrak daun
Rhizopora apiculata terhadap kadar HDL
(High density lipoprotein) pada penelitian
ini adalah 7 mg/kgBB dan Dosis efektif
ekstrak daun  Rhizopora  apiculata
terhadap kadar LDL (Low density
lipoprotein) pada penelitian ini adalah 14
mg/kgBB.
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