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ABSTRACT

Depo medroxyprogesterone user is associated with increased adipogenesis and oxidative
stress. Moringa oleifera is a natur pholiphenols antioxidant. This aim of this study is to prove water
extract of Moringa leaf affect leptin and malondialdehyde (MDA) levels of the visceral fat wistar rats
exposed DMPA. 25 female wistar rats devide into negative controls ((0,2 ml aquades i.m and 1 cc
aquades/oral), positive controls (DMPA 2,7mg i.m and 1 cc aquades/oral), DMPA 2,7 mg and water
extract of Moringa oleifera 100 mg/kgBW, 150 mg/kgBW, 200 mg/kgBW respectively with
replication of 5 rats each group. The study was perform in four weeks and followed with removal of
visceral fat tissue. Result: leptin levels were measured by Elisa and MDA levels using TBARS
methode using spectrophotometer. Rats treated by DMPA (positive control) had the highest mean
leptin and MDA levels compared to not exposed group DMPA (negative control) or rats that
received water extract of Moringa leaves (the treatment group). ANOVA test obtained p = 0,027
(leptin) and p = 0,001 (MDA) so that can be interpreted that there are significant difference for leptin
and MDA levels after received water extract of Moringa oleifera leaves in various doses. Pearson
Product Moment test results p = 0.010 (leptin) and p = 0.000 (MDA). The result of this study water
extract of Moringa oleifera reduce leptin and MDA levels of wistar rat exposed Depo
Medroxyprogesterone Acetate.
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ABSTRAK
Penggunaan Depo Medroxyprogesterone dikaitkan dengan peningkatan adipogenesis dan
oksidatif stress. Daun kelor (Moringa oleifera) adalah antioksidan alami dengan kandungan
polifenol. Penelitian ini bertujuan untuk membuktikan ekstrak air daun kelor mempengaruhi kadar
leptin dan malondialdehyde (MDA) lemak visceral tikus wistar yang dipapar Depo
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Medroxyprogesterone Acetate (DMPA). 25 tikus Wistar betina yang dibagi dalam kelompok kontrol
negatif (0,2 ml aquades i.m dan 1 cc aquades/oral), kontrol positif (DMPA 2,7mg i.m dan 1
ccaguades/oral), perlakuan DMPA 2,7 mg dengan ekstrak air daun kelor 100 mg/kgBB, 150
mg/kgBB, dan 200 mg/kgBB. Penelitian dilakukan selama empat minggu dan dilakukan
pengambilan jaringan lemak visceral. Kadar leptin diukur dengan metode ELISA dan kadar MDA
dilakukan dengan metode TBARs menggunakan spektrofotometer. Tikus yang dipapar DMPA
(kontrol positif) memiliki rerata kadar leptin dan MDA yang tertinggi dibanding dengan kelompok
tikus yang tidak dipapar DMPA (kontrol negatif) ataupun tikus yang mendapat ekstrak air daun kelor
(kelompok perlakuan). Uji ANOVA diperoleh p= 0,027 (leptin) dan p=0,001 (MDA) sehingga dapat
diintepretasikan terdapat perbedaan yang signifikan pada kadar leptin dan MDA setelah pemberian
ekstrak air daun kelor dalam berbagai dosis. Ekstrak air daun kelor menurunkan kadar leptin dan
DMPA. Hasil uji Pearson Product Moment p=0,010 (leptin) dan p=0.000 (MDA). Hasil dari penelitian
ini menyimpulkan ekstrak air daun kelor mampu menurunkan kadar leptin dan MDA lemak visceral
tikus wistar yang dipapar Depo Medroxyprogesterone Acetate.

Kata kunci: Adiposa, Malondialdehyde, Leptin, Lemak visceral, Daun kelor
'Korespondensi: Nur Aini Retno Hastuti. Surel: nurehas@gmail.com
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PENDAHULUAN

Kontrasepsi suntik adalah
metode kontrasepsi yang
menempati pilihan pertama. Depo
medroxyprogesterone acetate

(DMPA) adalah kontrasepsi suntik
yang diberikan setiap 3 bulan
dengan mekanisme mencegah
terjadinya ovulasi. Masalah utama
pada pengguna DMPA antara lain:
perdarahan menstruasi yang tidak
teratur, kenaikan berat badan, dan
nyeri payudaral. Peningkatan berat
badan sebagai efek penggunaan
DMPA merupakan efek yang paling
tidak disukai wanita. Selama tahun
pertama penggunaan DMPA
menyebabkan kenaikan berat badan
+ 3 kg dan dalam 30 bulan terjadi
kenaikan + 6,1 kg2 Keadaan
hipoestrogen pada akseptor DMPA
dikaitkan  dengan  peningkatan
adipogenesis yang menyebabkan
terjadinya kenaikan berat badan
yang sejalan dengan akumulasi
lemak visceral yang memproduksi
leptin dan memiliki peran penting
dalam signaling jaringan adiposa®.
Hormon leptin  dihasilkan oleh
jaringan adiposa anggota
adipositokinin yang berperan dalam
signaling hormon jaringan adiposa.
Leptin adalah hormon  yang
mengatur nafsu makan dan
peningkatan berat badan?.
Hipoestrogen pada akseptor DMPA
meningkatkan  stress  oksidatif3.
Estrogen selain sebagai hormon
seks juga berperan sebagai
antioksidan dalam tubuh. Kadar
antioksidan yang rendah dalam
tubuh dapat meningkatkan

terjadinya stress oksidatif dengan
penanda tingginya kadar MDAS®,

Kelor (Moringa  oleifera)
merupakan keluarga Moringaceae
yang kaya akan berbagai fitokimia
penting’. Kelor merupakan
antioksidan yang mengandung
polifenol. Masyarakat telah banyak
mengkonsumsi daun kelor yang
telah diketahui banyak manfaatnya.
Kelor yang mudah didapatkan dan
harga murah menjadi alasan lain
bagi masyarakat untuk
mengkonsumsi daun kelor. Ekstrak
air daun kelor memiliki kemiripan
dalam pemanfaatan daun kelor
dalam masyarakat melalui proses
perendaman dalam air panas.
Belum ada penelitian mengevaluasi
efek pemberian ekstrak air daun
kelor terhadap kadar leptin dan
MDA pada tikus yang dipapar
DMPA.

METODE PENELITIAN
Hewan coba
25 tikus wistar betina terbagi

menjadi 5 kelompok; kontrol negatif
(0,2 ml aquades i.m dan 1 cc
aguades/oral), kontrol positif (DMPA
2,7 mg i.m dan 1 cc aquades/oral),
perlakuan DMPA 2,7 mg dengan
ekstrak air daun kelor 100 mg/kgBB,
150 mg/kgBB, dan 200 mg/kgBB.
Tikus berasal dari Dinas Pertanian
Kota Malang berusia 9-12 minggu
dan berat badan 100-250 g. Tikus
ditempatkan pada kandang dengan
alas sekam, suhu 20-28°C, dan
pengaturan cahaya 12 jam terang.
Tikus mendapat makan dan minum
sesuai kebutuhan.
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Paparan DMPA
DMPA diinjeksikan

2,7mg/tikus/minggu selama 4
minggu. DMPA diencerkan dengan
aquades dan diberikan secara intra
musculard®.

Ekstrak air daun kelor
Simplisia daun kelor diperoleh dari

Balai Tanaman Obat Materia
Medika Batu Indonesia. 100 ¢
simplisia daun kelor ditambahkan
pada 1 liter air panas suhu 70°C.
Setelah  tercampur  selanjutnya
mendiamkannya selama 1 jam dan
menyaringnya untuk  mendapat
ekstrak air daun kelor. Ekstrak air
daun kelor yang telah diperoleh
dilakukan  freeze  dry  untuk
mendapatkan ekstrak padat yang
diinginkan?®.

Uji kadar leptin

Uji kadar leptin menggunakan Rat
LEP (Leptin) ELISA Kit (No.
Katalog: E-EL-R0582) dari
Elabscience Biotecnology. Uji
dilakukan sesuai dengan prosedur
pada Kkit.

Uji kadar MDA
NWLSS™ Malondialdehyde Assay

(No. Produk NWK-MDAOQ1) dari
Northwest Life Science Specialities.
Uji dilakukan dengan metode
TBARS sesuai pedoman pada Kkit.

Analisis statistik
Data disajikan dengan rerata+SE.

Uji beda menggunakan One Way
Anova dengan post hoc LSD. Uji
korelasi menggunakan Pearson
Product Moment. Dikatakan

signifikan jika p<0,05. Analisis
statistik menggunakan SPSS 21.0

HASIL PENELITIAN
1 liter ekstrak air daun kelor

menghasilkan 67,53 gram bentuk
padat dengan metode freeze drying.
Hasil frezze drying ekstrak air daun
kelor disimpan pada suhu 4°C
sebelum digunakan. Ekstrak air
daun kelor mengandung total fenol
sebesar 1,38% dan total flavonoid
sebesar 0,063%.

Rerata kadar leptin dan MDA tikus
wistar yang dipapar DMPA dan
pemberian ekstrak air daun kelor
dipaparkan pada tabel 1, gambar 1,
dan gambar 2.

Tabel 1. Rerata kadar leptin dan
MDA pada tikus wistar

Kel Jumlah  Kadar Leptin

Kadar MDA

Sampel (Rerata+ SE) (Rerata+ SE)
(ng/ml) (HM)
KN 5 75 +1,36 1,37 + 0,15
KP 5 12,35 +0,89 1,61 +0,22
P1 5 10,81 +0,84 1,35+0,12
P2 5 10,33 +0,59 0,90 + 0,08
P3 5 8,95 +1,11 0,76 + 0,03

Pada KP terjadi kenaikan kadar
leptin, hal ini menunjukkan bahwa
paparan DMPA meningkatkan kadar
leptin. Terdapat perbedaan yang
siginifikan pada kadar leptin setelah
pemberian ekstrak air daun kelor
dalam berbagai dosis (p=0,027).
Kadar leptin selanjutnya menurun
pada kelompok perlakuan
dikarenakan paparan ekstrak air
daun kelor. Ada perbedaan yang
signifikan pada KN terhadap KP (p =
0,003) dan P1 (p=0,029).
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Perbedaan signifikan juga
ditunjukkan KP terhadap P3 (p =
0,025).
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Gambar 2. Rerata kadar MDA
pada berbagai kelompok
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Gambar 1. Rerata kadar leptin
pada berbagai kelompok

Terdapat  hubungan  signifikan
pemberian berbagai dosis ekstrak
air daun kelor tehadap kadar leptin
pada tikus wistar (p = 0,010). R = —
0,559 menunjukkan korelasi yang
sedang dengan arah hubungan
negatif (semakin tinggi  dosis
semakin rendah kadar leptin).

Kadar MDA meningkat pada
KP dan menurun pada P1, P2, dan
P3. Ada perbedaan yang signifikan
pada kadar MDA setelah pemberian
ekstrak air daun kelor dalam
berbagai dosis (p=0,001).
Perbedaan signifikan ditunjukkan
pada kelompok KN dengan P2 (p =
0.017) dan P3 (p = 0.002).
Perbedaan signifikan ditunjukkan
pula pada KP terhadap P2 (p =
0.001) dan P3 (p = 0.000). Serta
ada perbedaan yang bermakna
pada P1 dibandingkan P2 (p =
0.020) dan perlakuan 3 (p = 0.030).

P3

Ada hubungan signifikan antara
pemberian berbagai dosis ekstrak
air daun kelor tehadap kadar leptin
pada tikus wistar. R = — 0,776
menunjukkan korelasi kuat dengan
arah hubungan negatif (semakin
tinggi dosis semakin rendah kadar
MDA).

PEMBAHASAN

Pemaparan DMPA dapat
menyebabkan kondisi
hipoestrogen311, Estrogen
berpengaruh pada regulasi dan
metabolisme lemak?!2. Penurunan

kadar estrogen akan berpengaruh
pada jumlah lemak tubuh. Estrogen
juga meningkatkan, memelihara,
mengontrol distribusi lemak tubuh
dan metabolisme jaringan
lemak!314, Leptin adalah pengatur
penting massa jaringan adiposa dan
berat badan. Leptin bekerja dengan
menghambat asupan makanan dan
merangsang pengeluaran energi®®.
Keadaan hipoestrogen yang
diakibatkan oleh paparan DMPA
berkorelasi dengan peningkatan
adipogenesis. Pada individu dengan
simpanan lemak berlebih tubuh

]
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memproduksi  leptin  sebanding
dengan tingginya simpanan lemak
dalam tubuh. Quercetin dalam
ekstrak air daun kelor menghambat
adipogenesis seperti yang terlihat
oleh penghambatan akumulasi lipid
dan faktor adipogenik pada MRNA
dan pada tingkat proteint®. Hal ini
sesuai dengan penelitian
sebelumnya  yang membuktikan
daun kelor menurunkan ekspresi
leptin MRNA yang sejajar dengan
penurunan berat badan tikus
betinal’. Efek antiobesitas daun
kelor juga dapat menurunkan berat
badan, kolesterol total, trigliserid
dan LDL tanpa mengurangi asupan
pakan pada tikus yang mendapat
diet tinggi lemak dan ekstrak daun
kelor'819, Pemberian ekstrak daun
kelor dan simvastatin 4 mg/kg/oral
dapat menurunkan kolesterol
serum, trgliserida, VLDL, LDL,
indeks aterogenik dan peningkatan
HDL dibandingkan kelompok kontrol
secara signifikan pada kelompok
simvastatin, kelompok  Moringa
oleifera 300 mg/kg dan 600 mg/kg?°.

Penggunaan kontrasepsi DMPA
dapat meningkatkan stress oksidatif,
dan  menurunkan  kemampuan
antioksidan endogen, yang salah
satu indikatornnya adalah
peningkatan kadar MDA3!!l, Pada
pengguna DMPA jangka panjang
terjadi penurunan level estrogen
yang menyebabkan terjadinya
hipoestrogen?'. Estrogen berfungsi
sebagai hormon seks dan juga
berfungsi sebagai antioksidan??.
Estrogen berperan dalam
melindungi lipoprotein dari oksidasi.

Ketidakseimbangan jumlah
antioksidan dan ROS dalam tubuh
menyebabkan  stress  oksidatif.
Tingginya kadar radikal bebas
dalam tubuh dapat ditunjukkan
dengan tingginya kadar
malondialdehyde  (MDA)  yang
merupakan produk peroksida lipid3.
Daun kelor merupakan antioksidan
yang mampu mereduksi stress
oksidatif dalam tubuh. Ekstrak air
daun kelor meunjukkan efek kuat
pada radikal bebas. Kandungan
polifenol dalam daun kelor dapat
menurunkan kadar MDA?Z3. Ekstrak
daun Moringa oleifera menunjukkan
kandungan polifenol yang tinggi (50
mg polifenol/lg daun kering)?~.
Kandungan total fenol ekstrak air
daun kelor bubuk adalah 10 mg/mi
yang setara dengan 205.8 + 0.22
pg/ml asam gallic. Daun kelor
memiliki  perlindungan terhadap
kerusakan DNA dan sel dari stress
oksidatif. =~ Ekstrak daun  kelor
menghambat peroksida lipid sekitar
30% pada konsentrasi 30 ug/ml?®,

Hasil  penelitian  terkait  efek
antioksidan ekstrak daun kelor yang
menurunkan kadar MDA
mendukung penelitian
sebelumnya?®-31,

Penelitian pada tkus

menunjukkan ekstrak air daun kelor
relatif lebih aman pada pemberian
oral (sampai 1500 mg/kg). Namun,

diperlukan  kehati-hatian  dalam
pemberian jangka panjang.
Diperlukan penelitian lebih lanjut
mengenai efek mutagenik,

teratogenik dan  karsinogenik®.
Penelitian tambahan pada manusia
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dengan menggukanan dosis ekstrak
yang standar sangat diperlukan.
Standarisasi produk  merupakan
masalah yang dihadapi®3.

SIMPULAN

Ekstrak air daun kelor mampu
menurunkan kadar leptin dan MDA
lemak visceral tikus wistar yang
dipapar Depo Medroxyprogesterone
Acetate
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