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ABSTRACT

There has been limited report on the phytochemical content of cassia vera bark extract and its pofency as anti-
hypercholesterolemic in rabbit is not known yet. The objectives of this research was fo determine the phytochemical content and pofency
of anti-hypercholesterolemic of cassia vera bark extract using rabbit as the animal model The research was devided into three stages,
namely: (1) preparing cassia vera extraction with ethanol 96%; (2) analyzing phytochemical confents of cassia vera bark extract; (3) in vivo
experiment, where twenty New Zealand White rabbits aged 5 months were used. Experimental rabbits were divided info 5 groups. The
rabbits were fed with atherogenic cholesterol (0.1%) as positive control, RB11 standard feed as negative control, or cassia vera extracts
(100 mg/kg/day or 200 mg/kg/day) or fenofibrat (15 mg/day) together with the atherogenic feed for 12 weeks. Levels of serum total
cholesterol, triglyceride, HDL-cholesterol and LDL-cholesterol were determined af 0, 4, 8, and 12 week. Al the end of the experiment
formation of fatfy liver were observed. The results showed that the ethanol extract of cassia vera bark contains total phenol (62.25%),
flavonoids, triterpenoid, saponin and alkaloid. On the other hand, cassia vera bark extract was able fo decrease total serum cholesterol
from 443.3 mg/dl to 139.1 mg/dl, LDL cholesterol from 286.5 mg/dl to 95.8 mg/dl and triglyceride from 122.2 mg/df to 61.2 mg/dl.
Meanwhile, it increased HDL serum cholesterol from 29.1 mg/dl to 50.0 mg/dl in rabbit. It was also shown that the exfract was able to
decrease the everage fat globule on liver significantly from 27.47 globule to 3.59 globule per field view. Cassia vera bark extract with
phytochemical content was found fo be potential as anti-hypercholesterolemic and also in preventing fatty liver formatonr in rabbit.

Key words : Anti-hypercholesterolemic, cassia vera bark extracl, HDL and LDL serum cholesterol

PENDAHULUAN Lipoprotein) merupakan faktor yang menentukan serta
mengawali terjadinya aterosklerosis.  Modifikasi LDL
Penyakit Jantung Koroner (PJK) merupakan dapat terjadi secara asetilasi, asetoasetilasi, karbamilasi
penyebab kematian nomor satu di dunia termasuk di dan suksinilasi (Aviram, 1991), dan oksidasi oleh jenis
Indonesia. Pada tahun 1995 PJK menyebabkan oksigen reaktif (ROS). ROS dapat berupa radikal bebas
kematian sekitar 15 juta jiwa atau sekitar 30% dari total maupun non radikal, dan dibentuk secara endogen, dan
penyebab kematian dan diperkirakan meningkat atau eksogen. Semakin banyak tubuh terpapar ROS,
mencapai 40% pada tahun 2020 (WHO,2001). Faktor maka semakin besar kemungkinan terjadinya oksidasi
risiko PJK sangat bervariasi seperti: jenis kelamin, usia, terutama terhadap senyawa lipida.  Dalam upaya
riwayat keluarga, stres, merokok, gaya hidup, obesitas, melindungi dari kerusakan oksidatif, tubuh menyediakan
diet yang tidak seimbang, hipertensi, diebetes melitus, senyawa antioksidan seluler seperti glutation, ubikyinol,
hiperlipidemia/hiperkolesterolemia.  Proses  terjadinya dan asam urat yang dinasilkan pada aklivitas
PJK merupakan suatu proses yang kompleks dan metabolisme normal. Sebaliknya antioksidan eksogen
multifaktorial, lebih dari 250 parameter faktor risiko PJK masuk ke dalam tubuh melalui makanan, seperti: vitamin
telah teridentifikasi (Wijaya, 1998). E, vitamin C, karotenoid, dan senyawa alami dari pangan
Salah satu penyebab terjadinya PJK adalah nabati seperti kayu manis. .
kondisi hiperkolesterolemia yang sangat mendukung Kayu manis banyak meng_andung senyawa tanin,
terbentuknya aterosklerosis. Hiperkolesterolemia adalah flavonoid dan lainnya yang diduga dapat berperan
kondisi dimana kolesterol dalam darah meningkat sebagai antioksidan (Dalimartha, 2002, Guzman dan
melebihi batas ambang normal yang ditandai dengan Siemonsma, 1999). Mariiyati (1995), mengemukakan
meningkatknya kadar kolesterol LDL dan kolesterol total bahwa kayu manis mengandung tanin yang cukup tinggi
(Montgomery et al., 1993). Kondisi hiperkolesterolemia (lebih dari 10 %) dibandingkan rempah lainnya. Banyak
dan proses modifikasi atau oksidasi LDL(Low Density penelitian yang melaporkan bahwa kandungan tanin
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dalam sayuran atau tanaman dapat berperan dalam
mencegah atau menurunkan risiko penyakit jantung
koroner. Diharapkan senyawa yang terdapat dalam kayu
manis mampu berperan sebagai anfioksidan dan
melindungi LDL dari proses oksidasi sehingga dapat
mencegah terjadinya aterosklerosis

Peneliian ini bertujuan untuk mengetahui
kandungan fitokimia ekstrak cassia vera dan
kemampuannya dalam mencegah kenaikan kadar
kolesterol  fotal, kolesterol LDL, trigliserida,dan
penurunan kolesterol HDL serum serta pembentukan
perlemakan hati kelinci.

METODOLOGI

Bahan dan alat

Bahan baku cassia vera yaitu tanaman kayu
manis (Cinnamomum burmanni Nees ex Blume) yang
berumur sekitar 10 tahun diperoleh dari perkebunan
rakyat di desa Rac-Rao, kecamatan Sungai Tarab,
kabupaten Batusangkar propinsi Sumatera Barat. Kelinci
ras New Zealand White kelamin jantan diperoleh dari PT
Biofarma Bandung, dan ransum kelinci jenis Rb 11 dari
Balai Penelitian Ternak Ciawi Bogor serta bahan kimia:
etanol 96 %, kolesterol C.8503 (Sigma Chemical Co) ,
Obat Lipanthyl 300 dari PT Combiphar Bandung dan kit
kolesterol dari Biocon Jerman dan bahan lainnya untuk
keperluan analisa.

Peralatan utama yang digunakan adalah:
ekstrakior, saringan, evaporator, pengering semprot,
spektrofotometer (Humanilyzer 2000), kandang kelindl,
timbangan, perangkat alat pengambil darah dan alat-alat
gelas.

Metode

Penyiapan ekstrak cassia vera

Kayu manis diolah menjadi cassia vera melalui
tahap-tahap: pengikisan, pembuatan irisan,
pengelupasan kulit, dan pengeringan dengan sinar mata
hari sampai kadar air sekitar 14%. Sebelum digunakan,
selanjutnya cassia vera dihaluskan sampai menjadi
bentuk serbuk kasar yang lolos ayakan 40 mesh
(Asfaruddin dan Tranggono, 1988).

Ekstraksi cassia vera dengan pelarut etandl 96%
dilakukan dengan perbandingan bahan dan pelarut 1:5.
Ekstraksi dilakukan pada suhu kamar dengan
pengadukan secara terus menerus dan lama ekstraksi
sekitar 24 jam. Selanjutnya dilakukan penyaringan dan
pemekatan dengan rotavator pada suhu 53°C. Ekstrak
pekat yang diperoleh disimpan dalam wadah gelap
sebelum digunakan selanjutnya (Anonim, 2000).
Penyiapan ekstrak kering dalam jumlah banyak dilakukan
dengan alat evaporator dan pengering semprot.

Kadar total fenol dari eksfrak ditetapkan dengan
menggunakan metode seperti yang dilakukan oleh
Andarwulan dan Shetty (1999). Di samping itu juga
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ditentukan berbagai komponen fitokimia yang terdapat
pada ekstrak cassia vera secara kualitaif dengan
pereaksi urmum untuk alkaloid (pereaksi Meyer),
flavonoid (pereaksi Mg/HCI), terpenoidfsteroid (pereaksi
Liebermann-Burchard}, fenolftanin {pereaksi FeCls ) dan
saponin (reaksi busa dalam air) sesuai dengan cara yang
terdapat dalam pengujian simplesia menurut Materia
Medika Indonesia {Departemen Kesehatan Ri, 1995).

Pengujian in vive menggunakan kelinci (Malole dan
Pramono, 1989)

Pada awal percobaan kelinci diadaptasikan
selama satu bulan dengan menempatkan kelinci masing-
masing satu ekor dalam satu kandang dengan diberi
pakan standar (RB 11) dan air minum secara ad libitum.
Pada awal dan akhir masa adaptasi kelinci ditimbang.
Kelinci yang digunakan mempunyai berat badan antara
2000-2700g yang dilakukan pengujian selama 12
minggu. Jumlah kelinci yang diujikan sebanyak 20 ekor
yang dibagi dalam 5 kelompok, masing-masing kelompok
terdiri dari 4 ekor. Pengelompokkan kelinci berdasarkan
berat badan dan kadar kolesterol total darah awal
sebagai base line.

Adapun kelompok kelinc uji meliputi: (1)
Kelompok I, sebagai kontrol pembanding negatif (S),
kelinci hanya diberi ransum standar (RB 11); (2)
Kelompok 1, sebagai kontrol pembanding positif (K),
kelinci diberi diet aterogenik dengan kolesterol
0,1%/kgBB/hari; (3) Kelompok M, perlakuan dengan
pemberian obat penurun kolesterol (lipanthyl 300) (F),
kelinci diberi diet aterogenik serta obat lipanthyl 300
sebanyak 15 mglekor/hari; (4) Kelompok 1V, perlakuan
pemberian ekstrak cassia vera dosis | (C), kelinci diberi
diet aterogenik ditambah ekstrak cassia vera 100 mg/kg
BB/hari dan (5) Kefompok V, perakuan pemberian
ekstrak cassia vera dosis Il {V), kelinci diberi diet
aterogenik ditambah ekstrak cassia vera 200 mg/kg
BB/hari.

Analisis kadar kolesterol total, frigliserida dan
lipoprotein (HDL & LDL)

Selama  periode  percobaan  dilakukan
penimbangan berat badan kelinci dan ransum yang
dikonsumsi, serta pengukuran kadar kolesterol total,
HDL, LDL (metode CHOD-FAP dari Biocon) dan kadar
trigliserida (metode GPO-PAP dari Biocon) serum darah
kelinci pada minggu ke 0, 4, 8 dan12.

Analisis pembentukan perlemakan hati pada kelinci
secara In vivo

Pengamatan histopatologis hati  dimulai  dari
pemisahan organ-organ kelinci segera setelah dimatikan,
kemudian di fiksasi, dehidrasi, clearing, infilirasi,
embedding, pemotongan, pewarnaan HE (Hematoxylin-
Eosin) dan mikrofotografi (Kiernan, 1990). Pengamatan
perubahan histopatologi hati difokuskan pada perubahan
struktur atau terjadinya perernakan hati yang ditandai
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dengan terdapatnya endapan sel lemak per bidang
pandang yang diamati di bawah mikroskop dengan
pembesaran 400 x.

HASIL DAN PEMBAHASAN

Kandungan fitokimia ekstrak cassia vera

Berdasarkan uji kualitatif kandungan fitokimia
ekstrak etanol cassia vera terdeleksi beberapa senyawa
yaitu: tanin (polifencl), alkaloid, steroid, flavonoid dan
saponin.  Sedangkan kandungan total fenol ekstrak
cassia vera didapatkan sebesar 62,25%. Kandungan
total fenol ini lebih tinggi dibandingkan total fencl yang
terdapat dalam teh hijau maupun teh hitam (Sahidi dan
Naczk, 1995).

Senyawa fitokimia yang terdapat dalam ekstrak
cassia vera ini dapat berfungsi sebagai antioksidan,
antiagregasi platelet maupun anti-hiperkolesterolemia.
Senyawa tanin (polifenol} dan flavonoid dilaporkan dapat
berfungsi sebagi antioksidan sedangkan triterpenoid dan
saponin dapat berfungsi sebagai anti-agregasi platelet
(Robinson, 1991 dan Sastrohamijoyo, 1996). Dilaporkan
juga bahwa saponin dalam bahan pangan dapat
berfungsi dalam menurunkan kolesterol atau sebagai
anti-hiperkolesterolemia (King, 2002).

Hasil uji In vivo pada kelinci
Gambaran pertumbuhan kelinci uji

Pertambahan bobot badan kelinci selama 12
minggu pengujian berkisar antara 500 - 606 g atau
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sekitar 18,98 - 28,20% dan tidak terdapat perbedaan
bobot badan vyang signifikan diantara kelompok
perlakukan. Pertambahan bobot badan kelinci
menunjukkan bahwa kelinci yang diujikan tidak
mengalami obesitas, sehingga tidak akan berpengaruh
terhadap parameter pengamatan yang dilakukan.
Pertambahan berat badan kelinci ini sedikit lebih rendah
dibandingkan dengan pengujian yang dilakukan Bruck et
al (1997), di mana kelinci dari ras yang sama (New
Zealand Whife) dan periode pengujian yang sama (12
minggu) dapat mengalami pertambahan bobot badan
sampai 30%. Gambaran pertumbuhan kelinci selama
penguijian dapat dilihat pada Gambar 1.

Hubungan tingkat konsumsi ransum dan
pertambahan bobot badan kelinci uji

Gambar 2. memperihatkan hubungan antara
pertambahan bobot badan kelinci dengan jumlah ransum
yang dikonsumsi, dimana tingkat korelasi antara jumlah
ransum yang dikonsumsi dengan pertambahan bobot
badan ‘mengikuti persamaan regresi dan koefisien
korelasi untuk masing-masing perlakuan. Adapun rerata
jumlah konsumsi ransum sehari selama pengujian
berkisar antara 88,1 -101,1 gram per ekor kelinci dan
secara statistik tidak terdapat perbedaan yang nyata
jumlah ransum yang dikonsumsi, sehingga pengaruh
yang ditimbulkan selama pengujian hanya akibat faktor
perlakuan.

8 9 10 11 12

Periode Pengujian (Minggu)

S{Kontrol-)
F (Obat L300)

K {Kontrol +)
C(Cassla 100mg)

% W (Cassia 200 mg)

Gambar 1. Perubahan bobot badan kelinci selama pengujian
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Gambar 2. Hubungan antara berat ransum yang dikonsumsi dengan pertamabhan berat badan kelinci

Kadar kolestero! total serum kelinci uji

Kadar kolesterol total serum semua kelinci pada
awal pengujian berkisar antara 67,93 £ 12,62 ma/di (K} -
133,43 + 38,44 mg/dl (V). Kadar kolesterol total semua
perlakuan (kecuali kontrol negatif) mengalami kenaikan
sampai 4 minggu pengujian akibat pemberian kolesterol,
selanjutnya terjadi penurunan sampai akhir pengujian
(kecuali kontrol +) terjadi peningkatan sampai akhir
pengujian yaitu sebesar (443,30 £ 271,00) mg/dl). Hal
ini berarti bahwa perlakuan pemberian ekstrak dan obat
lipanthyl berpotensi menurunkan kolesterol  total.

53,26 dan 139,10 + 56,13) mg/dl pada akhir pengujian
(Gambar 3).

Mekanisme penurunan kolesterol ini belum dapat
dijelaskan secara lebih baik karena informasi yang
tersedia sangat terbatas, tetapi bila dibandingkan dengan
bahan pangan yang banyak mengandung senyawa
polifenol seperti anggur merah, teh hijau, coklat,
kemungkinan mekanismenya hampir sama, baik dalam
mencegah oksidasi ataupun menurunkan kolesterol.
Kinsella et al, (1993) melaporkan bahwa senyawa
flavonoid dalam anggur merah dan tanaman pangan

Perlakuan pemberian ekstrak cassia vera (C dan V) lainnya  dapat berfungsi sebagai  antioksidan.
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Gambar 3. Kadar kolesterol total serum darah kelinci
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Hal ini berkaitan dengan kemampuannya unfuk
menangkal radikal bebas dan radikal peroksi sehingga
efekiif dalam menghambat oksidasi, terutama pada
senyawa lipida. Kandungan fitokimia ekstrak cassia vera
seperti tannin, flavonoid dan saponin diduga akan
banyak berperan dalam penurunan kolesterol serum
kelinci (Robinson, 1995).

Kadar trigliserida serum kelinci uji

Gambar 4. memperlihatkan bahwa kadar trigliserida
awal kelompok pengujian berkisar antara 61,1 - 74 4
mg/dl, relatif tidak terdapat perbedaan yang nyata
diantara kelompok perlakuan. Setelah 12 minggu
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Kadar Trigliserida (mg/d

pengujian ekstrak cassia vera temyata mampu menekan
kenaikan trigliserida darah kelinci dimana kadarnya
berkisar antara 56 — 61,2 mg/dl. Kadar trigliserida
dipengaruhi oleh jumlah lemak dan energi yang
dikonsumsi  (Marinetti, 1990), sedangkan dalam
peneliian ini kadar trigliserida awal yang rendah dan
konsumsi ransum/energi yang fidak berlebihan untuk
semua kelompok kelinci yang diujikan sehingga tidak
ditemui kelinci yang mengalami obesitas. Walaupun
demikian pengaruh obat fenofibrat dan ekstrak cassia
vera dalam menurunkan frigliserida juga terlihat secara
nyata.

0
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Periode percobaan (minggu)
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—u—F (Obat L 300)

K (Kontrol +)
C (Casia 100mg)

« V (Casia 200mg)

Gambar 4. Kadar trigliserida serum darah kelinci

Kadar kolesterol HDL serum kelinci uji
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Gambar 5. Kadar HDL serum darah kelinci
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Kadar kolesterol HDL awal serum kelinci berkisar
antara 29,10 + 2,24 (S) - 39,68 £ 9,39 (F) dan terjadi
peningkatan pada akhir pengujian untuk perlakuan obat
(F) menjadi 49,43 + 13,60 dan pemberian ekstrak cassia
vera (C) 40,8+ 19,15) serta V (50,03 = 21,89))mg/dI.
Dapat disimpulkan bahwa pemberian ekstrak cassia vera
dan obat fenofibrat/lipanthyl berpotensi meningkatkan
HDL kolesterol, hal ini sejalan dengan fungsi fenofibrat
yang dilaporkan mampu menaikkan HDL dan
menurunkan trigliserida (Soegondo, 2001). Hal ini akan
berpengaruh positif terhadap pencegahan terjadinya
aterosklerosis pada kelinci, karena banyak penelitian
yang membuktikan bahwa peningkatan kolesterol HDL
akan menurunkan angka mortalitas dan morbiditas
penyakit jantung koroner (Soeharto, 2002).

Kadar kolesterol LDL serum kelinci uji

Rerata kadar kolesterol LDL kelinci sebelum
perlakuan berkisar antara 23,30 + 10,68 mg/dl (K)
sampai 66,48 + 13,29 mg/dl (F), selanjutnya terjadi
kenaikan sampai 4 minggu perlakua. Namun pada akhir
penguijian yang diperiakukan dengan ekstrak cassia vera
kadarnya LDL sebesar 92,05 (C) dan 95,75 (V) mg/dl]
sebaliknya pada kontrol + (K), kadar LDL jauh lebih
tinggi yaitu 286,48 mg/d| diikuti oleh perakuan obat (F)
234,75 mg/dl (Gambar 6). Rendahnya kadar LDL yang
diperlakukan dengan ekstrak cassia vera pada akhir
pengujian  kemungkinan  disebabkan kemampuan
kandungan senyawa tannin, flavonoid dan saponin yang
terdapat dalam cassia vera sebagai antikolesterolemia.
King (2002), melaporkan bahwa saponin yang terdapat
dalam ekstrak etanol kedelai berperan dalam menurunan
kolesterol. Di samping itu juga dilaporkan bahwa saponin
dalam Quillaja mampu secara nyata menurunkan LDL

450
400 -
350 |
300 -
250 -
200 4
150 -
100 -

50 -

0

Kadar LDL (mg/dl)

plasma pada percobaan menggunakan gerbils. Peranan
saponin dalam penurunan kolesterol masih memeriukan
riset lanjutan, khususnya pada manusia.

Keadaan perlemakan hati kelinci uji

Gambaran terjadinya perlemakan hati kelinci uji
dapat dilihat pada Gambar 7. dan tingkat perlemakannya
pada Tabel 1.

Tabel 1. Tingkat perlemakan hati kelinci

Perlakuan Jumiah butiran lemak
per bidang pandang
(Pembesaran 400x)
S (Kontrol -) 5,09 + 1,98¢
K (Kontrol +) 27 47 + 6,902
F (Obat Lipanthyl 300) 10,06 + 1,590
C (Ekstrak cassia vera100 mg) 6,97 + 2.13k
V (Ekstrak cassia vera 200 mg) 3,59 + 2,86¢

Angka yang diikuti huruf yang sama tidak berbeda nyata menurut
DNMRT (sc =0.05)

Pada Gambar 7 dan Tabel 1 terihat bahwa
kelinci yang diperlakukan dengan ekstrak cassia vera
sangat sedikit atau hampir tidak ditemui butiran-butiran
lemak pada hatinya, secara statistik tidak berbeda nyata
dibandingkan kontrol negatif (jumlah rerata butir lemak
yang dijumpai antara 4-5 butir per luas bidang pandang
pada pembesaran 400 x). Sedangkan kontrol positif (K)
dijumpai butiran lemak rerata sebanyak 27,47 butir
perluas bidang pandang dengan pembesaran 400 x. atau
lebih dari lima kalinya. Akumulasi lemak pada hati dapat
diakibatkan karena terhambatnya oksidasi asam lemak
sehingga diubah menjadi trigliserida.

Periode Percobaan (minggu)

ol s

K KDI'Itl'OI"'&O
C (Cassia 100mg)

Gambar 6. Kadar LDL serum darah kelinci
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Gambar 7. Gambaran periemakan hati kelinci uji (Pewarnaan Hematoxylin-Eosin, pembesaran 357x)
==  Menunjukkan butir lemak
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Hal ini akan meningkatkan kadar trigliserida
dalam hati dan menginduksi hati untuk memperbanyak
produksi VLDL. Jika laju pembentukan trigliserida
melebihi kapasitas hati untuk mengubahnya menjadi
VLDL, maka droplet trigliserida terakumulasi di dalam
hati dan menghasilkan perlemakan hati (Marinetti, 1990).

Terjadinya perlemakan dalam  sel hati
memperlihatkan adanya ketidakseimbangan proses
metabolisme nommal yang mempengaruhi kadar lemak di
dalam hati dan di luar jaringan hati. Keadaan perlemakan
tidak merusak sel hati dan umumnya tidak
memperiihatkan gejala kelainan. Namun jika berlangsung
lama, hati akan mengalami gangguan fungsional, bahkan
dapat menjadi fibrotik serta sirosis (Scholbe, 2002).

KESIMPULAN

Ekstrak etanol cassia vera mengandung total
fenol 62,25%, serta senyawa flavonoid, tannin,
triterpenoid dan saponin.

Ekstrak etanol cassia vera berpotensi sebagai
anti-hiperkolesterolemia karena mampu menurunkan
kolesterol total serum dari 443,3 mg/dl (K) menjadi 139,1
mg/dl (V), kolestr 286,5 mg/dl (K) menjadi 95,8 mg/dl (V)
dan kadar trigliserida dari 122,2 mg/dl menjadi 61,2 mg/dl
serta mampu meningkatkan kadar HDL dari 29,1 mg/di
(S) menjadi 50,0 mg/dl (V).

Ekstrak cassia vera mampu mencegah terjadinya

perlemakan ‘pada hati kelinci uji yang terihat dari:

penurunan jumlah butir lemak per bidang pandang
dengan pembesaran 400 kali dari rata-rata 27,4 menjadi
3,59 butir lemak.

Pada kelinci, pemberian ekstrak 200 mg/kg
bb/hari lebih efektif sebagai anti-hiperkolesterolemia dari

pada pemberian 100 mg/kg bbhari maupun
dibandingkan dengan obat (Lipanthyl 300 mg/
Fenofibrate) serfa dapat mencegah terjadinya
perlemakan hati pada kelinci.
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