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ABSTRAK

Diet tinggi lemak dan fruktosa dapat menginisiasi terjadinya sindroma metabolik, diantaranya dislipidemia,
hiperglikemia, dan resistensi insulin. Labu kuning dengan varietas Cucurbita Moschata diketahui memiliki
kadar karotenoid yang tinggi, terutama o dan f-karoten, f-criptoxanthina, lutein, dan zeaxanthin. Penelitian ini
menggunakan metode quasi eksperimental dengan rancangan post test only group design menggunakan tikus
Sprague Dawley kedalam 5 kelompok (Kelompok kontrol normal : tikus sehat; Kelompok kontrol hiperglikemia:
diet tinggi lemak & fruktosa (DTLF) ; Kelompok tepung labu kuning 0,16g/200g BB: DTLF + tepung labu
kuning 0,16g/200g BB ; Kelompok tepung labu kuning 0,32g/200g BB: DTLF + tepung labu kuning 0,32g/200g
BB; Kelompok tepung labu kuning 0,64g/200g BB: DTLF + tepung labu kuning 0,64g/200g BB). Pemberian diet
tinggi lemak & fruktosa (DTLF) dilakukan selama 25 hari berturut-turut, selanjutnya dilakukan pemeriksaan
kadar glukosa darah. Dilanjutkan pemberian tepung labu kuning dilakukan selama 4 minggu. Data dianalisis
dengan uji parametrik yaitu one-way ANOVA dan uji t berpasangan dengan nilai probabilitas p<0,05. Hasil uji
oneway ANOVA terhadap delta kadar GDP menunjukkan perbedaan yang bermakna antar kelompok (p<0,05),
dan hasil uji post hoc didapatkan bahwa delta kadar GDP K3, K4, K5, dan K2 berbeda secara bermakna
p<0,05. Hasil uji T berpasangan menunjukkan bahwa kadar GDP K2, K3, K4, dan K5 menunjukkan perbedaan
yang bermakna setelah induksi DTLF dan setelah intervensi tepung labu kuning, sehingga dapat disimpulkan
bahwa intervensi tepung labu kuning dapat menurunkan kadar GDP.

Kata kunci : Sindroma metabolik, kadar glukosa darah, labu kuning, karotenoid.

YELLOW PUMPKIN POWDER (CUCURBITA MOSCHATA) DECREASED RATS
BLOOD GLUCOSE OF METABOLIC SYNDROME MODELS

ABSTRACT

High-fat and fructose diet which lasts longer be considered as a factor in the initiation of metabolic syndrome,
likes dyslipidemia, hyperglycemia, and insulin resistance. Pumpkins with varieties Cucurbita Moschata is known
have high levels of carotenoids, especially o. & [-carotene, f-criptoxanthina, lutein, and zeaxanthin. This study
used quasi experimental with post test only control group design. Twenty five male Sprague Dawley rats were
induced by induced high fat and fructose diet. Rats were randomly divided into five groups: (1) normal control
rats group, (2) hyperglicemia control rats groups, (3) HFFD rats receive powder pumpkin 0,16g/200g weight,
(4) HFFD rats receive powder pumpkin 0,32g/200g weight, and (5) HFFD rats receive powder pumpkin
0,64g/200g weight. HFFD was given for 25 days and continued pumpkin powder was given for 28 days. Blood
glucose levels were analyzed using glucose oxidase p-aminophenazone (GOD-PAP) method. Expression of IRS-
1 genes were estimated using real time polymerase chain reaction (RT-PCR). Data analysis was performed with
One way ANOVA/Post Hoc test and dependent t-test with significance level of 0.05. The oneway ANOVA test
results on the delta of GDP levels showed significant differences between groups (p <0.05), and post hoc test
results showed that the delta of K3, K4, K5 and K2 GDP differed significantly by p <0.05. Paired T-test results
showed that the GDP of K2, K3, K4, and K5 showed significant differences after DTLF induction and after
intervention of the pumpkin powder, so it can be concluded that the intervention of the pumpkin powder may
decrease the GDP level.
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PENDAHULUAN

Kelebihan asupan makanan berupa lemak
dan gula berperan penting terjadinya
gangguan metabolisme. Secara khusus,
asupan tinggi lemak jenuh dan gula
sederhana dianggap sebagai faktor risiko
yang mengawali sindrom metabolik (Aude,
Y.W., et al. 2004), termasuk kondisi
dislipidemia aterogenik, resistensi insulin
(Grundy, S.M., et al. 2002), obesitas
sentral, tekanan darah tinggi, dan keadaan
inflamasi sistemik (Aude, Y.W., et al
2004). Konsumsi diet tinggi lemak dan
fruktosa yang berlangsung lama akan
menginduksi keadaan proinflamasi dan
menyebabkan kelainan pada jalur sinyal
insulin (Coate, K.C., et al. 2010).
Peningkatan asam lemak bebas dapat
menyebabkan  stres  oksidatif  karena
meningkatnya mitokondria  uncoupling
(Wojtczak, L., et al. 1993 and Carlsson, C.,
et al. 1999) sehingga terjadi peningkatan
produksi ROS. Stres oksidatif akan
menyebabkan aktivasi jalur sinyal sensitif-
stres yang selanjutnya akan memperburuk
sekresi dan aktivitas insulin, yang akhirnya
menyebabkan terjadinya diabetes melitus
tipe 2. Stres oksidatif yang dihasilkan dari
peningkatan  produksi ROS  berperan
penting dalam patogenesis komplikasi akhir
diabetes (Brownlee, M., 2001).

Pada kondisi resistensi insulin terjadi
gangguan sinyal transduksi insulin yang
melibatkan dua jalur utama yaitu
phosphatidilinositol 3 kinase (PI3K) dan
p38 mitogen activated protein kinase
(MAPK). Kerja insulin dalam merangsang
ambilan glukosa di otot skelet dan jaringan
adiposa dimediasi oleh jalur sinyal insulin
yang tergantung PI3K, yang melibatkan
insulin receptor substrat-1 (IRS-1)(Kim,
Y.1, et al. 2006)

Pencegahan dan penanganan stres oksidatif
yang timbul karena produksi ROS dapat
dilakukan  melalui  konsumsi  bahan
makanan yang mengandung antioksidan.
Beberapa varietas labu kuning seperti C.
moschata, C. maxima dan C. pepo, telah
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diketahui memiliki kadar karotenoid yang
tinggi, terutama o dan -karoten, f-
criptoxanthina, lutein dan zeaxanthin
(Rodriguez., et al., 2008). Pemberian
tepung labu kuning pada tikus diabetik
selama 4 minggu secara signifikan
menurunkan kadar insulin dan glukosa
darah dibandingkan dengan kelompok
control (Sedigheh.A., et al. 2011). Karoten
diketahui sebagai peredam singlet oxygen
('0,) dan scavenger untuk reactive oxygen
spesies (ROS) yang potensial. Konsumsi
antioksidan seperti karotenoid, polifenol,
dan tocopherol dapat mencegah stress
oksidatif (Tourniaire, F., et al, 2009).

Berdasarkan uraian di atas peneliti
berasumsi karotenoid dari tepung labu
kuning yang dapat menurunkan stres
oksidatif, secara tidak langsung mengurangi
kondisi hiperglikemia dan resistensi insulin,

yang pada akhirnya akan mencegah
komplikasi awal terjadinya sindroma
metabolik. Oleh karena itu, analisis

pengaruh potensi antioksidan (karotenoid)
pada tepung labu kuning (C. moschata)
terhadap kadar glukosa darah perlu
dilakukan. Pemeriksaan tersebut dapat
dilakukan pada tikus yang diinduksi dengan
diet tinggi lemak dan fruktosa.

METODE

Hewan coba yang digunakan adalah tikus
Sprague Dawwley jantan (180-200 gram)
yang berusia 2 bulan sebanyak 25 ekor
yang diperoleh dari Badan Pengawas Obat
dan Makanan (BPOM) Jakarta. Tikus
dipelihara dalam kandang individual dan
disimpan pada kondisi laboratorium (12
jam terang dan 12 jam gelap dalam ruangan
yang memiliki suhu 22-25°C). Pakan dan
minum diberikan secara ad libithum. Pakan
standar dibuat berdasarkan pakan standar
AIN-93 M oleh Revees dengan sedikit
modifikasi. Pakan standar memiliki
komposisi sebagai berikut 24% casein, DL-
Methionie 0.30%, cornstarch 61%, vitamin
mix 1%, mineral mix 3.5%, choline
chloride 0.2%, alpha cell diganti agar-agar
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5%, and corn oil 5% (Reeves, PG., et al.
1993). Penelitian ini telah disetujui oleh

Komite  Etik  Fakultas = Kedokteran,
Universitas Gadjah Mada (Ref:
KE/FK/665/EC).

Induksi Diet Tinggi Lemak dan Fruktosa

Induksi diet tinggi lemak dan fruktosa
diberikan selama 25 hari secara ad libithum.
Pakan diet tinggi lemak dan fruktosa yang
mengacu pada Ble-Castillo dan Tranchida
dengan sedikit modifikasi. Pakan diet tinggi
lemak dan fruktosa memiliki komposisi
sebagai berikut 254,1g casein, cornstarch
305g, vitamin & mineral mix 15g, lemak
putih 364,5g, corn oil 11,1g, dan fruktosa
61,7g (Tranchida,F., et al. 2012, and Ble-
Castillo,J.L., et al. 2012). Hiperglikemia
dikonfirmasi dengan peningkatan kadar
glukosa darah puasa >126 mg/dL yang
diukur pada hari ke-25 setelah induksi.
Tikus yang hiperglikemia digunakan
sebagai hewan model pada penelitian ini.

Pembuatan Tepung Labu Kuning

Buah labu kuning dikupas kulitnya dan
dibuang bijinya, kemudian dicuci bersih
dan dipotong-potong kecil. Setelah itu
buahnya di blender sampai halus. Hasil
blender dimasukkan ke dalam freeze dryer
selama 3 x 24 jam, hingga terbentuk tepung
labu kuning.

Desain Penelitian

Penelitian ini menggunakan rancangan pre
post test only control group. Hewan coba
dikelompokkan secara acak dalam 5
kelompok yang terdiri dari 5 ekor
tikus/kelompok, yaitu: (1) kelompok tikus
kontrol normal yang diberi pakan standard
dan air minum, (2) kelompok tikus kontrol
hiperglikemia yang diinduksi diet tinggi
lemak dan fruktosa serta air minum, (3)
kelompok tikus hiperglikemia yang diberi
tepung labu kuning (0,16g/200gBB/minggu
per sondase), (4) kelompok tikus
hiperglikemia yang diberi tepung labu
kunig (0,32g/200gBB/minggu per sondase),
dan (5) kelompok tikus hiperglikemia yang
diberi tepung labu kunig

(0,64g/200gBB/minggu  per  sondase).
Semua tepung labu kuning diberikan
selama 28 hari. Berat badan tikus diukur
setiap minggu. Sampel darah diambil dari
vena retro-orbitalis untuk pemeriksaan
kadar glukosa darah puasa.

HASIL DAN PEMBAHASAN

Subjek penelitian ini menggunakan hewan
coba yaitu tikus jantan galur Sprague
Dawley (Rattus novergicus) umur 8§ minggu
dengan berat badan antara 180-200 gram.
Tikus dipilih sebagai hewan coba karena
lebih mudah dikontrol dari segi asupan
pakan  sehingga dapat memperkecil
terjadinya bias saat penelitian. Pemilihan
jenis  kelamin jantan karena tidak
terpengaruh secara hormonal seperti tikus
betina.

Berat badan tikus dari hasil
pengukuran setiap minggu selama empat
minggu intervensi tepung labu kuning
masing-masing  kelompok  mengalami
peningkatan berat badan yang signifikan.
Perubahan rerata berat badan tikus selama
perlakuan seperti terlihat pada Gambar 1.
Hasil penelitian menunjukkan bahwa semua
kelompok tikus mengalami peningkatan
berat badan dari 264,40 + 23,32 gram
menjadi 314,20 + 45,97 gram. Tikus
hiperglikemia yaitu 258,80 + 24,24 gram
menjadi 293,60 + 25,69 gram, kelompok
tikus hiperglikemia yang diberi dosis
tepung labu kuning 0,16g/200g BB yaitu
267,00 + 23,30 gram menjadi 340,00 +
32,98 gram, kelompok tikus hiperglikemia
yang diberi dosis tepung labu kuning
0,32g/200g BB yaitu 256,20 + 27,97 gram
menjadi 297,00 + 31,77 gram, dan
kelompok tikus hiperglikemia yang diberi
dosis tepung labu kuning 0,64g/200g BB
yaitu 280,80 £ 19,31 gram menjadi 312,60
+ 45,29 gram.
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Gambar 1. Perubahan rerata berat badan tikus
selama 28 hari perlakuan

Peningkatan berat badan tikus dapat
disebabkan oleh faktor pertumbuhan dan
asupan pakan selama penelitian. Tikus yang
diinduksi diet tinggi lemak dan fruktosa
umumnya akan mengalami kenaikan berat
badan lebih tinggi dibandingkan dengan

Tabel 1

KELOMPOK

tikus normal. Tranchida., ef al. melaporkan
bahwa tikus yang diinduksi diet tinggi
fruktosa dan lemak jenuh selama 30
minggu mengalami kenaikan berat badan
relatif sebesar 11% terhadap kelompok
kontrol. Peningkatan berat badan diduga
karena diet tinggi fruktosa dan lemak ini
dapat memicu sintesis gen-gen lipogenik
yang menginduksi terjadinya lipogenesis
yang akan  meningkatkan  produksi
trigliserida dan kolesterol sehingga terjadi
peningkatan lemak viseral dan berat badan.

Pada penelitian ini, tikus yang
diinduksi diet tinggi lemak dan fruktosa
memiliki kadar Glukosa Darah Puasa
(GDP) rata-rata 130-140 mg/dL. Perubahan
kadar GDP tikus setelah induksi diet tinggi
lemak dan fruktosa tetapi belum intervensi
dan setelah intervensi tepung labu kuning.

Rerata kadar glukosa darah puasa (GDP) tikus (mg/dL) setelah induksi dan setelah intervensi

Setelah Induksi

Setelah

Kelompok DTLF Intervensi AGDP P
Normal (K1) 78,24+1,24 78,20+1,08 -0,04 + 0,57 0,888
Hiperglikemia (K2) 135,84+2,34 137,19+£2,17 +1,35+0,87* 0,025"
Tepung labu kuning 0,16g (K3) 138,16+1,19 117,81+1,41 20,35 +0,59° 0,000"
Tepung labu kuning 0,32g (K4) 144,48+4,62 105,70+4,17 -38,78 + 1,08" 0,000
Tepung labu kuning 0,64g (K5) 137,36+2,07 86,02+2,00 -51,34 £ 0,45 0,000
p* 0,000

Sebaran data diuji dengan Saphiro-Wilk. Data disajikan dalam rerata + simpangan baku.
Notasi " menunjukkan terdapat perbedaan yang signifikan berdasarkan hasil uji T berpasangan.

Uji ANOVA : AGDP (p<0,05)

Notasi *® : Nilai dengan superscript berbeda pada kolom yang sama, berbeda secara signifikan (p<0,05) berdasarkan uji Tukey HSD.

Pada pemeriksaan GDP diketahui bahwa
kelompok yang diinduksi diet tinggi lemak
dan fruktosa (K2=hiperglikemia;
K3=tepung labu kuning 0,16g; K4=tepung
labu kuning 0,32g; K5 = tepung labu
kuning 0,64g) memiliki kadar GDP jauh
lebih tinggi jika dibandingkan dengan tikus
sehat (KI1=Sehat). Hal ini sejalan dengan
penelitian Tranchida., et a/ dimana kadar
insulin plasma dan glukosa puasa juga
signifikan lebih tinggi pada kelompok diet
tinggi fruktosa dan lemak jenuh selama
durasi diet. Pemberian induksi diet tinggi

lemak dan fruktosa selama 25 hari
kemudian dilanjutkan dengan intervensi
tepung labu kuning yang diberikan selama
28 hari, memberikan pengaruh terhadap
glukosa darah. Rerata delta GDP antara
kelompok intervensi (K3=0,16 g, K4=0,32
g, dan K5=0,64 g) dengan kelompok
hiperglikemia berbeda bermakna. Hal ini
sejalan dengan yang dilaporkan Sedigheh et
al. bahwa pemberian tepung labu kuning
menurunkan  kadar  glukosa  secara
signifikan. Tikus diabetes dibandingkan
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yang terdapat pada tikus kelompok kontrol
tanpa perlakuan.
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