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Abstrak

Kejadian aterosklerosis biasa diawali dengan cedera sel endotel yang menyebabkan
peningkatan permeabilitas sel sehingga komponen plasma dapat masuk ke dalam dinding arteri,
termasuk asam lemak. Akumulasi asam lemak dalam arteri dapat teroksidasi dan membentuk
lapisan lemak di dinding arteri sehingga mengakibatkan penebalan dinding arteri dan
penyempitan pembuluh darah. Salah satu terapi yang dapat mencegah peningkatan kadar lipid
dalam darah adalah pemberian fitosterol. Daun katuk (Sauropus androgynus L. Merr)
merupakan salah satu tanaman yang mengandung tinggi fitosterol. Penelitian ini bertujuan untuk
mengetahui pengaruh pemberian tepung daun katuk berbagai dosis terhadap penebalan dinding
aorta tikus putih Wistar yang diberi diet aterogenik. Penelitian ini menggunakan rancangan acak
lengkap dengan Post Test Control Group Design yang dilakukan pada 30 ekor tikus Wistar
jantan. Sampel dibagi menjadi 5 kelompok, yaitu Kelompok Negatif (diet normal), Kelompok
Positif (diet aterogenik), Kelompok P1, P2, dan P3 yang diberi diet aterogenik dengan substitusi
tepung daun katuk 6%, 9%, dan 12%. Pemberian tepung daun katuk diberikan setiap hari secara
peroral melalui pakan selama 60 hari. Parameter yang diukur adalah tebal dinding aorta. Hasil
uji statistik menunjukkan tidak terdapat perbedaan yang signifikan antar kelompok (p>0,05).
Dari penelitian ini disimpulkan bahwa pemberian tepung daun katuk belum memberikan
pengaruh terhadap penurunan ketebalan dinding aorta, sehingga disarankan untuk meningkatkan
jangka waktu intervensi penelitian.
Kata kunci: penebalan dinding aorta, tepung daun katuk, diet aterogenik

Abstract

Atherosclerosis usually begins with endothelial cell injury which causes increased cell
permeability. This injury will affect plasma component so that it can get into the arteries
wall, that includes fatty acids. Accumulation of fatty acids in arteries can be oxidized
and forms a layer of fat in the arterial wall that leads to thickening of the artery walls
and narrowing of blood vessels. One of the therapies that can prevent the elevation of
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plasma level is phytosterols therapy. Katuk leaf (Sauropus androgynus L. Merr) is a
plant that contains high phytosterols. This study aims to determine the effect of various
doses of katuk leaf powder on the aortic wall thickening of Wistar rats fed atherogenic
diet. This study used a completely randomized design with post-test control group
design on 30 male Wistar rats. The samples were divided into 5 groups, namely control
negative group (normal diet), control positive group (atherogenic diet), P1, P2, and P3
groups were given atherogenic diet with katuk leaf powder substitution 6%, 9%, and
12% respectively. Katuk leaf powder was given orally every day for 60 days through
feeding. The measured parameter was the aortic wall thickness. Statistical test results
showed that there was no significant difference among the groups (p> 0.05). This study
concludes that the administration of katuk leaf powder had no effects on decreasing the
aortic wall thickness. Thus, it is advised to increase the duration of intervention.
Keyword: aortic wall thickness, katuk leaf powder, atherogenic diet

PENDAHULUAN

Aterosklerosis berasal dari kata Yunani
'sclerosis’ yang berarti pengerasan dan ‘athere’
yang berarti bubur (akumulasi lipid). Fenomena
ini ditandai dengan akumulasi kolesterol, infiltrasi
makrofag, proliferasi sel otot polos, akumulasi
komponen jaringan ikat dan pembentukan
trombus [1]. Menurut teori stres oksidatif,
aterosklerosis adalah hasil dari modifikasi
oksidatif lipoprotein densitas rendah (LDL) di
dinding arteri oleh spesies oksigen reaktif (ROS)

[2].

Penyebab  aterosklerosis  berbeda-beda
setiap individu, antara lain kolesterol serum yang
tinggi, hipertensi, dan infeksi [3]. Hal ini
didukung oleh faktor risiko yang terdapat pada
masing-masing individu, antara lain faktor umur,
riwayat keluarga, kebiasaan merokok, pola diet,
dan aktivitas fisik [4,5].

Patofisiologi aterosklerosis diawali dengan
disfungsi lapisan sel endotel pada lumen arteri
yang dapat disebabkan oleh cedera sel endotel.
Cedera  endotel tersebut ~ meningkatkan
permeabilitas sel sehingga komponen plasma,
seperti asam lemak, kolesterol dan trigliserida
dapat masuk ke dalam arteri. Asam lemak di
dalam arteri dapat teroksidasi dan menghasilkan
radikal bebas yang dapat merusak pembuluh
darah dan membentuk lapisan lemak di arteri [6].

Daun katuk telah lama dikenal sebagai
pelancar air susu ibu (ASI). Dalam keadaan segar,
daun katuk memiliki kandungan fitosterol dan
flavonoid yang lebih tinggi jika dibandingkan

dengan tanaman tropis lain yang dapat
dikonsumsi [7,8]. Kandungan fitosterol daun
katuk mencapai 2433,4 mg/100 g bahan kering
atau setara dengan 466 mg/100 g bahan segar [7].
Fitosterol  dikenal dengan kemampuannya
menurunkan kadar kolesterol plasma dengan cara
menghalangi absorbsi kolesterol pada sistem
gastrointestinal [9]. Kandungan flavonoid pada
daun katuk sebesar 143 mg/100 g bahan segar
(832 mg/100 gram bahan kering) [8]. Flavonoid
berfungsi sebagai antioksidan di dalam tubuh
manusia yang memiliki efek protektif terhadap
inisiasi dan perkembangan aterosklerosis [10].

Melihat manfaat daun katuk terhadap
pencegahan aterosklerosis dan masih jarangnya
penelitian mengenai manfaat daun katuk terhadap
kejadian aterosklerosis pada hewan coba, maka
penelitian ini  bertujuan untuk mengetahui
pengaruh pemberian tepung daun katuk terhadap
penebalan dinding aorta tikus wistar yang diberi
diet aterogenik.

METODE PENELITIAN

Penelitian ini menggunakan rancangan acak
lengkap dengan Post Test Control Group Design
yang dilakukan pada 30 ekor tikus putih Rattus
norvegicus strain Wistar jantan yang berumur +2
bulan dengan berat badan 150-200 gram. Jumlah
sampel setiap kelompok perlakuan ditentukan
oleh rumus Federer dan didapatkan hasil
diperlukan 5 sampel per kelompok. Dalam
penelitian ini digunakan 6 ekor tikus dalam setiap
kelompok dengan 1 ekor sebagai cadangan [11].
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Tikus dibagi menjadi 5 kelompok, yaitu
kelompok K(-) yang diberi diet normal, kelompok
K(+) yang diberi diet aterogenik, serta kelompok
P1, P2, dan P3 yang diberi diet aterogenik dengan
substitusi tepung daun katuk 6%, 9%, dan 12%.
Sebelum penelitian dimulai, semua sampel
diadaptasi dengan pakan normal selama 7 hari,
selanjutnya  diberi pakan sesuai dengan
perlakuannya selama 60 hari. Tepung Daun Katuk
(TDK) diberikan dengan cara dicampurkan pada
pakan tikus dengan mensubstitusi tepung terigu.
Selama penelitian berat badan tikus ditimbang
setiap minggunya.

Variabel terikat adalah tebal dinding aorta
tikus Wistar yang diukur pada akhir penelitian
dengan dibuat sediaan histopatologi
menggunakan metode pewarnaan Hematoksilin-
Eosin [12]. Variabel diukur menggunakan
mikroskop cahaya dengan pembesaran 400x yang
terhubung software Image Pro dengan menarik
garis tegak lurus pada garis terdalam tunika
intima hingga garis terluar tunika adventisia.
Hasil  pengukuran dianalisis menggunakan
software SPSS 16. Untuk data yang berdistribusi
normal dan homogen dianalisis dengan uji
ANOVA. Selanjutnya dilakukan uji Post Hoc
Tukey untuk mengetahui perbedaan dari masing-

masing kelompok. Bila data tidak berdistribusi
normal ataupun tidak homogen, dilakukan uji
Kruskal Wallis dan dilanjutkan dengan uji Mann-
Whitney untuk mengetahui perbedaan yang

signifikan. Rancangan penelitian ini telah
mendapat persetujuan Komisi Etik Penelitian
Kesehatan Fakultas Kedokteran Universitas
Brawijaya.

HASIL PENELITIAN

Rata-rata asupan pakan pada kelompok yang
diberi diet normal merupakan rata-rata asupan yang
paling tinggi di antara semua kelompok perlakuan.
Meskipun demikian rata-rata asupan energi tidak
berbanding lurus dengan jumlah pakan yang

dikonsumsi  karena  pakan diet  aterogenik
mengandung energi yang lebih tinggi akibat
penambahan lemak.

Peningkatan ~ berat badan  merupakan

pertambahan berat badan tikus selama 60 hari masa
perlakuan. Rata-rata peningkatan berat badan tikus
selama perlakuan seperti yang terdapat pada Tabel 2.
Uji normalitas dan uji homogenitas menunjukkan
data tebal dinding aorta tikus Wistar tidak
berdistribusi normal namun bersifat homogen
sehingga dilakukan wuji Kruskal Wallis untuk
mengetahui perbedaan antar kelompok.

Tabel 1. Komposisi Pakan Normal dan Pakan Aterogenik

Bahan Pakan Normal (%0) Pakan Aterogenik
(%)
PARS 53 50
Terigu 23,5 25
Kuning telur bebek - 5
Lemak kambing - 10
Minyak kelapa - 1
Minyak babi - 8,9
Asam kolat - 0,1
Air 235 -
TOTAL 100 100
Tabel 2. Rata-rata Asupan Tikus
Asupan Pakan Asupan Energi Asupan Asupan
Kelompok o) (kkal) Lemak (q) TDK (g)
K(-) 30,16+2,78" 79,13+7,28° 0,70+0,06° 0
K(+) 21,96+3,03° 102,80+13,87" 5,39+0,73° 0
P1 22,83+2,64° 104,98+12,16" 5,49+0,64° 1,37+0,16"
P2 22.49+7,00*° 104,42+32 41%P 5,47+1,70° 2,03+0,63°
P3 19,96+5,13? 90,96+23,85*° 4,76+1,25° 2,35+0,62°

*Data menunjukkan rata-rata asupan pakan tikus selama 24 jam. Rata-rata dengan huruf yang

berbeda menunjukkan adanya perbedaan yang signifikan (p<0,05).
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Tabel 3. Peningkatan Berat Badan Tikus (gram)

Kelompok n Mean + SD
K () 6 171,3 27,3

K (+) 6 161,3 £ 20,3
P1 6 154,2 + 45,0°
P2 6 127,3 + 47,4%°

P3 6 88,7 +22,3°

*Analisis Mean+SD, menunjukkan peningkatan berat badan tikus selama
penelitian. Rata-rata dengan huruf yang sama menunjukkan tidak berbeda

signifikan (0=0,05).
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Hasil analisis dengan uji Kruskal Wallis
menunjukkan tidak ada perbedaan yang
signifikan antar kelompok perlakuan

(p=0,221)

Gambar 1. Ketebalan Dinding Aorta setelah mendapat perlakuan selama 60 hari.

PEMBAHASAN

Terdapat perbedaan jumlah asupan pakan
yang signifikan antara kelompok K(-) dengan
kelompok K(+), P1, dan P3. Perbedaan jenis pakan
yang diberikan dapat mempengaruhi jumlah pakan
yang dikonsumsi tikus [13]. Penurunan asupan tikus
pada kelompok perlakuan TDK juga dapat
disebabkan oleh faktor satiety tikus akibat kandungan
serat yang cukup tinggi dalam pakan. TDK
mengandung serat kasar sebesar +15,52% dari total
beratnya [14]. Makanan tinggi serat akan dicerna
lebih lama dalam lambung dan memberikan rasa
kenyang lebih lama sehingga menurunkan konsumsi
makanan [15]. Dilihat dari rata-rata asupan energi,
jumlah energi yang dikonsumsi oleh kelompok P2
dan P3 hampir sama dengan jumlah energi yang

dikonsumsi oleh tikus pada kelompok K(-) yang
diberi diet normal.

Meninjau peningkatan berat badan tikus
selama penelitian, asupan energi yang berbeda tidak
berpengaruh pada peningkatan berat badan tikus.
Kandungan serat yang tinggi dari pakan aterogenik +
TDK dapat menjadi salah satu faktor yang
mempengaruhi  hasil  tersebut.  Serat  dapat
menurunkan absorbsi lemak dan menurunkan kadar
kolesterol dalam darah [16]. Hal ini sebanding pada
peningkatan berat badan tikus pada penelitian ini,
yakni semakin tinggi asupan tepung daun katuk
semakin rendah peningkatan berat badan tikus.
Namun dalam penelitian ini tidak meneliti adanya
lemak yang keluar melalui feses, sehingga tidak
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diketahui apakah serat maupun fitosterol dalam TDK
mampu mengeliminasi lemak supaya tidak diabsorbsi
oleh tubuh [17]. Selain energi, terdapat faktor lain
yang juga dapat mempengaruhi berat badan tikus,
yaitu faktor aktivitas dan faktor stress tikus [18,19]
namun hal tersebut tidak diteliti dalam penelitian ini.

Hasil penelitian menunjukkan bahwa tebal
dinding aorta K(-), K(+), P1, P2, dan P3 tetap normal
sampai akhir penelitian. Tidak ditemukan adanya
plak aterosklerosis pada semua sampel penelitian.
Hasil ini bisa disebabkan karena kurangnya jumlah
asam kolat dan kolesterol yang diberikan [20], serta
kurangnya masa intervensi penelitian.

Penggunaan tikus sebagai hewan coba juga
mempengaruhi hasil penelitian ini. Secara alamiah,
tikus resisten terhadap aterosklerosis kecuali tikus
dengan galur C57BL/6 yang peka terhadap diet
hiperkolesterol. Berbeda dengan manusia, tikus
memiliki lebih banyak kolesterol HDL di dalam
plasma darahnya yang mencegah terjadinya
penumpukan lemak dalam darah sehingga perlu
manipulasi genetik apabila menggunakan tikus
sebagai hewan coba untuk aterosklerosis. MeskKi
demikian, penelitian lain menunjukkan pemberian
diet tinggi lemak menghasilkan lesi yang sedikit dan
hanya terbatas pada pembentukan sel busa.

KESIMPULAN

Pemberian tepung daun katuk dalam
campuran pakan tidak memberikan pengaruh yang
nyata terhadap penebalan dinding aorta tikus Wistar
jantan yang diberi diet aterogenik. Penggunaan
hewan coba yang tepat juga diperlukan untuk
memperoleh hasil penelitian yang lebih akurat.
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