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INTISARI

Latar Belakang: Dislipidemia dapat menjadi berbagai risiko penyakit hati dan
jantung yang berbahaya. Kondisi stress oksidatif akibat dislipidemia, ditandai
dengan indikator kadar malondialdehid (MDA). Obat standar yang digunakan
untuk mengatasi kondisi dislipidemia adalah obat golongan statin. Obat ini masih
memiliki efek samping yang merugikan, sehingga diperlukan terapi alternatif, salah
satunya kurma ajwa. Kurma ajwa memiliki kandungan antioksidan yang dapat
menurunkan salah satu indikator kadar stress oksidatif yaitu MDA.

Tujuan: Mengetahui pengaruh pemberian jus kurma ajwa (Phoenix Dactylifera L.)
terhadap kadar malondialdehyde (MDA) organ hepar tikus putih (Rattus
Norvegicus) yang diinduksi diet tinggi lemak (DTL).

Metode Penelitian: Metode studi eksperimental murni dengan rancangan post-
test only control group design. Tiga puluh ekor tikus putih galur Sprague dawley
dibagi menjadi lima kelompok yaitu kelompok kontrol sehat (pakan standar, tanpa
intervensi), kontrol negatif (DTL), kontrol positif (DTL+atorvastatin), perlakuan 1
(DTL+jus kurma ajwa 40%), dan perlakuan 2 (DTL+jus kurma ajwa 60%). Organ
hepar dilakukan pengukuran kadar MDA dengan metode spektrofotometri. Kadar
MDA selanjutnya dianalisis dengan uji one way ANOVA dan post hoc bonferroni.

Hasil: Konsumsi diet tinggi lemak tidak berbanding lurus dengan peningkatan
berat badan tikus. Rerata kadar MDA hepar terendah terdapat pada kelompol
kontrol sehat, diikuti kelompok KP > P2 > P1 > KN. Peningkatan dosis konsentrasi
jus kurma ajwa 60% berbanding lurus dengan penurunan kadar MDA hepar,
meskipun belum mampu menyamakan kelompok kontrol sehat dan kontrol positif.
Kesimpulan: Jus kurma ajwa berpotensi dalam menurunkan kadar MDA hepar,
sehingga memiliki potensi sebagai antioksidan alami dalam bentuk minuman
fungsional.

Kata Kunci: Diet Tinggi Lemak, Kurma Ajwa, Atorvastatin, MDA.
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THE EFFECT OF AJWA DATE JUICE (Phoenix Dactylifera L.) ON LIVER
MALONDIALDEHYDE LEVEL IN RATS (Rattus norvegicus) INDUCED BY
HIGH-FAT DIET

Anisa Sugiyanti’, Isnatin Miladiyah?

'Student of the Faculty of Medicine Universitas Islam Indonesia
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Indonesia
E-mail: '19711131@students.uii.ac.id

ABSTRACT

Background: Dyslipidemia can be a dangerous risk for liver and heart disease.
Conditions of oxidative stress due to dyslipidemia, characterized by indicators of
malondialdehyde (MDA) levels. The standard drug for dyslipidemia, namely the
statin group, has adverse side effects, so natural alternatives are needed, one of
which is Ajwa dates. Ajwa dates contain antioxidants which can prevent oxidative
stress so that MDA levels decrease.

Objectives: Determine the effect of giving ajwa palm juice (Phoenix Dactylifera
L.) on malondialdehyde (MDA) levels in the liver organs of white rats (Rattus
norvegicus) induced by a high-fat diet (DTL).

Methods: True experimental study method with a post-test only control group
design. Thirty white Sprague Dawley rats were divided into five groups: healthy
control group (standard feed, without intervention), negative control (DTL),
positive control (DTL + atorvastatin), treatment 1 (DTL + 40% ajwa date juice),
and treatment 2 (DTL + 60% ajwa date juice). The liver organs were measured
for MDA levels using the spectrophotometric method. MDA levels were then
analyzed using one way ANOVA and Bonferroni post hoc tests.

Results: Consumption of a high-fat diet is not directly proportional to the increase
in body weight of the rats. The lowest mean hepatic MDA levels were found in
the healthy control group, followed by the KP > P2 > P1 > KN group. Increasing
the dose of ajwa palm juice concentration of 60% is directly proportional to the
decrease in hepatic MDA levels.

Conclusion: Ajwa date juice has the potential to reduce hepatic MDA levels, so
it has the potential as a natural antioxidant in the form of a functional drink.
Keywords: High Fat Diet, Ajwa Dates, Atorvastatin, MDA.
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BAB |. PENDAHULUAN

1.1 Latar Belakang

Konsumsi asupan makanan dengan kadar tinggi lemak akan menimbulkan
dampak negatif bagi kesehatan individu. Diet tinggi lemak adalah konsumsi
asupan lemak melebihi 30% sampai 75% dari asupan energi total harian. Pola
makan yang mengandung lemak secara berlebihan tanpa diisertai aktivitas fisik
yang sesuai dapat menyebabkan terjadinya obesitas. Kondisi dengan kelebihan
lemak pada individu yang mengalami obesitas menyebabkan kapasitas berbagai
organ, seperti hati untuk memetabolisme lemak, terlampaui. Hati merupakan
tempat paling umum untuk penumpukan lemak, karena berperan sentral dalam
metabolisme lemak (Hohos & Skaznik-Wikiel, 2017; Mohan, 2013).

Dislipidemia adalah suatu kelainan pada metabolisme lemak tubuh.
Penyakit ini ditandai dengan meningkatnya kadar lipid dalam darah seperti kadar
kolesterol total, trigliserida, Low Density Lipoprotein (LDL) dan menurunnya kadar
High Density Lipoprotein (HDL). Berdasarkan data dari Riset Kesehatan Dasar
(Riskesdas) tahun 2018, sebanyak 2.784.064 orang atau 15 dari 1000 penduduk
Indonesia mengalami penyakit jantung dan pembuluh darah. Dislipidemia dapat
menjadi faktor risiko terjadinya berbagai penyakit pada hati, misalnya Non-
Alcoholic Fatty Liver Disease (NAFLD) (PERKI, 2017).

Penyakit NAFLD adalah akumulasi trigliserida dalam sel hepatosit yang
terjadi ketika kadar trigliserida melebihi 5% dari berat organ hati serta tidak terkait
dengan alkohol. Individu dengan NAFLD mengalami penurunan kadar antioksidan
dan inflamasi akibat peningkatan stres oksidatif, peroksidasi lipid, aktivasi sitokin,
dan kelebihan produksi Reactive Oxygen Species (ROS). Selama proses
peroksidasi lipid, berbagai macam produk pre-inflamasi diproduksi dan
mengakibatkan perkembangan dari penyakit NAFLD. Salah satu produk
sampingan ROS adalah peningkatan malondialdehyde (MDA), yang merupakan
salah satu penanda umum untuk stres oksidatif. Peningkatan kadar MDA
merangsang Hepatic Stellate Cell (HSC) untuk memproduksi kolagen yang
mengakibatkan fibrosis dan kerusakan hati (Divella et al., 2019; Zelber-Sagi et al.,
2020).



Terapi farmakologi konvensional untuk mengurangi kelebihan lemak dan
penurunan stres oksidatif adalah obat golongan statin. Obat golongan statin
memiliki beberapa subkelas, salah satunya adalah atorvastatin. Obat ini bekerja
sebagai inhibitor kompetitif 3-Hydroxy-3-methyl-glutaryl Co-A reductase (HMG-
CoA reduktase). Meskipun memiliki efek terapi, penggunaan statin dalam jangka
waktu lama menyebabkan efek samping berupa peningkatan aktivitas
aminotransferase serum, yang dapat menjadi salah satu penanda kerusakan
hepatoseluler. Kondisi miopati, gangguan kognisi, neuropati, dan berbagai efek
samping lain juga ditemukan akibat penggunaan obat golongan statin dalam
jangka waktu panjang. Dengan demikian, diperlukan obat alternatif lain yang lebih
aman, tetapi memiliki efek yang sama dengan obat golongan statin (Brajawikalpa
& Kautama, 2016; Katzung et al., 2019).

Alternatif lain yang dapat digunakan sebagai inhibitor kompetitif HMG-CoA
reduktase berasal dari makanan fungsional, yang berperan sebagai terapi
farmakologi maupun terapi non farmakologi. Alternatif tersebut adalah makanan
fungsional berbentuk jus dari kurma ajwa (Phoenix dactylifera L.). Kurma ajwa
merupakan kurma yang disebutkan dalam hadist nabi dan juga jenis kurma
dengan kandungan flavonoid tertinggi kedua. Kandungan flavonoid dalam kurma
ajwa memiliki efek hepatoprotektif dalam meningkatkan jumlah antioksidan,
sehingga kadar MDA juga mengalami penurunan (Zulfahmidah et al., 2021).

Menurut penelitian pemberian suspensi bubuk biji kurma ajwa dicampur
Tween-80 / Polysorbate selama 4 minggu pada tikus yang diinduksi kondisi
diabetes dengan streptozotocin, secara signifikan terjadi penurunan kadar produk
dari stres oksidatif yaitu MDA. Namun belum diketahui apakah sediaan lain berupa
jus kurma ajwa memiliki efek signifikan yang sama dalam menurunkan kadar MDA
pada kondisi diet tinggi lemak. Dengan demikian, penelitian mengenai pengaruh
pemberian jus kurma ajwa (Phoenix dactylifera L.) terhadap kadar
malondialdehyde (MDA) organ hepar tikus putih (Rattus norvegicus) yang
diinduksi diet tinggi lemak perlu dilakukan (Hamad et al., 2015).

1.2 Perumusan Masalah

Bagaimana pengaruh pemberian jus kurma ajwa (Phoenix Dactylifera L.)
terhadap kadar malondialdehyde (MDA) organ hepar tikus putih (Rattus
Norvegicus) yang diinduksi diet tinggi lemak?



1.3 Tujuan Penelitian

Mengetahui pengaruh pemberian jus kurma ajwa (Phoenix Dactylifera L.)
terhadap kadar malondialdehyde (MDA) organ hepar tikus putih (Rattus
Norvegicus) yang diinduksi diet tinggi lemak.
1.4 Keaslian Penelitian

Tabel 1. Keaslian Penelitian

No. Judul dan Persamaan Perbedaan
Nama Penelitian Penelitian

sebelumnya sekarang

1. Certain Menggunakan - Intervensi: - Intervensi:
Hepatoprotective kurma ajwa Menggunakan Menggunakan jus
Effects of the sebagai suspensi biji  kurma ajwa yang
Ajwa Date intervensi untuk  kurmaajwayang diambil daging
Phonix mengetahui dikeringkan buahnya,
dactylifera efeknya sebagai dengan dicampur dengan
Seeds on antioksidan, dicampur 100mL air
Streptozotocin- antiinflamasi dan Tween-80. kemudian di
Induced Diabetic anti apoptosis. - Induksi : Kondisi  blender dan
Rats (Alahmadi, Diabetes disaring.

A.A., Banayah, dengan - Induksi: Diet

H.M., 2021) Streptozotocin tinggi lemak

- Hasil: campuran dari 15

Mengurangi butir kuning telur
peningkatan bebek, 2kg
enzim hati , tepung gandum,
peningkatan 2kg pelet standar,
antioksidan, 1,5kg minyak
penurunan jelantah, dan 62g
kadar stress  fruktosa.
oksidatif (MDA
dan AGE).

2. Ajwa Date Menganalisis - Intervensi: - Intervensi:
(Phoenix pemberian buah Pemberian Menggunakan jus
dactylifera L.) kurma ajwa  ekstrak buah  kurma Ajwa
Ethanolic Extract terhadap kadar  kurma Ajwa terhadap kadar
Ameliorates MDA. terhadap MDA hepar.
Oxidative Stress parameter kadar - Induksi: Diet
in Rats: MDA dan SOD. tinggi lemak.
Alzheimer’s - Induksi: Mencit
Disease Model model
(Rizma, A., Alzheimer.

Wasita B., - Hasil:

Probandri, A., Mengalami

2021) penurunan
kadar MDA

seiring dengan
peningkatan
kadar SOD.




Tabel 2. Lanjutan

No. Judul dan Persamaan Perbedaan
Nama Penelitian Penelitian
sebelumnya sekarang
3. Pengaruh Intervensi: - Intervensi:  Jus - Intervensi:  Jus
Pemberian Jus Pemberian Jus  Kurma Ajwa  buah kurma ajwa
Kurma Ajwa Kurma Ajwa diblender biji dan
Pada Mencit buahnya
(Mus musculus) terhadap
Terhadap Kadar parameter kadar
Hemoglobin dan Hb dan
Retikulosit Retikulosit.
(Tyas, P.M,, - Induksi : Mencit
Woelansari, model  anemia
E.D., Istanto, W., dengan NaNO2.
2018) - Hasil:
Peningkatan
kadar
hemoglobin dan
retikulosit.

1.5 Manfaat Penelitian
1.5.1. Manfaat bagi peneliti

Manfaat penelitian ini bagi peneliti adalah dapat menambah pengetahuan
mengenai pengaruh pemberian jus kurma ajwa (Phoenix Dactylifera L.) terhadap
kadar malondialdehyde (MDA) organ hepar tikus putih (Rattus Norvegicus) yang
diinduksi diet tinggi lemak.
1.5.2. Manfaat bagi ilmu pengetahuan

Manfaat penelitian ini bagi ilmu pengetahuan adalah menambah wawasan
mengenai pengaruh pemberian jus kurma ajwa (Phoenix Dactylifera L.) terhadap
kadar malondialdehyde (MDA) organ hepar tikus putih (Rattus Norvegicus) yang
diinduksi diet tinggi lemak.
1.5.3. Manfaat bagi masyarakat

Manfaat penelitian ini bagi masyarakat adalah memperluas pengetahuan
masyarakat mengenai pengaruh pemberian jus kurma ajwa (Phoenix Dactylifera
L.) terhadap kadar malondialdehyde (MDA) organ hepar tikus putih (Rattus

Norvegicus) yang diinduksi diet tinggi lemak.



BAB II. TINJAUAN PUSTAKA

2.1 Telaah Pustaka
2.1.1 Lipid
Lipid adalah molekul organik hidrofobik yang tidak dapat larut dalam air,

tetapi dapat larut pada senyawa nonpolar. Klasifikasi lipid dibedakan menjadi tiga
jenis, yaitu lipid sederhana, lipid campuran, dan derivat lipid. Lipid sederhana
adalah ester dari asam lemak dengan berbagai jenis alkohol (gliserol). Lipid
sederhana ini dibedakan menjadi dua jenis yaitu trigliserida dan lilin. Lipid
campuran atau yang disebut dengan lipid kompleks adalah lipid yang mengandung
kelompok anorganik atau organik selain asam lemak dan gliserol. Lipid campuran
dibedakan menjadi fosfolipid, glikolipid, lipoprotein, sphingolipid dan sulfolipid.
Jenis lipid selanjutnya yaitu derivat lipid. Derivat lipid merupakan hasil produk
hidrolisis dari lipid sederhana dan lipid campuran. Derivat lipid dibedakan menjadi

2 yaitu asam lemak dan alkohol (Jim, 2014).

Lipid memiliki beberapa fungsi pada tubuh. Beberapa di antaranya adalah
sebagai sumber energi bagi tubuh, membawakan pesan kimia dalam tubuh, dan
berperan dalam pemeliharaan suhu tubuh. Manusia dan mamalia lain memperoleh
lipid melalui berbagai jalur biosintetik dan juga makanan. Lipid dalam makanan
terdiri dari trigliserida, fosfolipid dan kolesterol. Akan tetapi lipid yang diubah
sebagai energi untuk tubuh hanya asam lemak bebas yang berasal dari trigliserida.
Untuk dapat diangkut ke dalam cairan dan jaringan tubuh, lipid membutuhkan
suatu protein pengangkut yang disebut dengan apoprotein, dikarenakan sifat lipid
yang hidrofobik (Jim, 2014).

Suatu lipid yang bersama dengan apoprotein disebut dengan lipoprotein.
Lipoprotein ini yang dapat mengangkut lipid hidrofobik ke dalam tubuh. Lipoprotein
pada manusia terdiri dari beberapa jenis yaitu HDL (High Density Lipoprotein),
VLDL (Very Low Density Lipoprotein), IDL (Intermediate Density Lipoprotein), LDL
(Low Density Lipoprotein), kilomikron, serta Lp (a) / lipoprotein a kecil (Jim, E. L.,
2013). Proses produksi dan pengangkutan lipid di dalam tubuh terdiri atas 3 jalur
utama, yaitu eksogen, endogen, dan jalur pengangkutan kolesterol balik (reverse
cholesterol transport) (Jim, 2014; McCance & Huether, 2016; Wahjuni, 2015).



Jalur endogen dan eksogen berperan dalam proses metabolisme
kolesterol LDL dan trigliserida, sedangkan metabolisme kolesterol HDL terjadi
melalui jalur reverse cholesterol transport. Jalur eksogen akan melakukan proses
metabolisme lemak yang ada di usus halus. Lemak yang berasal dari makanan
terdiri atas trigliserida dan kolesterol. Hepar akan membantu proses di usus halus
dengan mengeluarkan garam empedu untuk mengemulsifikasi lemak. Di dalam
usus, trigliserida dan kolesterol akan diserap oleh enterosit dan diubah menjadi
suatu kilomikron yang mengalir ke aliran darah (Hermawan et al., 2019; Jim, 2014;
McCance & Huether, 2016).

Jalur endogen berperan dalam metabolisme lemak di hepar. Trigliserida
dan kolesterol yang ada di hepar akan menuju ke pembuluh darah melalui ikatan
dengan fosfolipid dan apoprotein (B100) untuk membentuk VLDL dengan kadar
trigliserida yang lebih tinggi. Kolesterol berjenis VLDL akan dihidrolisis menjadi
bentuk IDL. Kolesterol IDL selanjutnya akan dihidrolisis menjadi bentuk LDL yang
memiliki kadar kolesterol tinggi. Kolesterol LDL kemudian disalurkan ke jaringan-
jaringan yang punya reseptor LDL, serta dikembalikan ke hepar. Berbeda dengan
jalur endogen, jalur reverse cholesterol transport berkaitan dengan proses
pemindahan kolesterol dari jaringan dan kembali ke hati. Proses ini memerlukan
bantuan HDL yang melalui tiga mekanisme secara tidak langsung maupun
langsung. Beberapa faktor dapat menyebabkan metabolisme lipid menjadi
abnormal sehingga terjadi suatu penyakit dislipidemia, di antaranya asupan
kolesterol dan lemak yang berlebihan (Jim, 2014; McCance & Huether, 2016;
Wahjuni, 2015).

2.1.2 Dislipidemia

Dislipidemia merupakan metabolisme lipid yang abnormal, ditandai dengan
produksi lipoprotein yang berlebihan atau penurunan lipoprotein. Pada
dislipidemia kadar LDL meningkat hingga >130 mg/dl, kadar trigliserida >150 mg/dlI
dan kadar kolesterol total >200 mg/dl, sedangkan kadar HDL mengalami
penurunan <35 mg/dl. Dislipidemia dibedakan menjadi dua jenis berdasarkan
penyebabnya, yaitu dislipidemia primer dan dislipidemia sekunder. Dislipidemia
primer terjadi akibat adanya cacat genetik yang menyebabkan kelainan pada
enzim yang berperan dalam metabolisme lipid dan menyebabkan abnormalitas

reseptor lipid seluler, yang selanjutnya akan menyebabkan kelainan kadar lipid



dalam darah. Adapun dislipidemia sekunder, disebabkan oleh suatu keadaan atau
penyakit lainnya, seperti hiperkolesterolemia, diabetes mellitus, dan berbagai

kelainan lainnya (Rahmawati & Dewi Sartika, 2020).

Beberapa kondisi seperti hipertensi, merokok, obesitas, dan riwayat
penyakit kardiovaskular dalam keluarga merupakan faktor risiko dislipidemia.
Berbagai faktor risiko tersebut menyebabkan gangguan metabolisme lipid dengan
menurunkan LPL (Lipoprotein Lipase) dan menurunkan proteolisis dari apoprotein
B100 yang berperan dalam pembentukan LDL. Penurunan LPL akan
menyebabkan fungsinya dalam memecah ftrigliserida terganggu sehingga kadar
trigliserida akan meningkat. Trigliserida kemudian akan diubah menjadi VLDL oleh
apoprotein B. Selanjutnya akan terjadi dua peristiwa pertukaran senyawa.
Pertama, trigliserida dari VLDL akan pindah menuju LDL, sedangkan kolesterol
ester dari LDL akan pindah menuju VLDL (McCance & Huether, 2016; PERKI,
2017; Rahmawati & Dewi Sartika, 2020).

Peristiwa tersebut menyebabkan LDL akan tinggi kandungan trigliserida,
kemudian oleh hepatic lipase LDL dipecah menjadi small dense LDL. Small dense
LDL lebih sulit dideteksi reseptor LDL sehingga menyebabkan risiko migrasi ke
pembuluh darah, serta terjadi penyumbatan pembuluh darah dan timbul penyakit
jantung. Pada peristiwa kedua, terjadi pertukaran trigliserida dari VLDL menuju
HDL, sedangkan kolesterol ester dari HDL akan menuju VLDL. Hal tersebut
menyebabkan kadar trigliserida di HDL menjadi meningkat dan memicu proses
katabolisme yang menurunkan kadar HDL. Peningkatan small dense LDL dan
penurunan kadar HDL menyebabkan terjadinya dislipidemia (Gambar 1)
(McCance & Huether, 2016; PERKI, 2017).
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Gambar 1. Patogenesis Dislipidemia (PERKI, 2017)



Dislipidemia sebenarnya tidak memiliki tanda dan gejala khusus. Tanda
dan gejala biasanya muncul jika sudah berlangsung lama, misalnya xanthoma,
xanthelasma, serta arcus senilis. Penyakit dislipidemia menjadi faktor risiko
penyakit aterosklerosis dan sejumlah penyakit kardiovaskular lainnya. Selain itu
dislipidemia juga mempengaruhi organ hati yang berperan sentral dalam
metabolisme lemak. Akibatnya, dislipidemia dapat menjadi faktor risiko terjadinya
berbagai penyakit pada hati. Salah satu contoh penyakit akibat kerusakan pada
hari adalah Non-Alcoholic Fatty Liver Disease (NAFLD) (McCance & Huether,
2016; PERKI, 2017).

Terapi penyakit dislipidemia terdiri atas non farmakologis dan farmakologis.
Terapi non-farmakologis terdiri atas diet, aktivitas fisik, penurunan berat badan,
menghentikan kebiasaan merokok, serta mengonsumsi makanan yang
mengandung fitosterol, protein kedelai, tinggi serat, dan Polyunsaturated fatty acid
omega-3. Adapun terapi farmakologis dislipidemia terdiri atas obat golongan statin
yang berperan sebagai inhibitor HMG-CoA reduktase, inhibitor absorbsi kolesterol
seperti ezetimibe, bile acid sequestrant, fibrat, golongan asam nikotinat atau
niasin, inhibitor /Cholesteryl ester transfer protein/ CETP, aferesis kolesterol LDL,
serta terapi kombinasi. Terapi farmakologis ini dilakukan setelah enam minggu dari
dilakukannya terapi non-farmakologis (lkatan Dokter Indonesia (I1DI), 2017; PERKI,
2017).

2.1.3 Diet Tinggi Lemak

Diet tinggi lemak merupakan peningkatan konsumsi asupan lemak dengan
kadar lebih dari 30% total kalori. Pemberian diet tinggi lemak akan menyebabkan
ketidakseimbangan terhadap kadar profil lipid dan penimbunan lemak secara
berlebihan pada tubuh sehingga terjadi obesitas. Hal ini disebabkan karena
kegagalan pengaturan dari oksidasi lemak menjadi lemak yang berlebihan,
aktivitas lipase dari lipoprotein jaringan adiposa yang meningkat, serta
peningkatan porsi makanan atau penurunan frekuensi makanan. Kondisi diet tinggi
lemak juga dapat menyebabkan peradangan pada sistem saraf pusat, terjadinya
resistensi insulin atau diabetes mellitus tipe 2, osteoporosis, dislipidemia, dan

berbagai penyakit kardiovaskular (Harsa, 2014; Wang et al., 2020).

Penelitian oleh (Heriansyah, 2013), menggunakan pakan sebanyak 30

gram/hari/tikus dengan komposisi 50% PARS, 25% tepung terigu, kolesteroil 2%,



asam kolat 0,2%, minyak babi 5%, air 17% pada durasi 8 minggu, mampu
meningkatkan kadar trigliserida, LDL dan penurunan HDL secara signifikan.
Sebuah penelitian lain oleh (Miah et al., 2021), pemberian diet tinggi lemak dengan
menggunakan lemak dari daging sapi yang dipanaskan selama 8 minggu,
mendapatkan hasil peningkatan kolesterol total, trigliserida, LDL, serta penurunan
kadar HDL. Pada penelitian ini, induksi diet tinggi lemak dilakukan dengan
menggunakan 15 butir kuning telur bebek, 2 kg tepung gandum, 2 kg pelet standar,
1,5 kg minyak jelantah, 62g fruktosa dan lemak sapi (Hasni et al., 2019).

2.1.4 Hubungan Diet Tinggi Lemak Dengan MDA Hepar

Organ hepar merupakan tempat utama dalam proses metabolisme lipid.
Kondisi dislipidemia akibat induksi diet tinggi lemak akan menyebabkan
metabolisme lipid mengalami peningkatan, sehingga produksi dari ROS juga akan
meningkat. Senyawa ROS bersifat merusak sel dan dapat menginisiasi proses
peroksidasi lipid. Peroksidasi lipid adalah suatu reaksi berantai yang mengalami
pemisahan hidrogen atau penambahan oksigen radikal, sehingga mengakibatkan
kerusakan oksidatif asam lemak tak jenuh jamak. Proses ini akan menghasilkan
produk primer berupa lipid hydroperoxide (LOOH) yang merupakan radikal bebas
dan produk sekunder berupa senyawa turunan aldehid, yaitu malondialdehyde
(MDA) (Nabila, 2017; Wahjuni, 2015).

Malondialdehid merupakan produk akhir peroksidasi lipid sebagai proses
degredasi asam lemak tak jenuh jamak (asam arakidonat) prekusor membran sel.
Senyawa MDA berperan sebagai indikator terjadinya stres oksidatif yang dapat
ditemukan pada plasma, serum, dan urin. Karena MDA merupakan parameter
peroksidasi lipid untuk mengukur stres oksidatif suatu organ, maka bila terjadi
kerusakan pada hepar, kadar MDA dalam darah akan tinggi. Kadar MDA dapat
diturunkan melalui pemberian zat antioksidan, yang berperan secara langsung
yaitu menangkap ROS dan tidak langsung dengan menginduksi enzim
antioksidan, menghambat enzim pro-oksidan dan menghasilkan enzim

detoksidikasi fase Il dan enzim antioksidan (Situmorang et al., 2020).
2.1.5 Kurma Ajwa

Kurma Ajwa (Phoenix dactylifera L.) merupakan buah yang memiliki
banyak manfaat terhadap kesehatan tubuh. Kurma mempunyai berbagai jenis,

salah satu jenisnya yaitu kurma ajwa yang disebut sebagai kurma nabi. Hal ini
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terdapat dalam suatu hadist dimana Rasulullah bersabda: “Barang siapa yang
mengonsumsi 7 butir kurma ajwa setiap pagi, maka tidak akan terpengaruh oleh
racun atau sihir pada hari ia memakannya.” (H.R Al-Bukhari, Jus 17, No.5025).
Pada negara-negara timur tengah, kurma diaplikasikan sebagai obat, maupun
sebagai makanan fungsional bagi manusia dan juga hewan (Zulfahmidah et al.,
2021).

Kurma memiliki kandungan zat gula, vitamin, mineral dan serat. Bagian
daging pada kurma ajwa mengandung serat karbohidrat yang tinggi (44-88%),
serat makanan (6,4-11,5%), lemak (0,2-0,5%), protein (2,3-5,6%), mineral,
vitamin, dan juga mengandung beberapa asam lemak. Selain itu, buah kurma ajwa
memiliki indeks glikemik yang rendah. Kurma ajwa memiliki kandungan vitamin
yang berpotensi sebagai antioksidan yaitu vitamin A, vitamin E, asam askorbat
(vitamin C), tiamin (vitamin B1) dan riboflavin (vitamin B2) (Zulfahmidah et al.,
2021). Kandungan aktif yang terdapat pada kurma yaitu senyawa phenolic yang
terdiri atas polifenol dan berbagai kelas flavonoid seperti rutin, quercetin,
isoquercetin, luteolin, apginin, catechins, iso-flavonoids, sterols, lignan (Hamad et
al., 2015).

Sebuah studi yang dilakukan oleh Hamad et al, 2015, pada 12 jenis kurma
menunjukkan bahwa kandungan flavonoid tertinggi ditempati oleh kurma jenis
saffawy. Sedangkan untuk kurma jenis ajwa yang akan digunakan pada penelitian
ini memiliki kandungan flavonoid tertinggi kedua (Hamad et al., 2015). Berbagai
kandungan pada kurma ajwa tersebut memiliki fungsi sebagai antioksidan,
antihiperlipidemia, hepatoprotektif, antimutagenik, antiinflamasi, dan berbagai
fungsi baik lainnya dalam melindungi tubuh. Sebagai antioksidan, kurma ajwa
mendapatkan potensi ini melalui kandungan flavonoid, fenolat, dan molekul kecil
lainnya, yang dapat bereaksi langsung untuk menghancurkan ROS.
Penghancuran ROS akan menyebabkan produk hasil peroksidasi lipid yaitu MDA

menurun (Ravendi, 2021).

Kandungan saponin, polifenol, dan flavonoid pada kurma ajwa berfungsi
sebagai antihiperlipidemia melalui mekanisme aktivitas HMG-CoA reduktase yang
mengatur penurunan profil lipid. Kandungan quercetin yang merupakan senyawa
fenolik dalam kurma ajwa, dapat memblokir transkripsi berbagai enzim yang

terlibat dalam sintesis asam lemak. Perubahan lemak di hati dapat membuat
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arsitektur hati kembali normal, sebagai bentuk fungsi hepatoprotektif. Selain
quercetin, senyawa flavonoid dapat berperan dalam fungsi hepatoprotektif melalui
penghambatan sitokrom P-450 aromatase sehingga terjadi regenerasi hati ketika

terdapat cedera hepatoseluler (El-Far et al., 2021).
2.1.6 Atorvastatin

Atorvastatin adalah salah satu obat golongan statin, yang efikasinya paling
baik dibanding golongan statin lainnya. Atorvastatin merupakan obat pilihan yang
digunakan pada dislipidemia. Obat dalam golongan ini secara efektif dapat
mengurangi LDL dan menurunkan stres oksidatif. Mekanisme kerja dari obat ini
dengan menghambat HMG-CoA reduktase. Senyawa inhibitor reduktase akan
memicu peningkatan reseptor LDL berafinitas tinggi. Hal tersebut akan
meningkatkan laju katabolik fraksional LDL serta ekstraksi prekursor LDL oleh hati
dari darah, sehingga LDL akan berkurang. Atorvastatin dapat diberikan dalam
dosis 10-80 mg per hari dan diminum pada malam hari (Jiang & Zheng, 2019;
Katzung et al., 2019; Mclver & Siddique, 2022).

Atorvastatin secara cepat diserap setelah pemberian secara oral dengan
bioavailabilitas 14%. Obat ini akan berikatan dengan protein plasma dalam proses
distribusi. Atorvastatin selanjutnya dimetabolisme oleh sitokrom P450 3A4
(CYP4A4) dan dieliminasi dalam empedu. Waktu paruh plasma obat atorvastatin
adalah selama 14 jam. Pada penelitian ini, induksi atorvastatin menggunakan
dosis atorvastatin 40mg/1000grBB (Jiang & Zheng, 2019; Katzung et al., 2019;
Mclver & Siddique, 2022).
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2.2 Kerangka Teori

Diet Tinggi Lemak Jus kurma ajwa yang
mengandung senyawa
i fenolat
t Adipositas
A
v
Menurunkan kadar
1 Kadar kolesterol | kolesterol
v
Dislipidemia
v v

1 Kadar Superoksida Dismutase

(MDA) Hepar | 1 Produksi ROS |

Keterangan:
S

B~

Warna merah
Warna biru

| I
v

1 Stress oksidatif |

v

Atherosclerosis

v

Penyakit kardiovaskular

: Mempengaruhi
: Menghambat

: Pengaruh diet tinggi lemak
: Pengaruh pemberian jus kurma ajwa

Gambar 2. Kerangka teori penelitian
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2.3. Kerangka Konsep Penelitian

Variabel bebas Variabel
Variabel tergantung:
perlakuan : Jus [T Kadar MDA
kurma ajwa 1 hepar
konsentrasi 40% |
dan 60% |
Variabel kontrol i
: atorvastatin dan i
aquades :
i
i
|
!
Variabel perancu:
Pola makan,
kurangnya aktivitas
fisik, genetik
Keterangan:
: Mempengaruhi

— : Pengganggu
Gambar 3. Kerangka konsep penelitian

2.4. Hipotesis Penelitian

Pemberian jus kurma ajwa (Phoenix Dactylifera L.) berpengaruh dalam
menurunkan kadar malondialdehyde (MDA) organ hepar tikus putih (Rattus

Novergicus) yang diinduksi diet tinggi lemak.



BAB Ill. METODE PENELITIAN

3.1 Jenis dan Rancangan Penelitian

Penelitian ini merupakan penelitian yang menggunakan pendekatan
eksperimental murni dengan rancangan penelitian post-test only control group

design.
3.2. Tempat dan Waktu Penelitian

Penelitian ini dilakukan di laboratorium riset Fakultas Kedokteran

Universitas Islam Indonesia selama empat bulan.
3.3 Subjek Penelitian
3.3.1 Kriteria Inklusi

Kriteria inklusi pada penelitian ini adalah tikus (Rattus norvegicus) galur
Sprague-dawley (SD) berusia 8 minggu, jenis kelamin jantan, berat 150-250 gram,
dan sehat.
3.3.2 Kriteria Eksklusi

Kriteria eksklusi terdiri atas tikus yang mengalami sakit atau mati tidak
disebabkan karena induksi penelitian.
3.3.3 Jumlah Subjek Penelitian

Pengambilan sampel pada penelitian ini dihitung dengan rumus besar
sampel resource equation sebagai berikut (Charan & Kantharia, 2013):
E = Total jumlah hewan - total jumlah kelompok
(10-20)=x-5
(15-25) = x

Berdasarkan dari perhitungan rumus tersebut, maka penelitian ini
menggunakan sebanyak 25 ekor tikus dengan 5 ekor tikus setiap kelompoknya.
Penelitian ini juga menggunakan penambahan tikus cadangan sebanyak satu ekor
tikus tiap kelompoknya, sehingga jumlah tikus yang digunakan sebanyak 30 ekor
tikus dengan 6 ekor tikus pada setiap kelompok.
Kelompok penelitian adalah sebagai berikut:

1. Kelompok Kontrol Normal (KNI), merupakan kelompok tikus yang diberikan

pakan standar dan akuades dengan dosis 1ml/100grBB/hari.

14
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2. Kelompok Kontrol Negatif (KN), merupakan kelompok tikus yang diberikan
diet tinggi lemak sebanyak 20gr/100grBB/hari dan akuades dengan dosis
1ml/100grBB/hari.

3. Kelompok Kontrol Positif (KP), merupakan kelompok tikus yang diberikan
diet tinggi lemak selama 14 hari sebanyak 20gr/100grBB/hari dan
atorvastatin 40mg/1000grBB/hari sebanyak 1ml|/100grBB/hari.

4. Kelompok Perlakuan 1 (P1), merupakan kelompok tikus yang diberikan diet
tinggi lemak sebanyak 20gr/100grBB/hari dan jus kurma ajwa konsentrasi
40% dengan dosis 1ml/100grBB/hari.

5. Kelompok Perlakuan 2 (P2), merupakan kelompok tikus yang diberikan diet
tinggi lemak sebanyak 20gr/100grBB/hari dan jus kurma ajwa konsentrasi
60% dengan dosis 1ml/100grBB/hari.

3.4 Variabel Penelitian
3.4.1 Variabel Bebas

Jus kurma ajwa dengan konsentrasi 40% dan 60%, akuades, serta atorvastatin.
3.4.2 Variabel Terikat
Kadar MDA organ hepar
3.4.3 Variabel Kontrol
Variabel kontrol pada penelitian ini adalah jenis kelamin, usia, dan berat badan
tikus dalam rentang tertentu. Ukuran kandang, pencahayaan, dan suhu ruangan
tempat tikus juga dibuat sama.
3.5 Definisi Operasional
3.5.1 Diet Tinggi Lemak

Pemberian diet tinggi lemak yang diberikan adalah campuran dari 15 butir
kuning telur bebek, 2kg tepung gandum, 2kg pelet standar, 1,5kg minyak jelantah,
dan 62g fruktosa dan lemak sapi. Diet tinggi lemak ini diberikan sebanyak
20gr/100grBB/hari selama 14 hari (Hasni et al., 2019).
3.5.2 Jus Kurma Ajwa

Jus kurma ajwa dibuat satu kali dalam seminggu dengan total tiga kali
selama penelitian, dan disimpan di dalam kulkas laboratorium fisiologi. Jus ini

diberikan selama 21 hari dengan kadar konsentrasi 40% dan 60% sebanyak
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1mL/100 grBB dari setiap konsentrasi secara oral kepada tikus putih galur sprague

dawley yang diinduksi diet tinggi lemak (Tyas et al., 2018).
3.5.3 Kadar MDA Hepar

Malondialdehid adalah senyawa toksik yang komponen membran selnya
sudah berubah akibat proses peroksidasi lipid dari radikal bebas sebagai penanda
stres oksidatif. Kadar MDA hepar (nmol/gr) diperiksa dengan metode
spektrofotometri (Tazkia et al., 2019).

3.5.4 Atorvastatin

Atorvastatin adalah obat golongan statin yang diberikan selama 21 hari
dengan dosis 40mg/1000grBB/hari atau sebanyak 1ml/100grBB/hari secara oral
menggunakan sonde lambung kepada tikus dalam kelompok kontrol positif (Jiang
& Zheng, 2019).

3.6 Instrumen Penelitian

3.6.1 Alat Penelitian
Kandang tikus dengan tempat minum dan tempat makan, spuit injeksi,

sonde, sarung tangan kain, sarung tangan karet, timbangan digital, blender,
saringan, minor set bedah untuk terminasi hewan coba, mortar, mesin sentrifugasi,
dan spektrofotometri.
3.6.2 Bahan Penelitian

Tikus putih (Rattus norvegicus) galur sprague Dawley, kuning telur bebek
butir, tepung gandum, pelet standar, minyak jelantah, fruktosa, kurma Ajwa,
atorvastatin, akuades, ketamin, larutan Natrium Chloride, lautan phosphate buffer

saline (PBS), alumunium foil.
3.7 Alur Penelitian
3.7.1 Persiapan Hewan Coba

Sebelum dimulai perlakuan, 30 ekor tikus dibagi menjadi lima kelompok
dengan teknik randomisasi sederhana. Setelah dilakukan pengelompokan, hewan
coba diaklimatisasi di dalam kandang secara individu selama tujuh hari. Selama
proses aklimatisasi, tikus diberikan pelet standar dan akuades. Tikus diletakkan di

ruangan standar dengan suhu ruangan.
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3.7.2 Persiapan Bahan Induksi
1. Induksi Diet Tinggi Lemak

Bahan induksi diet tinggi lemak dicampur sesuai dengan komposisi yang
telah ditetapkan dan diberikan kepada empat kelompok tikus. Kelompok tikus
tersebut adalah kelompok kontrol positif, kelompok kontrol negatif, kelompok
perlakuan 1 dan kelompok perlakuan 2. Induksi diet tinggi lemak dilakukan selama
14 hari.

2. Jus Kurma Ajwa

Jus kurma ajwa dibeli secara online di marketplace shopee. Kemudian
dilakukan determinasi tanaman terlebih dahulu untuk memastikan kurma ajwa
yang dibeli benar Phoenix dactylifera L. Determinasi dilakukan di Laboratorium
Biologi Farmasi Universitas Gadjah Mada. Setelah determinasi selesai, antara
daging kurma ajwa dengan bijinya dipisahkan. Selanjutnya, daging kurma ajwa,
dengan berat masing-masing kadar 40 dan 60 gram dicampur dengan 100mL air
kemudian diblender. Hasil jus kurma ajwa kemudian disaring terlebih dahulu
sebelum diberikan kepada tikus dalam kelompok perlakuan 1 dan kelompok
perlakuan 2. Jus kurma ajwa dibuat satu kali setiap minggunya, kemudian
disimpan di dalam kulkas Laboratorium Fisiologi Universitas Islam Indonesia.
Pemberian jus dilakukan selama 21 hari penelitian, dengan total pembuatan jus

kurma ajwa sebanyak tiga kali (Tyas et al., 2018).
3. Atorvastatin

Atorvastatin dibeli di apotek Ull dan kemudia dibuat dalam bentuk larutan.
Larutan atorvastatin dibuat dengan mencampurkan 40mg atorvastatin yang telah
dihaluskan dengan larutan air suling steril hingga volumenya mencapai 10 ml
(Jiang & Zheng, 2019; Mclver & Siddique, 2022).

3.7.3 Proses Induksi dan Intervensi

Pada hari ke-15 intervensi jus kurma ajwa dilakukan pada kelompok P1,

P2. Kelompok kontrol positif diberikan atorvastatin, sedangkan kelompok kontrol

normal dan kontrol negatif diberikan intervensi akuades.
3.7.4 Proses Terminasi

Proses terminasi hewan coba menggunakan ketamine sebanyak 0,2 ml

secara intramuskular. Setelah tikus mati, tikus dilakukan proses pembedahan
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dengan penyemprotan alkohol pada abdomen tikus. Pembedahan dimulai dengan
membuat irisan pada abdomen dan thorax. Setelah terbuka lengkap, selanjutnya
organ hepar dieskstraksi (Tazkia et al., 2019).
3.7.5 Pengukuran Kadar MDA Hepar

Organ hepar yang diekstraksi selanjutnya dibilas dengan Natrium Chloride
(NaCl). Organ hepar ditimbang dan sebanyak 100mg organ hepar dibilas kembali
dengan larutan Phosphate Buffer Saline (PBS) untuk dilakukan homogenisasi.

Pemeriksaan kadar MDA hepar kemudian dilakukan menggunakan
spektrofotometri (Hermawan et al., 2019).
30 ekor tikus (5 kelompok) diaklimatisasi selama 7 hari
Randomisasi ——»|
A A A y
Kelompok Kelompok Kelompok Kelompok Kelompok
kontrol normal kontrol (-) P1 P2 P3
Induksi diet tinggi lemak selama 14 hari
Kelompok P1: Kelompok P1: Kelompok P1:
Kelompok Kelompok
kontrol kontrol (-): Diet tinggi Diet tinggi Diet tinggi
normal: lemak + jus lemak + jus lemak + jus
Diet tinggi kurma ajwa kurma ajwa kurma ajwa
Pakan standar lemak konsentrasi konsentrasi konsentrasi
20% 40% 60%
Terminasi hewan coba
v

Pengukuran kadar MDA hepar

Gambar 4. Alur Penelitian
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3.8 Analisis Data

Teknik pengumpulan datanya dilakukan pada saat penelitian hewan coba
di laboratorium.Data hasil penelitian dianalisis menggunakan software SPSS versi
25. Hasil data dilakukan uji normalitas menggunakan uji Shapiro Wilk, karena
jumlah sampel penelitian kurang dari 50 dan menunjukkan beberapa data
distribusi normal dan ada yang tidak normal. Analis data dilanjutkan uji one way
ANOVA untuk data yang terdistribusi normal, sedangkan data dengan distribusi
tidak normal dilakukan uji Kruskal Wallis. Data kemudian dianalisis untuk melihat

perbedaan pengaruh antar kelompok menggunakan uji post hoc Bonferroni.
3.9 Etika Penelitian
Penelitian ini mendapatkan ethical clearance Komite Etik Penelitian

Kedokteran dan Kesehatan Fakultas Kedokteran Universitas Gadjah Mada dan
telah disetujui dengan nomor surat KE/FK/0642/EC/2022 (Lampiran 2).



BAB IV. HASIL DAN PEMBAHASAN

4.1. Hasil
Penelitian ini bertujuan untuk mengetahui pengaruh pemberian jus kurma

ajwa (Phoenix Dactylifera L.) terhadap kadar malondialdehyde (MDA) organ hepar
tikus putih (Rattus Norvegicus) yang diinduksi diet tinggi lemak. Sebelum
penelitian dilakukan, penelitian ini telah mendapatkan persetujuan dari Komisi Etik
Penelitian Universitas Gadjah Mada dengan nomor surat KE/FK/0642/EC/2022
(Lampiran 1). Tempat penelitian berada di laboratorium Fakultas Kedokteran
Universitas Islam Indonesia yang dilaksanakan selama bulan Juni 2022 hingga
bulan Juli 2022. Buah kurma ajwa sebagai intervensi penelitian telah dilakukan
determinasi tanaman di Departemen Biologi Farmasi Fakultas Farmasi UGM
dengan nomor surat 25.17.5/UN1/FFA.2/S1/PT/2022 (Lampiran 2) dengan hasil
identifikasi buah kurma yang digunakan benar spesies Phoenix dactylifera L. dan

suku Arecaceae.

Subjek penelitian berjumlah 30 ekor tikus putih galur Sprague dawley
berjenis kelamin jantan, berusia delapan minggu, dengan berat badan 150-250
gram. Semua tikus dilakukan randomisasi dengan teknik simple random sampling
dan dibagi menjadi lima kelompok yang masing-masing terdiri atas enam ekor
tikus. Semua tikus dilakukan aklimatisasi dengan suhu kamar selama tujuh hari,
dimulai tanggal 6 Juni 2022 hingga 12 Juni 2022 dan dilanjutkan dengan
pemberian intervensi sesuai pembagian kelompoknya. Kelompok pertama, yaitu
Kelompok Kontrol Normal (KNI) terdiri atas tikus yang diberikan pakan standar.
Kelompok kedua, Kelompok Kontrol Negatif (KN) terdiri atas tikus yang diberikan
diet tinggi lemak sebanyak 20gr/100grBB/hari. Kelompok ketiga, Kelompok Kontrol
Positif (KP), terdiri atas tikus yang diberikan diet tinggi lemak selama 14 hari
sebanyak 20gr/100grBB/hari dan atorvastatin 40mg/1000grBB/hari sebanyak
1ml/100grBB/hari. Kelompok keempat, Kelompok Perlakuan 1 (P1), terdiri atas
tikus yang diberikan diet tinggi lemak sebanyak 20gr/100grBB/hari dan jus kurma
ajwa konsentrasi 40% dengan dosis 1ml/100grBB/hari. Kelompok terakhir,
Kelompok Perlakuan 2 (P2), terdiri atas tikus yang diberikan diet tinggi lemak
sebanyak 20gr/100grBB/hari dan jus kurma ajwa konsentrasi 60% dengan dosis
1ml/100grBB/hari. Induksi diet tinggi lemak pada kelompok KN, KP, P1, dan P2
diberikan selama 14 hari dimulai pada tanggal 13 Juni 2022 hingga 26 Juni 2022.

20
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Setelah pemberian induksi diet tinggi lemak, intervensi pada kelompok KN, KP,
P1, dan P2 mulai diberikan pada tanggal 27 Juni 2022 hingga 17 Juli 2022.
Pengukuran kadar MDA hepar dilakukan di Laboratorium Pusat Studi Pangan dan
Gizi UGM.

4.1.1. Hasil Analisis Konsumsi Diet Tinggi Lemak
Tikus pada kelompok KN, KP, P1, dan P2 diberikan induksi diet tinggi

lemak dengan menggunakan pakan tinggi lemak sebesar 20g/100gBB/hari. Pakan
tinggi lemak terbuat dari kuning telur bebek (15 butir), fruktosa (62 g), pelet standar
(2 kg), minyak jelantah (1,5 kg), tepung gandum (2 kg), dan lemak sapi. Semua
bahan tersebut dicampur secara merata dan dibuat dalam bentuk bola dengan
berat setiap bolanya sebesar 10 g. Pemberian diet tinggi lemak pada hari pertama
dan hari kedua induksi yaitu sebanyak dua bola atau 20g/hari. Hari ketiga sampai
hari kelima diberikan sebanyak empat bola atau 40g/hari, kemudian mulai hari
keenam hingga hari terakhir induksi diet tinggi lemak diberikan sebanyak tiga bola
atau 30g/hari. Pakan induksi diet tinggi lemak diberikan setiap hari dan pakan yang
tersisa dicatat setiap harinya selama 14 hari. Berdasarkan hasil analisis data yang
diperoleh, rerata kelompok dengan konsumsi diet tinggi lemak tertinggi hingga
terendah adalah KP (21,5 g) > P2 (21,2 g) > P1 (19,4 g) > KN (18,8 g) (Tabel 2).

Tabel 3. Rerata Konsumsi Diet Tinggi Lemak

Hari ke- Rerata Konsumsi Diet Tinggi Lemak (g)

KP P2 P1 KN
1 18,3 20 20 20
2 20 20 20 20
3 25 25 30,8 38,3
4 22,8 23,3 15,8 14,7
5 31,2 27,5 28,3 20,8
6 18,3 23,3 16,7 20,8
7 22,5 18,3 18,3 18,3
8 16,7 18,3 16,7 15
9 17,5 16,7 15,4 15.8
10 30 30 18,3 19,2
11 18,3 18,3 18,3 12,5
12 16,7 13,3 14,2 10

Rerata 21,5 21,2 19,4 18,8
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Keterangan:

- Kelompok Kontrol Positif (KP) : Kelompok tikus diet tinggi lemak dan
atorvastatin.

- Kelompok Perlakuan 2 (P2) : Kelompok tikus diet tinggi lemak dan
jus kurma ajwa konsentrasi 60%.

- Kelompok Perlakuan 1 (P1) : Kelompok tikus diet tinggi lemak dan
jus kurma ajwa konsentrasi 40%.

- Kelompok Kontrol Negatif (KN) : Kelompok tikus diet tinggi lemak.

4.1.2. Hasil Analisis Berat Badan Sebelum dan Setelah Induksi

Semua kelompok tikus dilakukan pengukuran berat badan setiap satu kali
dalam seminggu. Waktu berat badan diukur antara lain satu kali sebelum dilakukan
aklimatisasi, satu kali sebelum induksi diet tinggi lemak, dua kali selama induksi
diet tinggi lemak, tiga kali setelah induksi diet tinggi lemak hingga penelitian
berakhir. Berdasarkan hasil analisis data yang telah dilakukan, diperoleh bahwa
rerata total berat badan kelompok tikus dari tertinggi hingga terendah adalah KN
> P2 > KNI > P1 > KP (Tabel 3). Perbedaan rerata berat badan 30 ekor tikus saat
sebelum dan setelah induksi, dilakukan dengan menilai uji normalitas Shapiro-Wilk
karena jumlah data kurang dari 50 sampel. Hasil uji Shapiro-Wilk pada penelitian
ini ditemukan terdapat kelompok tikus dengan hasil data distribusi normal (p>0,05)
yaitu KNI (p=0,691), KN (p=0,646), P2 (p=0,588), maka dari itu analisis data
dilanjutkan dengan menggunakan Paired samples test. Sedangkan, uji Shapiro-
Wilk dengan hasil distribusi tidak normal yaitu P1 (p=0,013) dan KP (p=0,041)
dilanjutkan menggunakan Wilcoxon test. Berdasarkan hasil analisis data,
didapatkan perbedaan rerata kenaikan berat badan tikus saat awal dengan setelah
induksi dari kelompok tertinggi hingga terendah berturut-turut yaitu KN > KNI > P2
> P1 > KP (Tabel 3).



Tabel 4. Rerata Berat Badan Tikus Sebelum dan Setelah Induksi.
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Rerata BB BB BB Selama BB Setelah Induksi Rerata
Kelompok Awal Sebelum Induksi total
Induksi
Minggu ke-
1 2 3 4 5 6
KNI 218,16 255,83 272 289 317,16 332,66 326,33 287,31
KP 208,33 239,66 256,83 274,83 282,83 303,16 303,66 267,04
KN 222 259,66 275,66 288,16 304,5 336,33 333,83 288,6
P1 226,16 262,33 280,5 287,66 287,33 308 323 282,14
P2 223,66 257,83 280,33 300,5 305,83 320,83 322,66 287,39

Tabel 3. Lanjutan

Rerata Kelompok Delta (awal dan P value
setelah)
KNI 108,16 0,000
KP 95,33 0,027
KN 111,83 0,000
P1 96,83 0,028
P2 99,00 0,000

Keterangan:

Kelompok Kontrol Normal (KNI)
Kelompok Kontrol Positif (KP)
dan atorvastatin.

Kelompok Kontrol Negatif (KN)
Kelompok Perlakuan 1 (P1)
dan jus kurma ajwa konsentrasi 40%.
Kelompok Perlakuan 2 (P2)
dan jus kurma ajwa konsentrasi 60%.

4.1.3. Hasil Analisis Kadar MDA Hepar

: Kelompok tikus pakan standar.
: Kelompok tikus diet tinggi lemak

: Kelompok tikus diet tinggi lemak

: Kelompok tikus diet tinggi lemak.
: Kelompok tikus diet tinggi lemak

Kadar MDA hepar dilakukan pemeriksaan menggunakan spektrofotometri

di Pusat Studi Pangan dan Gizi Universitas Gadjah Mada dan hasilnya didapatkan

pada tanggal 21 Juli 2022. Selanjutnya data dilakukan analisis statistik data kadar

MDA hepar dengan menggunakan SPSS Statistics 25. Rerata kadar MDA hepar

dilakukan pengukuran menggunakan uji deskriptif. Hasil rerata kadar MDA hepar

didapatkan hasil yaitu KNI sebesar 2,31 £ 0,28 nmol/gram, KN sebesar 11,01 +
0,33 nmol/gram, KP sebesar 3,31 + 0,30 nmol/gram, P1 sebesar 7,09 + 0,32
nmol/gram, dan P2 sebesar 4,22 + 0,28 nmol/gram. Urutan rerata kadar MDA
hepar tertinggi hingga terendah adalah KN > P1 > P2 > KP > KNI (Tabel 4).
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Tabel 5. Rerata Pengukuran Kadar MDA hepar.

Kelompok Perlakuan Kadar MDA hepar Rerata * SD (%)

(%)

KNI

2,13

2,31+0,28

2,33

1,93

2,72

2,53

2,26

KN

10,77

11,01 £ 0,33

10,90

11,43

10,57

11,04

11,37

KP

3,32

3,31 +0,30

3,05

2,92

3,32

3,58

3,71

P1

6,88

7,09 +0,32

7,21

6,62

7,01

7,28

7,54

P2

4,18

4,22 +0,28

4,44

3,71

4,18

4,51

DA WIN2OARWN RO RWN=_2OOOBRWN—_,OOOAWN—-

4,31

Keterangan:
Kelompok Kontrol Normal (KNI)
Kelompok Kontrol Positif (KP)

atorvastatin.

Kelompok Kontrol Negatif (KN)

Kelompok Perlakuan 1 (P1)

jus kurma ajwa konsentrasi 40%.

Kelompok Perlakuan 2 (P2)

jus kurma ajwa konsentrasi 60%.

: Kelompok tikus pakan standar.
: Kelompok tikus diet tinggi lemak dan

: Kelompok tikus diet tinggi lemak.
: Kelompok tikus diet tinggi lemak dan

: Kelompok tikus diet tinggi lemak dan

Hasil kadar MDA hepar selanjutnya dilakukan analisis rerata MDA hepar

dengan melakukan uji normalitas data menggunakan Shapiro Wilk test, karena
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jumlah data kurang dari 50 sampel. Hasil uji Shapiro-Wilk pada penelitian ini

ditemukan semua kelompok tikus dengan hasil data distribusi normal (p>0,05)
(Tabel 5).

Tabel 6. Hasil Uji Normalitas Rerata MDA Hepar dengan Shapiro Wilk test.

Uji Normalitas

Kelompok p value
KNI 0,992
KN 0,694
KP 0,765
P1 0,995
P2 0,307

Keterangan:

Kelompok Kontrol Normal (KNI)
Kelompok Kontrol Positif (KP)
atorvastatin.

Kelompok Kontrol Negatif (KN)
Kelompok Perlakuan 1 (P1)

jus kurma ajwa konsentrasi 40%.
Kelompok Perlakuan 2 (P2)

jus kurma ajwa konsentrasi 60%.

: Kelompok tikus pakan standar.
: Kelompok tikus diet tinggi lemak dan

: Kelompok tikus diet tinggi lemak.
: Kelompok tikus diet tinggi lemak dan

: Kelompok tikus diet tinggi lemak dan

Analisis data distribusi normal, dilanjutkan dengan menggunakan uji

homogenitas dan didapatkan hasil uji levene p= (p>0,05), yang berarti data

homogen dan terpenuhi syarat untuk melakukan uji one way ANOVA. Nilai

signifikasi uji one way ANOVA yaitu p=0,000 yang artinya terdapat perbedaan

kadar MDA hepar bermakna pada kelompok kontrol dan kelompok perlakuan
(p<0,05) (Tabel 6).

Tabel 7. Hasil Uji One Way ANOVA.

Uji One Way ANOVA

Sum of squares Df Mean F p value
Square
Between 296,506 4 74,126 789,626 0,000
Groups
Within Groups 2,347 25 0,094

Total

298,853 29
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Uji one way ANOVA tidak bisa menunjukkan kelompok tikus dengan
perbedaan bermakna. Makadari itu, analisis data dilanjutkan dengan
menggunakan uji post hoc Bonferroni. Hasil uji post hoc Bonferroni adalah p=0,000
yang menunjukkan terdapat perbedaan rerata secara bermakna antar kelompok
(p<0,05) (Tabel 7).

Tabel 8. Hasil uji post hoc Bonferroni

Kelompok Kelompok Mean Std Sig. 95% Confidence
Difference  Error Interval
(1-J)

Lower  Upper
Bound  Bound

KNI KN -8,69667* ,17689  ,000 -9,2412 -8,1521
KP -1,00000* ,17689 ,000 -1,5445 -0,4555
P1 -4,77333* ,17689  ,000 -5,3179 -4,2288
P2 -1,90500* ,17689 ,000 -2,4495 -1,3605
KN KNI 8,69667* ,17689 ,000 8,1521 9,2412
KP 7,69667* ,17689 ,000 7,1521 8,2412
P1 3,92333* ,17689 ,000 3,3788 4,4679
P2 6,79167* ,17689 ,000 6,2471 7,3362
KP KNI 1,00000 * ,17689  ,000 4555  1,5445
KN -7,69667* ,17689 ,000 -8,2412 -7,1521
P1 -3,77333* ,17689  ,000 -4,3179 -3,2288
P2 -0,90500* ,17689 ,000 -1,4495 -0,3605
P1 KNI 4,77333* ,17689  ,000 4,2288 5,3179
KN -3,92333* ,17689 ,000 -4,4679 -3,3788
KP 3,77333* ,17689 ,000 3,2288 4,3179
P2 2,86833* ,17689 ,000 2,3238 3,4129
P2 KNI 1,90500* ,17689 ,000 1,3605 2,4495
KN -6,79167* ,17689 ,000 -7,3362 -6,2471
KP 0,90500* ,17689 ,000 0,3605 1,4495

P1 -2,86833* ,17689 ,000 -3,4129 -2,3238
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Keterangan:

- Kelompok Kontrol Normal (KNI) : Kelompok tikus pakan standar.

- Kelompok Kontrol Positif (KP) : Kelompok tikus diet tinggi lemak dan
atorvastatin.

- Kelompok Kontrol Negatif (KN) : Kelompok tikus diet tinggi lemak.

- Kelompok Perlakuan 1 (P1) : Kelompok tikus diet tinggi lemak dan
jus kurma ajwa konsentrasi 40%.

- Kelompok Perlakuan 2 (P2) : Kelompok tikus diet tinggi lemak dan

jus kurma ajwa konsentrasi 60%.

4.2. Pembahasan
4.2.1. Perubahan Berat Badan dan Konsumsi Diet Tinggi Lemak

Pengukuran berat badan semua kelompok tikus diukur saat satu kali
sebelum dilakukan aklimatisasi, satu kali sebelum induksi diet tinggi lemak, dua
kali selama induksi diet tinggi lemak, tiga kali setelah induksi diet tinggi lemak
hingga penelitian berakhir. Induksi diet tinggi lemak yang digunakan dalam
penelitian ini adalah pakan berbentuk bola dengan berat 10 g yang terbuat dari
campuran kuning telur bebek (15 butir), fruktosa (62 g), pelet standar (2 kg),
minyak jelantah (1,5 kg), tepung gandum (2 kg), dan lemak sapi (1,2 kg). Pakan
tinggi lemak tersebut diberikan pada kelompok KN, KP, P1 dan P2 selama 14 hari.
Kuning telur bebek terdiri atas kandungan energi 398 kkal, protein 17 gram,
karbohidrat 0,8 g, lemak 35 g, dan kolesterol 884 mg/100 g. Induksi diet tinggi
lemak hanya dilakukan selama 14 hari karena pertimbangan pemberian diet tinggi
lemak dalam jangka waktu lama dapat menyebabkan keracunan kolesterol akut
hingga kematian tikus. Peningkatan pemberian diet tinggi lemak dari kadar normal,
menyebabkan peningkatan aktifitas lipogenesis, dan peningkatan produksi asam
lemak bebas dari jaringan lemak menuju hepar. Lemak yang menuju hepar
berikatan dengan gliserol untuk membentuk trigliserida, sehingga berakibat
peningkatan kadar trigliserida. Lemak berlebihan yang sudah dimetabolisme
menjadi trigliserida ini disimpan didalam jaringan adiposa dan mengakibatkan
peningkatan berat badan (Octavia & Widyastuti, 2014).

Fruktosa merupakan gula sederhana yang memiliki rasa lebih manis
dibandingkan glukosa dan sukrosa. Fruktosa biasanya digunakan sebagai
pemanis dalam industri makanan dan minuman. Konsumsi fruktosa melebihi 25%
kadar kebutuhan energi per hari yaitu lebih dari 85 g fruktosa dapat menyebabkan

hipertrigliseridemia, peningkatan ROS dan resisten insulin. Proses fruktosa untuk
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masuk ke dalam sel tidak membutuhkan insulin, sehingga tidak ada stimulus untuk
memproduksi insulin. Kadar insulin yang rendah berhubungan dengan rendahnya
kadar leptin. Leptin berfungsi untuk menurunkan jumlah makanan yang masuk,
apabila kadar leptin menurun, tidak ada induksi rasa kenyang dan menyebabkan
peningkatan asupan kalori serta penambahan berat badan. Pemberian fruktosa
menyebabkan peningkatan dari ekspresi gen lipogenik diantaranya Fatty Acid
Sintase (FAS), Acetyl-Coa Carboxylase (ACC), dan Stearoyl-Coa Desaturase
(SCD) (Susanti et al., 2019).

Organ hepar tikus yang diberi fruktosa, mengalami perubahan berupa
penurunan ekspresi reseptor inti sel yaitu Peroxisome Proliferator Activated
Receptors (PPAR) berjenis PPAR a. Fungsi PPAR yaitu mempengaruhi
adipogenesis, sensitivitas insulin, homeostasis glukosa, fungsi endotel vaskuler,
proses aterosklerosis dan risiko kardiovaskuler. Penurunan ekspresi PPAR a
menyebabkan oksidasi lipid menurun dan meningkatnya akumulasi lipid.
Penelitian yang dilakukan oleh (Susanti et al, 2019) menunjukkan bahwa
pemberian fruktosa dengan konsentrasi 10% selama delapan minggu
menyebabkan peningkatan kadar kolesterol total, LDL, dan trigliserida serta
penurunan kadar HDL. Kondisi ini dapat menyebabkan fruktosa berperan dalam
terjadinya kondisi dislipidemia. Selain resistensi insulin, konsumsi fruktosa dalam
jangka lama menyebabkan terganggunya homeostasis energi hati, berkurangnya
ATP atau Adenosine Triphosphate di hati, dan menyebabkan peradangan pada
jaringan hati. Kadar ATP yang rendah menyebabkan cedera sel dan juga kondisi
NAFLD (Setyaningrum et al., 2020).

Bahan penelitian yang digunakan untuk pakan tinggi lemak, selanjutnya
adalah minyak jelantah. Minyak jelantah adalah minyak goreng yang digunakan
berulangkali untuk penggorengan. Minyak ini tidak baik untuk kesehatan, karena
mengalami penurunan kadar lemak tak jenuh dan penurunan vitamin A, D, E, K
setiap kali penggorengan. Kandungan tersisa hanya asam lemak jenuh yang dapat
menyebabkan kerusakan pada sel hepar, penyakit jantung koroner dan stroke.
Bahan lain yang digunakan sebagai induksi diet tinggi lemak dalam penelitian ini
yaitu lemak sapi juga mengandung asam lemak jenuh diantaranya laurat, stearate,

palmitat dan miristat. Kandungan asam lemak jenuh pada minyak jelantah adalah
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sebesar 70%, sedangkan pada lemak sapi sebesar 68% (Aisyah et al., 2015;
Azhari & Robiyanto, 2020).

Berat badan semua tikus pada awal penelitian sebelum dilakukan
aklimatisasi yaitu KNI (218,16 g), KP (208,33 g), KN (222g), P1 (226,16 g), P2
(223,66 g). Kemudian setelah induksi diet tinggi lemak, hasil rerata total berat
badan tikus tersebut mengalami peningkatan yaitu KP (267,04 g), KN (288,6 g),
P1 (282,14 g), P2 (287,39 g). Selain kelompok tikus dengan induksi diet tinggi
lemak, tikus pada KNI (287,31 g) dengan pakan standar juga mengalami
peningkatan. Peningkatan berat badan pada KP, KN, P1 dan P2 sejalan dengan
penelitian yang dilakukan oleh Hasni, et al. (2019) yang menunjukkan peningkatan
berat badan pada tikus diabetes hasil kombinasi induksi streptozotocin dan diet
tinggi lemak campuran kuning telur bebek (15 butir), fruktosa (62 g), pelet standar
(2 kg), minyak jelantah (1,5 kg), tepung gandum (2 kg), dan lemak sapi (1,2 kg).
Penelitian oleh Zhang et al.2008 juga menunjukkan bahwa pemberian diet tinggi
lemak selama 4 minggu meningkatkan berat badan secara signifikan (Hasni et al.,
2019; Zhang et al., 2008).

Hasil analisis pada penelitan ini kelompok tikus yang mengonsumsi diet
tinggi lemak dari tertinggi hingga terendah adalah KP (21,5 g) > P2 (21,2 g) > P1
(19,4 g) > KN (18,8 g). Sedangkan rerata total berat badan kelompok tikus dari
tertinggi hingga terendah adalah KN (288,6 g) > P2 (287,39 g) > KNI (287,31 g) >
P1 (282,14 g) > KP (267,04 g). Berdasarkan nilai analisis tersebut, tidak ditemukan
adanya korelasi antara jumlah konsumsi diet tinggi lemak dengan kenaikan berat
badan tikus. Hal tersebut dinilai dari tikus pada KP dengan konsumsi diet tinggi
lemak tertinggi (21,5 g), namun tikus pada KP memiliki rerata total berat badan
dengan nilai terendah (267,04) dibandingkan kelompok lainnya. Hasil ini
berkebalikan dengan tikus pada KN dengan konsumsi diet tinggi lemak terendah
(18,8 g), tetapi memiliki rerata total berat badan tertinggi (288,6 g). Pakan tinggi
lemak yang diberikan peneliti kepada semua kelompok tikus berjumlah sama,
namun tikus pada KP merupakan kelompok tikus yang mengonsumsi pakan tinggi
lemak paling banyak dibandingkan tikus lainnya, serta kelompok tikus yang

diberikan atorvastatin.

Atorvastatin merupakan salah satu bahan intervensi yang diberikan pada

tikus kelompok KP. Penelitian yang dilakukan (Singh et al., 2018) menjelaskan
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bahwa atorvastatin memediasi penurunan ekspresi leptin yang bekerja langsung
pada jaringan adiposa berjenis lemak putih. Leptin adalah hormon yang dibuat sel
lemak sebagai faktor rasa kenyang. Penurunan leptin menyebabkan penurunan
faktor rasa kenyang, sehingga terjadi peningkatan asupan makanan. Penelitian
yang dilakukan oleh (Sultan et al, 2019), menyatakan bahwa intervensi
menggunakan simvastatin 10mg/kg/hari dalam menyebabkan kenaikan berat
badan, sedangkan biji kurma ajwa 8ml/kg/hari menghasilkan berat badan yang
jauh lebih sedikit. Hasil rerata total berat badan tikus KNI dengan pemberian pakan
standar, memiliki rerata total berat badan tertinggi urutan ketiga setelah tikus pada
KP dan P2. Penyebab hal tersebut adalah dikarenakan mengonsumsi pakan tinggi
lemak, dapat memperlambat waktu pengosongan lambung, sehingga asupan
makanan pada kelompok tikus dengan diet tinggi lemak mengalami penurunan.
Kenaikan berat badan tikus KNI juga dapat terjadi karena pada dasarnya tikus
yang hanya diberi pakan standar secara rutin dapat meningkatkan berat badan
(Solihah & Haris, 2012).

Menurut penelitian yang dilakukan (Susanti et al., 2019), diet tinggi
fruktosa, yang merupakan salah satu bahan pakan diet tinggi lemak pada
penelitian penulis, dapat memicu peningkatan adipogenesis di organ viseral dan
menurunkan sensitivitas insulin tanpa peningkatan berat badan. Faktor yang
mempengaruhi ketidakselarasan antara diet tinggi lemak dan peningkatan berat
badan salah satunya adalah faktor stress tikus. Tikus yang sering diberikan
perlakuan mengalami stres sehinga berpengaruh terhadap perubahan berat
badan (Azhari & Robiyanto, 2020). Selain faktor stres, tikus yang mengalami
kurang tidur selama 48 jam dan 72 jam dapat menurunkan berat badan pada tikus
tersebut (Putri et al., 2015). Faktor lainnya adalah nafsu makan tikus. Pakan tinggi
lemak dalam penelitian ini menggunakan berbagai macam campuran dan salah
satunya adalah minyak jelantah. Minyak jelantah menimbulkan aroma yang kurang
enak pada pakan dan mempengaruhi penurunan nafsu makan tikus (Heriansyah,
2013). Dengan demikian, walaupun memiliki kadar lemak yang tinggi, jumlah
kalori yang didapatkan tikus lebih kecil dan berat badan tikus tidak meningkat

secara signifikan.
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4.2.2. Perbedaan Rerata Kadar MDA Hepar Kelompok Sehat dan Perlakuan

Berdasarkan hasil uji spektrofotometri, rerata kadar MDA tertinggi hingga
terendah adalah kelompok KN (11,01 + 0,33 nmol/gram) > P1 (7,09 £ 0,32
nmol/gram) > P2 (4,22 + 0,28 nmol/gram) > KP (3,31 + 0,30 nmol//gram) > KNI
(2,31 £ 0,28 nmol/gram). Kelompok KN merupakan kelompok kontrol negatif tikus
yang hanya diberikan intervensi diet tinggi lemak. Kelompok P1 merupakan
kelompok perlakuan tikus diet tinggi lemak dan jus kurma ajwa konsentrasi 40%.
Kelompok P2 merupakan kelompok perlakuan tikus diet tinggi lemak dan jus kurma
ajwa konsentrasi 60%. Kelompok KP merupakan kelompok kontrol positif tikus diet
tinggi lemak dan atorvastatin. Kelompok KNI merupakan kelompok tikus dengan
pakan standar. Pemberian diet tinggi lemak pada penelitian ini menyebabkan
perbedaan kadar MDA hepar pada tikus. Hasil uji one way ANOVA menunjukkan
nilai signifikansi p= 0,000, yang artinya terdapat perbedaan bermakna antara kadar
MDA hepar pada kelompok kontrol dan perlakuan. Karena hasil uji one way
ANOVA tidak dapat menunjukkan kelompok tikus dengan perbedaan bermakna,
maka analisis dilanjutkan menggunakan uji post hoc Bonferroni. Hasil uji post hoc
Bonferroni adalah p=0,000 yang menunjukkan terdapat perbedaan rerata secara

bermakna antar kelompok (p<0,05).

Rerata kadar MDA hepar tertinggi didapatkan pada kelompok KN (11,01 +
0,33 nmol/gram) dibandingkan dengan semua kelompok lainnya, menunjukkan
keberhasilan induksi pakan tinggi lemak. Adanya kadar MDA yang tinggi,
dihasilkan dari induksi diet tinggi lemak yang menyebabkan metabolisme lemak
meningkat, sehingga produksi dari ROS juga meningkat. Senyawa ROS
menginisiasi proses peroksidasi lipid. Proses ini menghasilkan produk sekunder
berupa senyawa turunan aldehid, yaitu malondialdehyde (MDA) (Nabila, 2017;
Wahjuni, 2015). Hasil penelitian ini sejalan dengan penelitian yang dilakukan oleh
(Wulandari et al., 2012), menunjukkan pemberian pakan hiperkolesterol selama 14
hari dapat menyebabkan kadar MDA hepar pada kelompok tikus
hiperkolesterolemia lebih tinggi, dibandingkan kelompok tikus normal dan

kelompok tikus perlakuan (Wulandari et al., 2012).
Rerata kadar MDA terendah didapatkan pada kelompok KNI (2,31 + 0,28
nmol/gram). Kelompok KNI merupakan kelompok tikus dengan pakan standar

yang tidak diberikan intervensi. Kelompok KP merupakan kelompok kontrol positif
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tikus diet tinggi lemak, yang diberikan atorvastatin 1ml/100grBB/hari
menggunakan sonde lambung. Hasil rerata kadar MDA yang didapatkan pada
kelompok KNI (2,31 £ 0,28 nmol/gram) lebih rendah dibandingkan kelompok KP
(3,31 £ 0,30 nmol//gram). Hasil uji post hoc Bonferroni kelompok KP dengan KNI,
memiliki nilai p=0,000 (p<0,05), yang artinya secara statistik juga terdapat
perbedaan rerata secara bermakna. Penyebab kadar MDA hepar pada kelompok
KP yang masih lebih tinggi dibandingkan kelompok KNI, karena tikus pada KP
sudah mengalami kondisi stress oksidatif akibat diet tinggi lemak. Keadaan stres
oksidatif menyebabkan kerusakan seluler sehingga walaupun diberikan
atorvastatin, hal ini tetap tidak mampu mengembalikan kadar MDA seperti
kelompok KNI. Atorvastatin merupakan obat golongan statin yang memiliki
mekanisme kerja dengan menghambat HMG-CoA reduktase. Obat ini secara
efektif dapat mengurangi LDL dan menurunkan stres oksidatif sehingga kadar
MDA menurun (Katzung et al., 2019).

Hasil penelitian serupa juga didapatkan pada penelitian oleh (Pantjoro,
2019), yang mendapatkan hasil rata-rata kadar MDA jantung pada kelompok tikus
S4 (kelompok tikus induksi sindroma metabolik dan pemberian simvastatin
4mg/kgBB) yaitu 0,0684 ng/100g. Nilai ini lebih tinggi dibandingkan rata-rata kadar
MDA jantung pada kelompok tikus K- (kelompok tikus diet normal tanpa induksi
sindrom metabolik), yaitu 0,03075 ng/100g. Berdasarkan hal tersebut dapat
diperoleh penjelasan bahwa, atorvastatin dapat menurunkan kadar MDA hepar
dari yang awalnya berada pada kondisi diet tinggi lemak. Hal ini dilihat dari
perbedaan rerata kadar MDA hepar pada KN (11,01 £ 0,33 nmol/gram) dan KP
(3,31 £ 0,30 nmol//gram).

Penelitian ini menunjukkan hasil rerata kadar MDA hepar pada kelompok
KP (3,31 = 0,30 nmol//gram) yang diberikan atorvastatin lebih rendah
dibandingkan kelompok P1 (7,09 + 0,32 nmol/gram) dan P2 (4,22 + 0,28
nmol/gram). Kelompok P1 merupakan kelompok tikus diet tinggi lemak dan jus
kurma ajwa konsentrasi 40%. Kelompok P2 merupakan kelompok tikus diet tinggi
lemak dan jus kurma ajwa konsentrasi 60%. Hasil uji post hoc Bonferroni antara
kelompok KP dengan kelompok P1 dan P2, keduanya memiliki nilai p=0,000
(p<0,05), yang artinya secara statistik terdapat perbedaan rerata secara

bermakna. Meskipun demikian, retata kadar MDA kelompok P2 mendekati hasil
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rerata kadar MDA kelompok KP (mean difference -0,90500%). Atorvastatin bekerja
dengan cara menghambat HMG-CoA reduktase. Penghambatan HMG-CoA
reduktase dapat menyebabkan penurunan sintesis kolesterol dan meningkatkan
jumlah reseptor LDL pada membran sel hepar serta jaringan ekstrahepatik. Kadar
kolesterol total menurun dan kadar LDL sebagai pengangkut lipid di dalam darah
juga berkurang, sehingga menurunkan pembentukan MDA. Kadar MDA yang
turun, menunjukkan bahwa sel yang mengalami stress oksidatif juga menurun
sehingga kerusakan jaringan dapat dicegah (Manalu et al., 2021; Zulkifli et al.,
2016).

Pada kelompok kurma ajwa, kadar MDA hepar lebih rendah pada
kelompok P2 dengan jus kurma ajwa konsentrasi 60%, dibandingkan kelompok P1
dengan jus kurma ajwa konsentrasi 40%. Secara statistik berdasarkan hasil uji
post hoc Bonferroni, kelompok P1 dan P2 mendapatkan nilai p=0,000 yang
menunjukkan terdapat perbedaan rerata secara bermakna antar kelompok. Hasil
ini menunjukkan bahwa semakin tinggi dosis kurma ajwa yang digunakan, maka
semakin tinggi efeknya dalam menurunkan kadar MDA hepar. Kurma ajwa
memiliki kandungan flavonoid diantaranya quercetin, orientin, procyanidin, luteolin,
rutin, dan flavanone. Kandungan flavonoid pada kurma ajwa berkisar antara 68,88
sampai 208,53 mg RE per 100 gram buahnya. Kandungan saponin, polifenol, dan
flavonoid pada kurma ajwa berfungsi sebagai antihiperlipidemia melalui
mekanisme aktivitas HMG-CoA reduktase yang mengatur penurunan profil lipid.
Penurunan profil lipid diikuti dengan penurunan hasil sekunder proses peroksidasi
lipid, yaitu MDA. Hal inilah yang mendasari adanya perbedaan kadar MDA pada
kelompok P2, lebih rendah dibandingkan kelompok P1 (El Far et al., 2016).

Hasil ini selaras dengan penelitian yang dilakukan oleh (Putra, 2021), yang
menyatakan semakin tinggi pemberian ekstrak kurma ajwa, semakin efektif
memproteksi kerusakan glomerulus ginjal. Hasil penelitian yang didapat sejalan
dengan penelitian yang dilakukan oleh (Ahmad et al., 2021), menyatakan bahwa
jus kurma ajwa dengan konsentrasi 60% paling efektif dalam mengurangi
kerusakan lambung pada tikus wistar, dibandingkan konsentrasi 20% dan
konsentrasi 40%. Penelitian lain yang dilakukan oleh (Tyas et al, 2018) juga

sejalan dengan penelitian yang dilakukan, dimana pemberian jus kurma ajwa 60%
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mengalami peningkatan retikulosit yang lebih tinggi dibandingkan pemberian jus

kurma ajwa dengan konsentrasi 20% dan konsentrasi 60% pada tikus anemia.

4.3 Keterbatasan Penelitian

Limitasi atau keterbatasan penelitian ini yang pertama terletak pada jumlah
pembuatan jus kurma ajwa. Peneliti hanya membuat jus kurma ajwa satu kali untuk
dipakai selama seminggu. Limitasi kedua adalah tidak melakukan pengukuran
kadar kolesterol sebelum penelitian. Limitasi ketiga adalah pemberian pakan diet

tinggi lemak berdurasi 14 hari.



BAB V. SIMPULAN DAN SARAN
5.1 Simpulan

Pemberian jus kurma ajwa berpengaruh terhadap penurunan kadar MDA
hepar pada tikus yang diinduksi diet tinggi lemak. Kadar rerata MDA hepar
terendah adalah pada kelompok KNI (2,31 £ 0,28 nmol/gram). Pada kelompok
yang diberikan pakan diet tinggi lemak, kadar rerata kadar MDA hepar terendah
hingga tertinggi secara berurutan adalah KP (3,31 + 0,30 nmol//gram), P2 (4,22 +
0,28 nmol/gram), P1 (7,09 £ 0,32 nmol/gram), dan KN (11,01 £ 0,33 nmol/gram).
Peningkatan konsentrasi jus kurma ajwa berbanding lurus dengan penurunan
kadar MDA hepar. Sehingga jus kurma ajwa memiliki potensi untuk dikembangkan
menjadi minuman fungsional sebagai antioksidan alami. Berdasarkan penelitian,
kesimpulan lain yang didapat adalah tidak ditemukan adanya korelasi antara
jumlah konsumsi diet tinggi lemak dengan kenaikan berat badan tikus, meskipun

seluruh kelompok tikus mengalami peningkatan berat badan.
5.2 Saran

Berdasarkan penelitian yang telah dilakukan, terdapat beberapa saran
yang dapat peneliti berikan yaitu:

1. Penelitian selanjutnya melakukan pembuatan jus kurma ajwa sebelum
melakukan intervensi setiap harinya, untuk menghindari perubahan jus
kurma ajwa menjadi air nabeez.

2. Melakukan pengukuran kadar kolesterol sebelum penelitian.

Perlu dilakukan penelitian dengan durasi pemberian pakan diet tinggi
lemak melebihi 14 hari, untuk melihat efeknya terhadap berat badan tikus.

4. Diperlukan penelitian dengan dosis jus kurma ajwa diatas konsentrasi 60%,
untuk mengetahui dosis maksimal dalam menurunkan kadar MDA hepar

tikus yang setara dengan obat golongan statin.

35
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Lampiran 3. Data Konsumsi DTL Selama Masa Induksi DTL (g).
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Hari

ke- 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 1 12

K(-) 1 20 20 40 15 10 15 20 15 15 20 10 10

K(-) 2 20 20 30 20 10 10 20 15 10 25 10 5

K(-) 3 20 20 40 10 30 25 10 20 10 | 17,5 10 10

K(-) 4 20 20 40 10 30 30 20 10 25 20 15 15

K(-) 5 20 20 40 15 25 30 25 15 20 | 17,5 15 10

K(-) 6 20 20 40 15 20 15 15 15 15 15 15 10
rata-

rata 20 20 | 38,3 | 146 | 20,8 | 20,8 | 18,3 15| 15,8 | 191 12,5 10 | 18,79
P1.1 20 20 40 10 25 15 10 15 | 17,5 20 20 10
P1.2 20 20 20 25 25 15 15 15 15| 17,5 15 15
P1.3 20 20 20 10 25 20 10 25 10 10 15 5
P1.4 20 20 40 10 25 15 20 10 10 10 20 15
P1.5 20 20 25 25 30 20 25 15 20 | 275 15 15

P1.6 20 20 40 15 40 15 30 20 20 25 25 25

rata-

rata 20 20 | 30,8 | 158 | 28,3 | 16,6 | 18,3 | 16,6 | 154 | 18,3 18,3 | 141 | 19,41
P2.1 20 20 25 | 22,5 25 30 15 20 20 30 20 15
P2.2 20 20 25| 275 25 30 20 15 20 30 15 10

P2.3 20 20 20 25 40 35 20 20 20 30 17,5 10

P2.4 20 20 25 30 25 15 20 20 10 30 17,5 10

P2.5 20 20 30 15 30 15 25 20 10 30 25 25
P2.6 20 20 25 20 20 15 10 15 20 30 15 10
rata-

rata 20 20 25 | 233 | 27,5 | 23,3 | 183 | 18,3 | 16,6 30 | 18,33 | 13,3 | 211
K(+) 1 10 20 40 17 35 20 30 20 | 17,5 30 25 15

K(+) 2 20 20 20 | 22,5 25 20 20 15 10 30 20 25

K(+)3 20 20 20 20 30 15 20 15 15 30 20 15

K(+) 4 20 20 10 25 | 37,5 10 20 15 | 17,5 30 15 5

K(+) 5 20 20 20 | 12,5 20 15 20 15 20 30 10 15

K(+) 6 20 20 40 40 40 30 25 20 25 30 20 25

rata-

rata 18,3 20 25 | 228 | 31,2 | 18,3 | 22,5 | 16,6 | 17,5 30 18,3 | 16,6 | 214




Lampiran 4. Hasil Pemeriksaan Kadar MDA Hepar.
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Lampiran 5. Hasil Analisis Uji Normalitas Shapiro Wilk test.

-

Tests of Normality
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Kolmogorov-Smirnov? Shapiro-Wilk
Jenis_Induksi Statistic df Sig. Statistic df Sig.
MDA _Hepar Sehat ,148 6 ,200" ,991 6 ,992
Kontrol negatif ,188 6 ,200* ,944 6 ,694
Kontrol positif 171 6 ,200° ,953 6 ,765
Perlakuan 1 ,145 6 ,200° ,993 6 ,995
Perlakuan 2 ,275 6 ,175 ,888 6 ,307

*. This is a lower bound of the true significance.
a. Lilliefors Significance Correction



Lampiran 6. Hasil Analisis Uji One Way ANOVA.
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Oneway
ANOVA
MDA_Hepar
Sum of
) Squares df Mean Square F Sig.
Between Groups 296,506 4 74,126 789,626 ,000
Within Groups 2,347 25 ,094
Total 298,853 29




Lampiran 7. Hasil Analisis Uji Post Hoc Bonferroni.

| Post Hoc Tests |
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Multiple Comparisons
Dependent Variable: MDA_Hepar
Bonferroni
Diffglll'iircle (- 95% Confidence Interval

() Jenis_Induksi () Jenis_Induksi i) Std. Error Sig. Lower Bound  Upper Bound

Sehat Kontrol negatif —8,69667* ,17689 ,000 -9,2412 -8,1521
Kontrol positif -1,00000* ,17689 ,000 -1,5445 -,4555
Perlakuan 1 -4,77333* ,17689 ,000 -5,3179 -4,2288
Perlakuan 2 -1,90500" ,17689 ,000 -2,4495 -1,3605

Kontrol negatif Sehat 8,69667* ,17689 ,000 8,1521 9,2412
Kontrol positif 7,69667* ,17689 ,000 7,1521 8,2412
Perlakuan 1 3,92333* ,17689 ,000 3,3788 4,4679
Perlakuan 2 6,79167* ,17689 ,000 6,2471 7,3362

Kontrol positif Sehat 1,00000’k ,17689 ,000 ,4555 1,5445
Kontrol negatif —7,69667* ,17689 ,000 -8,2412 -7,1521
Perlakuan 1 -3,77333" ,17689 ,000 -4,3179 -3,2288
Perlakuan 2 —,90500* ,17689 ,000 -1,4495 -,3605

Perlakuan 1 Sehat 4,77333* ,17689 ,000 4,2288 5,3179
Kontrol negatif -3,92333* ,17689 ,000 -4,4679 -3,3788
Kontrol positif 3,77333* ,17689 ,000 3,2288 43179
Perlakuan 2 2,86833" ,17689 ,000 2,3238 3,4129

Perlakuan 2 Sehat 1,90500* ,17689 ,000 1,3605 2,4495
Kontrol negatif —6,79167* ,17689 ,000 -7,3362 -6,2471
Kontrol positif ,90500* ,17689 ,000 ,3605 1,4495
Perlakuan 1 —2,86833* ,17689 ,000 -3,4129 -2,3238

*. The mean difference is significant at the 0.05 level.




