Stigma 11(1): 62-70; April 2018
© 2018 Prodi Biologi FMIPA UNIPA Surabaya

ISSN: 1412 — 1840

KORELASI KADAR KOLESTEROL TOTAL DAN LDL SERUM TIKUS
HIPERKOLESTEROLEMIA SETELAH PEMBERIAN EKSTRAK DAUN
SALAM (Eugenia polyantha)

Putu Oky Ari Tania?, I Kadek Putra Dwipayana?, Kadek Adi Sudarmika®

'Bagian Biomedik Penelitian Biomolekuler Fakultas Kedokteran
23Fakultas Kedokteran
Universitas Wijaya Kusuma SurabayaDukuh Kupang XXV/ 54 Surabaya
Email: putu.oky@gmail.com

ABSTRAK

Penggunaan herbal belakangan banyak ditemukan, terutama sebagai tanaman obat.
Daun salam (Eugenia polyantha) adalah herbal yang banyak digunakan sebagai obat. Daun
salam memiliki bahan aktif flavonoid, tannin dan vitamin B3 (niasin). Banyak penelitian
menyatakan bahwa daun salam bermanfaat sebagai antikolesterol. Hiperkolesterol dapat
terjadi dari asupan makanan tinggi lemak yang berkorelasi terhadap terjadinya aterosklerosis
dan bermacam masalah kesehatan lainnya. Aterosklerosis sangat terkait dengan peningkatan
kadar LDL. Tingginya kadar LDL sebagai faktor risiko aterosklerosis. oleh karena itu
penelitian ini bertujuan untuk mengetahui korelasi antara kolesterol dan LDL pada tikus
hiperkolesterol yang diobati dengan ekstrak daun salam. Desain penelitian ini adalah
penelitian eksperimental dengan hewan coba ditikus jantan yang dibagi mejadi 4 kelompok
yaitu KP, KN, P1, dan P2 semua tikus dikondisikan hiperkolesterolemia dengan pemberian
diet tinggi lemak. P1 dan P2 adalah kelompok tkus hiperkolesterolemia yang diberikan
ekstrak daun salam masing-masing dosis 0,72 dan 1,80 gram. Pada akhir perlakuan semua
kelompok diterminasi dan diisolasi darahnya untuk dihitung kadar kolesterol total dan LDL
pada tiap ekor tikus. Pada KP; KN; P1 dan P2 didapatkan rerata kadar kolesterol total adalah
37,4; 36,6; 44,8; dan 32,4 mg/dL, sedangka kadar LDL serum adalah 27,8; 23,8; 31,8 dan 25.
Hasil uji statistik dengan korelasi Pearson menunjukkan signifikansi (2-tailed) sebesar 0,007
dan Pearson Correation sebesar 1. Dapat disimpulkan bahawa ada korelasi yang kuat antara
kadar kolesterol total dan kadar LDL pada serum.

Pendahuluan seperti asupan makanan yang tinggi

Daun salam (Eugenia  kandungan asam lemak jenuh
polyantha) adalah herbal yang  merupakan penyebab
banyak digunakan sebagai obat.  ketidakseimbangan antara

Daun salam memiliki bahan aktif
flavonoid, tannin dan vitamin B3
(niasin) (Narita, 2015). Flavonoid
adalah  salah  satu  senyawa
antioksidan yang dapat memerangi
stres oksidatif. Faktor lingkungan

antioksidan dan pro-oksidan di
jaringan. Konsumsi makanan tinggi
lemak dapat menginduksi stres
oksidatif (Zimmermann et al, 2013).

Asupan makanan tinggi lemak
merupakan nutrisi yang dapat

62



Tania dkk: Korelasi Kadar Kolesterol Total dan LDL Serum Tikus Hiperkolesterolemia Setelah Pemberian Ekstrak Daun Salam

(Eugenia polyantha)

meningkatkan kolesterol di plasma

darah, terutama pada individu-
individu  yang tidak mampu
mempertahankan keseimbangan
kolesterol di dalam tubuhnya

(Barona and Fernandez, 2012). Pada
kadar yang tepat, lemak memiliki
fungsi penting di dalam tubuh.
Peningkatan kadar lemak termasuk
kolesterol dan trigliserida pada
tubuh dikenal dengan hiperlipidemia
(Rohilla et al, 2012).

Hiperlipidemia atau sering
disebut juga dengan hiperkolesterol
merupakan faktor risiko predominan
untuk terjadinya aterosklerosis dan
berkaitan dengan penyakit jantung
koroner dan serebrovaskular
(Palozza et al, 2012). Individu
dengan hiperlipidemia atau
aterosklerosis, livernya mengalami
adaptasi yang rendah terhadap
oksidatif atau  berbagai jenis
tekanan/ stress sehingga diduga
mekanisme adaptif terhadap stress
miokardial mengalami gangguan
(onody et al, 2014).

Kolesterol dan komponen
lemak lainnya tidak dapat larut
dalam darah, oleh karena itu
kolesterol diikat oleh molekul yang

disebut  lipoprotein, sehingga
transportasi  kolesterol antar sel
dapat  terjadi. Lemak  dapat

diklasifikasikan menjadi kolesterol
total, trigiserida, kolesterol High
Density Lipoprotein (HDL), Low
Density Lipoprotein (LDL) dan Very
Low Density Lipoprotein (VLDL)
(Rohilla et al, 2012). Menurut WHO

diprediksi tahun 2030, penyakit
kardiovaskular akan menjadi
penyebab kematian sekitar 23,6 juta
manusia di Dunia, dan
hiperkolesterolemia  menyumbang
45% serangan jantung di Eropa
Barat. Risiko serangan jantung
menjadi tiga kali lebih tinggi pada
hiperkolesterolemia dibanding
individu dengan profil lipid yang
normal (Ooi and Liong, 2010).
Aterosklerosis merupakan penyakit
dengan pengerasan pembuluh arteri,
akibat terbentuk plak di alamnya.
Plak pada aterosklerosis
mengandung LDL, makrofag, sel
otot polos, platelet dan debris (Hao
and Friedman, 2014).

Adanya berbagai masalah
kesehatan akibat
hiperkolesterolemia diperlukan

terapi termasuk penggunaan obat-
obatan seperti Niasin, Fibrat,
inhibitor HMG Co-A reduktase, dan
lainnya, namun masih menimbulkan
efek samping (Phogat et al, 2010).
Untuk itu terapi herbal nampaknya
merupakan salah  satu  solusi.
Penelitian ini  bertujuan untuk
melihat hubungan atau korelasi
antara kolesterol total dan LDL pada
serum darah tikus hiperkolesterol
dan setelah pengobatan yaitu dengan
pemberian ekstrak daun salam.

Metode Penelitian

Penelitian ini  merupakan
penelitian dengan desain penelitian
eksprimental  kuantitatif ~dengan
simple random sampling.
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Induksi Hiperkoleserolemia

Hewan coba pada penelitian
ini menggunakan Tikus (Rattus
norvegicus) jantan yang diagi
menjadi 4 kelompok yaitu Kontrol
positif (KP), Kontrol negatif (KN),
Perlakuan 1 (P1), dan Perlakuan 2
(P2). Induksi hiperkolesteroemia
pada semua kelompok dengan
pemberian pakan tinggi lemak 20
gram/hari tiap ekor selama 12 hari.
Pakan tinggi lemak yang diberikan
mengandung lemak sebesar 26%.

Setelah induksi
hiperkolesterolemia, dilanjutkan
dengan pemberian perlakuan pada
masing-masing kelompok selama 7
hari. Kontrol Positif (KP) diberikan
simvastatin dosis 0,0018 mg/ hari
selama 7 hari. Kontrol Negatif (KN)
diberikan aquades selama 7 hari.
Kelompok Perlakuan 1 dan 2 (P1
dan P2) diberikan ekstrak daun
salam masing-masing dosis 0,72g
dan 1,80 g secara oral.

Ekstraksi Daun Salam
Pembuatan ekstrak daun salam
dilakukan metode maserasi pada
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etanol 70%. Selanjutnya disaring
dan filtrate diupakan dengan rotary
evaporator sampai menjadi ekstrak
kental.
Pengukuran Kadar Koleterol
Total dan LDL

Pada akhir perlakuan, tikus
diterminasi dan diambil darahnya
secara intrakardiak. Darah
dipisahkan dari serumnya untuk
dilanjutkan  dengan pengukuran
kadar kolesterol total dan LDL
menggunakan spektrofotometer
(Rayto) dengan metode CHOD-
PAP.

Hasil Penelitian
Pemberian pakan tinggi lemak
dilakukan selama 12 hari dengan

kadar  lemak  sebesar  26%.
Pemberian pakan tinggi lemak
tersebut terbukti dapat
meningkatkan kadark  kolesterol

total maupun LDL serum pada
kelompok pra perlakuan yang dapat
dilihat pada Tabel 1.

Tabel 1. Rerata Kadar Kolesterol dan LDL serum setelah pemberian pakan

tinggi lemak

Kelompok Rerata kadar pada serum darah
(mg/dL)
Kolesterol LDL
Total
Pra Perlakuan 64,4 57
Dapat diamati, kadar  pemberian pakan tinggi lemak

kolesterol dan LDL akibat

meningkat hampir 2 kali lipat
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dibandingkan kelompok kontrol.
Rerata kadar kolesterol maupun
LDL serum pada tiap kelompok
dapat dilihat pada Tabel 2. Dari
tabel dapat digambarkan bahwa
kadar kolesterol paling rendah
terdapat pada P2 (32,4 mg/dL),

sedangkan tertinggi pada P1 (44,8
mg/dL). Untuk kadar LDL serum
terendah ditunjukkan pada KN (238
mg/dL) dan pada P1 menunjukkan
kadar LDL serum tertinggi (31,8
mg/dL).

Tabel 2. Rerata Kadar Kolesterol dan LDL serum setelah pemberian

perlakuan
Kelompok Rerata kadar pada serum darah (mg/dL)
Kolesterol Total LDL
KP 37,4 27,8
KN 36,6 23,8
P1 44,8 31,8
P2 32,4 25
Perbandingan rerata kadar  kenaikan dan penurunannya dapat

Kolesterol total dan LDL serum
antara KP, KN, P1 dan P2 berikut

dilihat pada Gambar 1.

Kadar Kolesterol Total dan LDL Serum (mg/dL)
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Gambar 1. Rerata Kadar Kolesterol dan LDL serum pada tiap kelompok

Gambar 1. menunjukkan
bahwa peningkatan kadar kolesterol
juga diikuti dengan penigkatan

kadar LDL begitu pula
penurunannya. Seperti pada
kelompok P2 dbandingkan
kelompok  KP  yang  diberi

simvastatin, terjadi penurunan baik
pada kadar kolesterol total maupun
LDL.

Untuk mengetahui korelasi
antara kadar kolesterol total dan
LDL serum, dilakukan dengan uji
Spearman menggunakan SPSS 16.0.
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Output hasil korelasi atau hubungan
antara keduanya dapat diamabti
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pada Tabel 3.

Tabel 3. Uji Korelasi Spearman antara Kadar Kolesterol Total dan LDL

Kolestero LDL
1 Total

Kolesterol Pearson Corelation 1,000 0,579"
Total Sig. (2-tailed) 0,007
N 20 20
LDL Pearson Correlation 0,570" 1,000
Sig. (2-tailed) 0,007 .
N 20 20

*. Correlation is significant at the 0.05 level (2-tailed).

Uji korelasi Pearson
menunjukkan bahwa signifikansi
sebesar 0,007 (< 0,05) yang berarti
ada korelasi antara kadar kolesterol
total dan LDL di semua kelompok.
Pearson Correlation menunjukkan
nilai 1 yang berarti korelasi antara
kadar kolesterol total dan LDL
sangat kuat.

Pembahasan

Pemberian pakan tinggi lemak
dengan kadar 26% terbukti dapat
meningkatkan  kadar  kolesterol
diikuti dengan LDL. Hal ini dapat
diamati pada kelompok
praperlakuan, setelah pemberian
pakan tinggi lemak selama 12 hari
rerata kadar kolesterol menjadi 64,4
mg/dL dan kadar LDL sebesar 57
mg/dL. Pada tikus putih, kadar
kolesterol normal berkisar antara
10-54 mg/dL (Harini dan Astirin,
2009). Tikus termasuk rodensia,
umumnya mengonsumsi  pakan
rendah lemak yang mengandung
hanya 4-6% lemak (Getz and

Reardon, 2006). Menurut Kaprinay
et al (2016), high fat diet atau pakan
tinggi lemak dapat menaikkan profil
lipid yaitu kolesterol total dan
kolesterol LDL serum secara
signifikan.

Kolesterol dan komponen
lemak lainnya tidak dapat larut
dalam darah, oleh karena itu
kolesterol diikat oleh molekul yang

disebut  lipoprotein, sehingga
transportasi  kolesterol antar sel
dapat  terjadi. Lemak  dapat

diklasifikasikan menjadi kolesterol
total, trigiserida, kolesterol High
Density Lipoprotein (HDL), Low
Density Lipoprotein (LDL) dan Very
Low Density Lipoprotein (VLDL)
(Rohilla et al, 2012). Pada tikus
secara alamiah memiliki kadar HDL
yag tinggi, dan kadar LDL dan
VLDL vyang relatif rendah, namun
kebiasaan makan dan genetik akan
mengubah profil lipid nya (Getz and
Reardon, 2006).
Jumlah asam
dari

lemak yang
makanan harus di
66
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transportasikan sebagai trigliserida
untuk menghindari toksisitasnya.
Lipoprotein berperan dalam
penyerapan dan transportasi lipid
dari makanan melalui usus halus,
transpor lipid dari liver ke jaringan
perifer dan transport lipid dari
jaringan perifer ke liver dan usus
(transport  kolesterol  reverse).
Trigliserida dalam makanan akan
dihidrolisasi menjadi asam lemak
dan monoasilgliserol oleh lipase
usus dan asam empedu, kolesterol,
sterol dari tanaman dan vitamin
yang melarutkan lemak menjadi
bentuk micelles. Sebagian besar
kolesterol ~yang diserap oleh
intestinal, diesterifikasi menjadi
kolesterol ester, yang selanjutnya
akan bergabung dengan trigliserida
menjadi kilomikron di retikulum
endoplasma. Jalur eksogenus
lipoprotein menghasilkan transfer
asam lemak berasal dari makanan,
ke otot atau jaringan adipose untuk
penggunaan energi atau simpanan
lemak.

Kilomokron akan dikirimkan
ke liver, di liver banyak ditemukan
reseptor LDL. Konsentrasi reseptor
LDL pada liver diatur oleh jumlah
kolesterol pada sel. Trigiserida akan
diangkut ke seluruh tubuh melalui
VLDL. Trigliserida yang diangkut
oleh VLDL akan dihidrolisis
menjadi IDL di sirkulasi.
Selanjutnya trigliserida di IDL juga
mengalami hidrolisis melalui lipase
hepatik, sehingga terjadi penurunan
jumlah trigliserida dan terjadi

pembentukan LDL (Feingold and
Grunfeld, 2015). Pemberian diet
tinggi lemak sebagai penyebab
peningkatan biosintesis kolesterol
terutama LDL.

Pada keadaan
hiperkolesterolemia, pemberian
simvastatin maupun aquades selama
7 hari, sangat mampu menurunkan
kadar kolesterol total maupun LDL.
Dapat diamati pada Tabel 2. Kadar
Kolesterol total pada KP menjadi
37,4 g/dL, dan LDL 27,8 mg/dL.
Kadar kolesterol total Pada KN yang
diberi aquades adalah 36,6 mg/dL,
sedangkan LDL 23,8 mg/dL.
Penurunan rerata kadar kolesterol
total dan LDL pada KN justru
nampak lebih besar dibanding KP.
Dari hasil penelitian ditemukan
bahwa hanya dengan aquades dapat
menurunkan kadar kolesterol total
dan LDL, aquades mampu
membantu  melancarkan  proses
metabolisme tubuh dan dapat pula
menurunkan kadar  kolesterol
menurut  Amirta (2007). Hasil
serupa ditemukan pada Toxqui and
Vaquero (2016), bahwa asupan air
sangat esensial untuk pemeliharaan
kesehatan, yaitu pemberian 1 liter
air setiap hari elama 8 minggu dapat
menurunkan kadar kolesterol LDL
dan menurunkan indeks risiko
kardiovaskuler.

Pemberian ekstrak daun salam
dosis 1,80 gram  per hari
menunjukkan kadar kolesterol total
yang paling rendah (32,4 mg/dL)
dibandingkan tiga kelompok
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lainnya, yang diikuti menurunnya
kadar LDL pula sebesar 25 mg/dL.
Daun salam telah banyak diteliti
karena kandungan antioksidannya
yaitu flavonoid, minyak atsiri,
seskuiterpen, triterpenoid, fenol, dan
vitamin A, E dan C (Siregar, 2015).
Kandungan flavonoid dan tannin
dapat menurunkan kolesterol yaitu
menghambat HMG-CoA Reduktase
dan menghambat absorpsi lemak di
usus. Tingginya kolesterol pada
makanan dapat menyebabkan stres
oksidatif dan peroksidsi lipid yang
ditunjukkan dengan tingginya kadar
MDA (Lee et al, 2013). Sehingga
aktivitas antioksidan sangat
diperlukan pada kondisi
hiperkolesterolemia ini.

Tujuan penelitian ini untuk
melihat bagamana korelasi antara
peningkatan atau penurunan kadar
kolesterol total dan LDL. Uji
korelasi Pearson menunjukkan sig.

(2-tailed) sebesar 0,007 dengan
korelasi sebesar 1,00. Ternyata
koleterol total pada berbagai

perlakuan sangat berkorelasi dengan
kadar LDL. Lebih lanjut didapatkan
korelasi yang positif, artinya
semakin tinggi kadar kolesterol,
maka akan meningkatkan kadar
LDL (Tabel 3). Penelitian ini
menunjukkan hasil yang serupa
dengan penelitian pada pasien
hemodialisa  maupun  keompok
kontrol, LDL yang teroksidsi
ditemukan memiliki korelasi yang
positif denga kolesterol total (r=
0,75) (Lee et al, 2013).
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Seperti yang telah diketahui,
kolesterol  total dapat dipecah
menjadi lipoprotein yang dapat
diukur sepertt HDL, LDL, IDL,
VLDL, kilomikron remnan, dan
trigliserida (Stapleton et al, 2010).
Sehingga LDL merupakan
parameter yang dapat diukur untuk
melihat peningkatan kolesterol total
di dalam tubuh. Peningkatan
kolesterol total dan LDL sering
dikaitkan dengan peningkatan risiko
aterosklerosis dan penyakit jantung
koroner. Beberapa agen atau obat
anti hiperkolesterol seperti statin
dapat menurunkan kadar LDL serta
meningkatkan HDL. Untuk itu
untuk memprediksi penyakit jantung

koroner, American Heart
Association menyarankan rasio total
kolesterol/ HDL > 5 yang
mengindikasikan  risiko  tinggi

terhadap penyakit jantung (Hao and
Friedman, 2014).

Kesimpulan
Terdapat korelasi yang kuat
antara kolesterol total dan LDL

serum pada tikus
hiperkolesterolemia setelah
pemberian ekstrak daun salam

dengan sig. (2-tailed) sebesar 0,007
dan koreasi yang positif dengan
besar 1,00.

Saran

Dilakukan penelitian serupa
dengan melihat prediksi penyakit
jantung dengan korelasi kolesterol
total/ kadar HDL.
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