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RINGKASAN

EFEK ANTIHIPERLIPIDEMIA EKSTRAK ETANOL 96% DAUN BINAHONG (Anredera
cordifolia (Ten) Steenis) PADA TIKUS PUTIH JANTAN HIPERGLIKEMIA DENGAN
PARAMETER KOLESTEROL TOTAL DAN TRIGLISERIDA

Peningkatan kadar asam lemak menyebabkan pankreas gagal memberikan insulin yang cukup untuk
mengatasi peningkatan kebutuhan insulin. Hal ini mengakibatkan kesulitan dalam pembuangan
asam lemak, dan kurangnya penghambatan pelepasan glukosa di hati yang dapat menyebabkan
hiperglikemia dan hiperlipidemia Hiperlipidemia adalah peningkatan kadar kolesterol dan
trigliserida. Daun binahong (Anredera cordifolia (Ten) Steenis) mengandung senyawa yang
berkhasiat sebagai antihiperlipidemia. Penelitian ini bertujuan untuk mengetahui pengaruh
pemberian ekstrak etanol 96% daun binahong terhadap penurunan kadar trigliserida dan kolesterol
pada tikus hiperglikemia dan hiperlipidemia. Hewan uji dibagi menjadi 6 kelompok yang terdiri dari
kontrol normal (pakan standar), kontrol negatif (pakan tinggi lemak dan sukrosa), kontrol positif
(atorvastatin mg/kg), kelompok dosis I (12,5 mg/kg), dosis Il (25 mg/kg), dan dosis 111 (50 mg/kg).
Semua kelompok, kecuali kelompok normal diinduksi dengan pakan tinggi lemak dan sukrosa. Hasil
yang diperoleh menunjukan bahwa ekstrak daun binahong efektif dalam menurunkan kadar
kolesterol dan trigliserida. Uji ANOVA satu arah menunjukkan adanya perbedaan antar kelompok
perlakuan (p < 0,05). Hasil menunjukan bahwa kelompok dosis Il sebanding dengan kontrol positif
dalam menurunkan kadar kolesterol dan trigliserida dengan persentase penurunan masing-masing
sebesar 48,97% dan 47,17%.

Kata Kunci : Daun Binahong, Hiperlipidemia, Hiperglikemia, Pakan Tinggi Lemak
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BAB |
PENDAHULUAN

A Latar Belakang

Pola hidup yang serba instan membawa dampak negatif terhadap naiknya
prevalensi penyakit degeneratif, diantaranya penyakit jantung koroner (PJK) atau
penyakit kardiovaskuler, diabetes melitus, hipertensi, dan kanker. Data terbaru
secara umum angka prevalensi diabetes mengalami peningkatan yang cukup
signifikan selama lima tahun terakhir. Tahun 2013, angka prevalensi diabetes pada
orang dewasa di Indonesia mencapai 6,9 % dan di tahun 2018 sebesar 8,5 %
(Kementerian Kesehatan RI, 2018). Berdasarkan data yang telah dipublikasikan
World Health Organization (WHO) tahun 2011, sebanyak 25% penduduk dunia
memiliki kadar kolesterol tinggi

Diabetes Melitus adalah gangguan metabolisme yang ditandai dengan
hiperglikemia yang berhubungan dengan abnormalitas metabolisme karbohidrat,
lemak, dan protein yang disebabkan oleh penurunan sekresi insulin atau penurunan
sensitivitas insulin, atau keduanya dan menyebabkan komplikasi kronis
mikrovaskular, makrovaskular dan neuropati (Dipiro J.T., Wells B.G.,
Schwinghammer T.L, Dipiro, 2015). Peningkatan kadar asam lemak menyebabkan
pankreas gagal memberikan insulin yang cukup untuk mengatasi peningkatan
kebutuhan insulin. Hal ini mengakibatkan kesulitan dalam pembuangan asam
lemak, dan kurangnya penghambatan pelepasan glukosa di hati yang dapat
menyebabkan hiperglikemia dan hiperlipidemia (Tomkin & Owens, 2017).

Hiperlipidemia adalah peningkatan kolesterol total, low density lipoprotein
(LDL), trigliserida, dan penurunan high density lipoprotein (HDL) atau kombinasi
dari abnormalitas (Inzucchi et al., 2012). Dalam jangka panjang, kelainan metabolik
ini berkontribusi pada pengembangan komplikasi seperti penyakit kardiovaskular
(CVD), retinopati, nefropati, neuropati dan risiko tinggi kanker (Bhardwaj, M.,
Paul, S., Jakhar, R., Kang, S.c., 2015) (Alledredge et al. 2013).

Penyakit jantung koroner (PJK) adalah salah satu penyakit akibat dari gaya
hidup modern di negara yang terus berkembang. Kejadian penyakit jantung dan

pembuluh darah cenderung naik seiring dengan modernisasi masyarakatnya. Hal ini



disebabkan etiologi penyakit jantung dan pembuluh darah berkaitan dengan status
ekonomi dan sosial masyarakat modern. Diantara gaya hidup tersebut adalah
tingginya derajat stres, pola makan yang salah, merokok, minum alkohol, junk food
atau fast food yang berlebihan (Bustan 2007). WHO merekomendasikan
penggunaan tanaman obat dalam pemeliharaan kesehatan masyarakat. WHO juga
mendukung upaya-upaya peningkatan keamanan dan khasiat dari tanaman obat
(Organization World Health, 1999). Mencari alternative dalam penggunaan obat
tradisional yang berasal dari tanaman obat perlu dilakukan.

Tanaman binahong (Anredera cordifolia (Ten) Steenis) merupakan
tanaman obat secara tradisional untuk penyakit kardiovaskular seperti penanganan
pembengkakan jantung dan stroke serta secara empiris sebagai antihiperlipidemia
(Laela, 2009). Binahong (Anredera cordifolia (Ten) Steenis) atau dalam bahasa
Tiongkok dikenal dengan nama Dheng San Chi adalah tanaman obat, asli dari
Amerika Selatan. Tanaman binahong (Anredera cordifolia (Ten) Steenis)
mengandung fenol, flavonoid, saponin, triterpenoid, steroid dan alkaloid, selain itu
memiliki aktifitas sebagai antioksidan (Setiaji, 2009). Senyawa aktif flavonoid
banyak manfaatnya bagi tubuh, salah satunya yaitu flavonoid dapat digunakan
sebagai penurun kolesterol. Flavonoid mampu mengikis endapan kolesterol pada
dinding pembuluh darah koroner. Dengan terkikisnya kolesterol pada pembuluh
darah, maka tidak akan memicu timbulnya penyakit lain yang diakibatkan oleh
kolesterol, seperti : hipertensi, stroke, dan jantung (Nalole, 2009).

Penelitian sebelumnya membuktikan bahwa pemberian ekstrak daun
binahong (Anredera cordifolia (Ten) Steenis) dapat menurunkan kadar kolesterol
darah mencit putih jantan yang diinduksi makanan tinggi lemak dan propiltiourasil
(Fauziah dkk. 2014). Ekstrak metanol daun binahong dosis 50 mg/kgBB selama 14
hari dapat menurunkan kadar gula darah sebesar 75,64% pada mencit (Sukandar,
Qowiyyah, & Larasari, 2011). Ekstrak etanol 70% daun binahong dosis 50
mg/kgBB selama 21 hari dapat menurunkan kadar kolesterol total dan LDL darah
sebesar 55,29% dan 81,31% (Lestari, Sukandar, & Fidrianny, 2015).



B. Perumusan Masalah

Berdasarkan uraian tersebut, maka perlu dilakukan penelitian lebih lanjut
mengenai ekstrak etanol 96% daun binahong (Anredera cordofolia (Ten) Steenis)
dan dosis paling efektif terhadap kadar kolesterol total dan trigliserida darah tikus
putih jantan galur wistar (Rattus norvegicus) yang di induksi dengan pakan tinggi
lemak yang ditujukan untuk pendekatan kondisi hiperglikemia patologi
hiperlipidemia, yaitu kondisi dimana hiperglikemia terjadi disertai dengan

hiperlipidemia.
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TINJAUAN PUSTAKA

A. Landasan Teori

Gambar 1. Daun Binahong

(Dokumentasi pribadi)

1. Deskripsi Tanaman Daun Binahong
a. Kiasifikasi

Kingdom : Plantae

Subkingdom : Tracheobionta

Superdivisi  : Spermatophyta

Divisi : Magnoliophyta

Kelas : Magnoliopsida

Subkelas : Hamamelidae

Ordo : Caryophyllales

Famili : Basellaceae

Genus : Anredera

Spesies : Anredera cordifolia (Ten.) Steenis (Plantamor, 2014)

b. Nama Lain

Tanaman ini di Indonesia dikenal dengan nama binahong, Dheng San Chi
(cina), heartleaf madeiravine (Eropa), madeira-vine (Amerika Selatan). Tanaman
ini memiliki nama lain Boussingaultia gracilis, Boussingaultia gracilis Miers,
Boussingaultia cordofolia (BPOM, 2008).


http://plantamor.com/species/family/78
http://plantamor.com/species/search/taxon/anredera

c. Deskripsi Tanaman

Binahong merupakan tumbuhan liana berumur panjang dengan tinggi lebih
dari 6 m. Akar tunggang berwarna cokelat membentuk umbi dan lunak. Habitus
berupa tumbuhan menjalar, berumur panjang, bisa mencapai panjang lebih dari 6
m. Batang lunak, silindris, saling membelit, berwarna merah, bagian dalam solid,
permukaan halus, kadang membentuk semacam umbi yang melekat di ketiak daun
dengan bentuk tidak beraturan dan bertekstur kasar. Daun tunggal, bertangkai
sangat pendek, tersusun berseling, berwarna hijau, bentuk jantung, panjang 5-10
cm, lebar 3-7 cm, helaian daun tipis lemas, ujung runcing, pangkal berlekuk, tepi
rata, permukaan licin, bisa dimakan. Bunga majemuk berbentuk tandan bertangkai
panjang, muncul di ketiak daun, mahkota berwarna krem keputih-putihan
berjumlah lima helai tidak berlekatan, panjang helai mahkota 0,5-1 cm, berbau
harum. Akar berbentuk rimpang, berdaging lunak (BPOM, 2008).
d. Kandungan Kimia

Daun binahong memiliki kandungan fenol, flavonoid, saponin, alkaloid,
steroid, dan terpenoid (Hartoyo & Astuti, 2002). Daun binahong memiliki
kandungan flavonoid, saponin, alkaloid, triterpenoid, fenolik dan B sitosterol
(Basyuni, M., Ginting, P.Y.A., Lesmana, |., 2017).
e. Khasiat Tanaman

Aktivitas farmakologi binahong antara lain sebagai antihiperlipidemik,
antiinflamasi, analgesik, dan antipiretik (Abou Zeid, A.H.S.; Soliman, F.M.;
Sleem, A.A.; Mitry, 2007). Ekstrak etanol daun binahong dapat menurunkan
kreatinin dan ureum dalam darah serta memperbaiki sel ginjal yang rusak
(Sukandar, E.Y., Qowiyah, A., Larasati, L., 2011). Pemberian ekstrak daun
binahong (Anredera cordifolia (Ten) Steenis) dapat menurunkan kadar kolesterol
darah mencit putih jantan yang diinduksi makanan lemak tinggi dan propiltiourasil.
Ekstrak etanol 70% daun binahong dapat menurunkan kadar kolesterol total dan
LDL darah (Dwintha et al. 2015). Ekstrak metanol daun binahong dapat
menurunkan kadar gula darah pada mencit (Sukandar, E.Y., Qowiyyah, A.,
Larasari, L., 2011).



2. Simplisia

Simplisia atau herbal adalah bahan alam yang telah dikeringkan yang
digunakan untuk pengobatan dan belum mengalami pengolahan. Suhu pengeringan
simplisia tidak lebih dari 60°C (Kementerian Kesehatan, 2008). Simplisia
dibedakan menjadi simplisia nabati, simplisia hewani, dan simplisia pelikan
(mineral). Simplisia nabati adalah simplisia yang berupa tumbuhan utuh, bagian
tumbuhan atau eksudat tumbuhan. Simplisia hewani adalah simplisia berupa hewan
utuh. Simplisia mineral adalah simplisia berasal dari bumi, baik telah diolah atau
belum, tidak berupa zat kimia murni. Simplisia yang akan digunakan sebagai obat
herbal harus memenuhi persyaratan yang tercantum dalam Materia Medika
Indonesia dengan mempertimbangkan beberapa parameter mutu umum diantaranya
kebenaran jenis (identifikasi), kemurnian, wadah, penyimpanan, transportasi,
aman, memiliki khasiat, dan mempunyai spesifikasi kimia meliputi jenis dan kadar
senyawa kandungan (Kementerian Kesehatan, 2008).
3. Ekstrak dan Ekstraksi
a. Ekstrak

Ekstrak adalah sediaan kering, kental, atau cair yang diperoleh dengan cara
mengekstraksi senyawa aktif dari simplisia nabati atau hewani menggunakan
pelarut yang sesuai, kemudian semua atau hampir semua pelarut diuapkan dan
massa atau serbuk yang tersisa diperlakukan sedemikian rupa sehingga memenuhi
baku yang telah ditetapkan (Depkes RI 2000).
b. Ekstraksi

Ekstraksi adalah kegiatan penarikan kandungan kimia yang dapat larut
sehingga terpisah dari bahan yang tidak dapat larut dengan pelarut cair (Depkes Rl,
2000). Simplisia yang diekstrak mengandung senyawa yang dapat larut dan
senyawa yang tidak dapat larut seperti karbohidrat, protein, serat, dan lain-lain.
(Depkes RI, 2000).
4. Maserasi

Maserasi merupakan penyarian yang sederhana. Maserasi digunakan untuk
mengekstraksi simplisia yang mengandung zat aktif yang mudah larut dalam cairan

penyari. Proses pengekstraksian simplisia menggunakan pelarut dengan beberapa



kali pengadukan pada temperatur ruangan. Maserasi dilakukan dengan cara
merendam serbuk simplisia dalam cairan penyari. Cairan penyari akan menembus
dinding sel dan masuk kedalam rongga sel yang mengandung zat aktif. Zat aktif
akan larut karena adanya perbedaan konsentrasi antara larutan zat aktif didalam sel
dengan yang di luar sel, maka larutan yang terpekat di desak keluar. Peristiwa
tersebut terus berulang, sehingga terjadi keseimbangan konsentrasi antara larutan
di luar sel dengan di dalam sel (Depkes RI, 2000).

5. Kilasifikasi Ilmiah Tikus Putih

Kingdom : Animalia

Filum : Chordata

Kelas : Mammalia

Ordo : Rodentia

Familia : Muridae

Genus : Rattus

Spesies : Rattus norvegicus

6. Diabetes Melitus

Diabetes melitus adalah gangguan metabolik yang ditandai oleh
hiperglikemia dan abnormalitas metabolisme dari karbohidrat, lemak, dan protein.
Semua hal diatas merupakan hasil dari defect sekresi insulin baik mutlak atau
relative, dan berkurangnya sensitivitas jaringan terhadap insulin atau keduanya
(Dipiro J.T., Wells B.G., Schwinghammer T.L, Dipiro, 2015). World Health
Organization (WHQO) mengestimasikan bahwa lebih dari 346 juta orang di seluruh
dunia menderita diabetes melitus, jumlah ini kemungkinan akan meningkat lebih
dari dua kali lipat pada tahun 2030.
a. Kilasifikasi Diabetes Melitus

Diabetes melitus tipe 2 dapat terjadi karena adanya perubahan

metabolisme karbohidrat, protein dan lemak yang disebabkan oleh penurunan
sekresi insulin atau penurunan sensitivitas insulin (Dipiro J.T., Wells B.G.,
Schwinghammer T.L, Dipiro, 2015). Klasifikasi etiologis diabetes melitus menurut
ADA tahun 2018, dapat dilihat pada Tabel 1.



Tabel 1. Klasifikasi Etiologis Diabetes Melitus

Tipe Etiologis

DM Tipe 1 kerusakan sel B autoimun, biasanya mengarah ke absolutdefisiensi
insulin

DM Tipe 2 Hilangnya sekresi insulin sel B secara progresif sering terjadi latar
belakang resistensi insulin

DM Diabetes didiagnosis pada dua atau tiga trimester kehamilan

gastasional

Tipe lain  Sindrom diabetes monogenik penyakit pada pankreas eksokrin (seperti
fibrosis kistik dan pankreatitis), dan jenis diabetes spesifik karena
penyebab lain, misalnya diabetes yang diinduksi obat atau bahan

kimia, HIV / AIDS, atau setelah transplantasi organ).

b. Patofisiologi

Diabetes Melitus tipe 2 terjadi sekitar 90% kasus DM dan biasanya ditandai
oleh adanya resistensi insulin dan defisiensi insulin relatif. Resistensi insulin
dimanifestasikan oleh peningkatan lipolisis dan produksi asam lemak bebas,
peningkatan produksi glukosa hati, dan penurunan penyerapan otot rangka glukosa.
Disfungsi sel B bersifat progresif dan berkontribusi terhadap memburuknya kontrol
glukosa darah seiring waktu. DM tipe 2 terjadi ketika gaya hidup diabetogenik
(kalori berlebihan, olahraga yang tidak teratur, dan obesitas (Kassi et al., 2011).
c. Manajemen dislipidemia dan diabetes melitus

Evaluasi awal dislipidemia pada hiperglikemia harus mempertimbangkan
penyebab sekunder yang dapat memperburuk profil lipid. Orang dengan diabetes
lebih rentan mengalami kondisi bersamaan seperti gagal ginjal kronis,
hipotiroidisme, dan polifarmasi dengan obat - obatan yang diketahui memiliki efek
yang tidak menguntungkan pada parameter lipid. Kombinasi hiperglikemia
postprandial dan hiperlipidemia kadang - kadang disebut sebagai (dismetabolisme
postprandial) dan ditandai dengan peningkatan kadar sitokin, berkurangnya
fibrinolisis sekunder akibat meningkatnya aktivitas plasminogen, dan peningkatan

stres oksidatif yang memicu disfungsi endotel.



Pasien dengan diabetes sering memiliki level kolesterol tidak sehat
termasuk didalamnya kadar kolesterol LDL dan trigliserida yang tinggi serta kadar
kolesterol HDL yang rendah. Kondisi seperti ini sering terjadi pada pasien dengan
penyakit jantung koroner dini. Trias ini juga khas pada kelainan lipid yang
berhubungan dengan resistensi insulin yang disebut dislipidemia aterogenik
(Yuliani, Oenzil, & Iryani, 2014).

7. Kolesterol

Kolesterol adalah senyawa essensial yang diproduksi oleh sebagian besar
sel sel di dalam tubuh. Kolesterol merupakan salah satu lipid plasma yang utama
dibutuhkan tubuh karena merupakan komponen struktural membran sel dan bahan
awal pembentukan asam empedu serta hormon steroid (Burns et al. 2008).

Tubuh manusia terdapat dua macam kolesterol yaitu kolesterol eksogen dan
kolesterol endogen. Kolesterol eksogen adalah kolesterol yang diperoleh dari luar
tubuh (makanan) dan diabsorpsi dari saluran pencernaan, sedangkan kolesterol
endogen adalah kolesterol yang dibentuk dalam sel tubuh, sebanyak 80% kolesterol
dihasilkan melalui endogen dan 20% sisanya berasal dari luar tubuh (Guyton,
2012). Kolesterol endogen terbentuk dari asetil Ko-A menjadi HMG Ko-A yang
kemudian dikonversi menjadi asam mevalonat oleh HMG Ko-A reduktase.
Kolesterol didegradasi menjadi asam empedu terutama asam folat dan asam
khenodeoksifolat di dalam hati (Burns et al. 2008).

8. Hiperlipidemia

Hiperlipidemia didefinisikan sebagai peningkatan kolesterol total, LDL atau
trigliserida, HDL rendah, atau kombinasi dari kelainan ini. Hiperlipoproteinemia
menggambarkan peningkatan konsentrasi makromolekul lipoprotein yang
mengangkut lipid dalam plasma. Kelainan lipid plasma dapat menyebabkan
predisposisi penyakit jantung koroner, serebrovaskular, dan perifer (Kassi et al.,
2011). Klasifikasi kadar kolesterol total dan LDL dapat dilihat pada Tabel 2.



Tabel 2. Klasifikasi kolesterol total dan LDL

Profil Lipid Nilai (mg/dL) Keterangan
<200 mg/dL Normal
Kolesterol Total 200-239 mg/dL Batas tinggi
>240 mg/dL Tinggi
<100 mg/dL Optimal
100-129 mg/dL  Mendekati atau diatas optimal
LDL 130-159 mg/dL Batas tinggi
160-189 mg/dL Tinggi
>190 mg/dL Sangat tinggi
9. Trigliserida

Trigliserida adalah ester dari alkohol gliserol dengan asam lemak.
Trigliserida merupakan bentuk simpanan lemak di dalam tubuh yang berfungsi
sebagai sumber energi. Ketika tubuh membutuhkan energi, maka enzim lipase
dalam sel lemak akan memecah trigliserida menjadi asam lemak dan gliserol lalu
melepaskannya kedalam pembuluh darah. Sel-sel yang membutuhkan komponen
tersebut akan membakarnya maka komponen tersebut akan menghasilkan energi,
karbondioksida (CO) dan air (H20) (Guyton, 1997). Trigliserida adalah sumber
energi tersimpan yang penting dalam jaringan adiposa. Trigliserida disintesis dari
tiga molekul asam lemak yang diesterifikasi menjadi gliserol (Alledredge et al.
2013). Peningkatan trigliserida dan penurunan HDL merupakan kunci dari kelainan
metabolik dalam keadaan resistensi insulin, termasuk sindrom metabolik dan
diabetes tipe 2(Kannel & Vasan, 2009).

10. Induksi Hiperlipidemia

Induksi hiperlipidemia dapat dilakukan secara endogen dan eksogen.
Induksi endogen dilakukan dengan pemberian kolesterol murni dan propiltiourasil
(PTU). Hiperlipidemia juga dapat dibuat secara eksogen, yaitu dengan
menambahkan lemak dan kolesterol dalam makanan. Makanan untuk
meningkatkan konsentrasi kolesterol darah tikus terdiri atas kolesterol dari kuning
telur puyuh dan lemak sapi. Kuning telur merupakan komponen lemak tertinggi,

yang terdiri atas 65,5% trigliserida, 5,2% kolesterol dan 28,3% fosfolipid.
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11. Atorvastatin

Atorvastatin merupakan salah satu obat golongan statin. Statin adalah obat
penurun lipid yang paling efektif untuk menurunkan kolesterol LDL dan terbukti
aman tanpa efek samping yang berarti, selain berfungsi untuk menurunkan
kolesterol LDL, statin juga memiliki efek menurunkan trigliserida dan
meningkatkan kolesterol HDL (PERKI 2013). Statin menghambat perubahan
HMG-CoA menjadi asam L-mevalonat dan selanjutnya kolesterol. Obat golongan
statin menurunkan kadar kolesterol LDL sekitar 25-62%. Atorvastatin dapat
menurunkan LDL sebesar 26-60%, meningkatkan HDL sebesar 5-13%,
menurunkan trigliserida sebesar 17-53%, dan menurunkan kolesterol total sebesar
25-45%.
B. Kerangka Berfikir

Aktivitas farmakologi binahong antara lain sebagai antihiperlipidemik,
antiinflamasi, analgesik, dan antipiretik (Abou Zeid, A.H.S.; Soliman, F.M.; Sleem,
A.A.; Mitry, 2007). Hasil penelitian sebelumnya, ekstrak etanol 70% daun
binahong dapat menurunkan kadar kolesterol total dan Trigliserida (Dwintha et al.
2015). Ekstrak metanol daun binahong dapat menurunkan kadar gula darah pada
mencit (Sukandar, E.Y., Qowiyyah, A., Larasari, L., 2011). Berdasarkan uraian
diatas, perlu dilakukan penelitian ekstrak daun binahong terhadap penurunan kadar
kolesterol total dan trigliserida pada kondisi diabetes melitus. Penelitian ini
menggunakan daun binahong yang diesktraksi dengan cara maserasi menggunakan
pelarut etanol 96%. Penginduksi hiperlipidemia menggunakan pakan tinggi lemak.
Parameter yang diuji adalah kadar kolesterol total dan trigliserida pada tikus putih
jantan kondisi hiperglikemia dengan pembanding atorvastatin.
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C. Road Map Penelitian

Ekstrak metanol daun binahong
mengandung 8 glukopiranosil-

4°.5,7rihidroksiflavon yang
digunakan sebagai penurun kadar
glukosa darah

Ekstrak metanol daun
binahong dosis 50
mg/kg BB selama 14
hari dapat
menurunkan kadar
gula darah sebesar

75,64% pada mencit.

Gambar 2. Road Map Penelitian

D. Hipotesis

J——

Uji ekstrak daun
binahong
diharapkan dapat
menurunkan profil
lipid pada tikus
hyperlglikemia

ekstrak daun binahong dapat
menurunkan kadar kolesterol
darah mencit putih jantan
yvang diinduksi makanan
tinggi lemak dan
propiltiourasil

Ekstrak etanol 96% daun binahong (Anredera cordifolia (Ten) Steenis)

memiliki efek menurunkan kadar kolesterol total dan trigliserida pada tikus putih

jantan hiperglikemia.
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BAB Il
METODE PENELITIAN

A. TAHAPAN PENELITIAN
1. Pembuatan ekstrak etanol 96% daun binahong
Ekstraksi daun binahong dilakukan dengan cara maserasi karena ekstraksi
dengan cara ini merupakan cara penyarian yang sederhana dan tidak berpotensi
merusak zat aktif tanaman. Ekstrak daun binahong dibuat dengan cara
memasukkan serbuk kering simplisia ke dalam maserator, lalu ditambahkan
pelarut etanol 96%. Rendam selama 6 jam sambil sekali-sekali diaduk agar zat
aktif yang terdapat pada simplisia homogen, kemudian didiamkan selama 18
jam terlindung dari cahaya disertai dengan pengadukan yang bertujuan untuk
meratakan seluruh bagian serbuk simplisia agar terendam dengan etanol 96%.
Maserat dipisahkan dengan cara filtrasi, proses penyarian diulangi sebanyak
tiga kali dengan jenis dan jumlah pelarut yang sama. Maserat yang diperoleh
dipekatkan dengan vacuum rotary evaporator hingga diperoleh ekstrak kental
2. Persiapan hewan uji
Hewan uji diaklimatisasi selama 14 hari dengan tujuan untuk
mengadaptasikan tikus pada lingkungan dan perlakuan yang baru. Selama
aklimatisasi, tikus diberi minum dan pakan standar kemudian dilakukan
pengamatan kontrol kesehatan dan berat badan. Hewan uji dikelompokan
menjadi 6 kelompok dengan masing-masing kelompok terdiri dari 4 ekor tikus.
3. Pembuatan pakan tinggi lemak
Pakan tinggi lemak dibuat dengan komposisi lemak sapi 20 %, mentega 10
%, sukrosa 20% dan pakan standar 50%. Pakan dibuat dengan cara memanaskan
mentega, kemudian dilelehkan hingga mentega menjadi minyak. Panaskan
lemak sapi hingga mencair, panaskan sukrosa dengan air hingga larut. Pakan
standar digerus hingga halus kemudian dicampurkan dan diaduk sampai
homogen kemudian dibentuk menjadi pellet(Tatto, Dewi, & Tibe, 2017).

Pemberian pakan tinggi lemak dilakukan selama 4 minggu.
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4. Perlakuan hewan uji
Semua tikus diaklimatisasi pada hari ke 1-7 dan kelompok Il sampai VI
dibuat hiperlipidemia dengan pakan tinggi lemak pada hari ke 8-35. Pada hari
ke 36 diambil darah untuk mengetahui kadar awal tikus. Kemudian pada hari

ke 37-64 diberikan perlakuan sesuai dengan pembagian kelompok masing-

masing.

a. Kelompok | = hanya diberikan pakan standar
b. Kelompok Il = pakan standar + atorvastatin

c. Kelompok Il = pakan tinggi lemak

d. Kelompok IV = pakan standar + ekstrak etanol 96% daun binahong dosis
12,5 mg/kgBB
e. Kelompok VV = pakan standar + ekstrak etanol 96% daun binahong dosis
25 mg/kgBB
f. Kelompok VI = pakan standar + ekstrak etanol 96% daun binahong dosis
50 mg/kgBB
Kemudian diambil darah akhir setelah diberikan perlakuan pada hari ke 64
dan pada hari ke 65 dilakukan pengukuran kadar akhir.
5. Pengambilan dan pemeriksaan serum darah hewan uji
Sebelum dilakukan pengambilan darah, tikus dianastesi terlebih dahulu
dengan menggunakan ketamin hingga tak sadarkan diri, setelah dianastesi tikus
diambil darahnya dibagian sudut mata tikus dengan pipa kapiler, kemudian pipa
kapiler diputar. Diambil darah sebanyak 2 mL, ditampung di mikrotube lalu
dilakukan sentrifugasi pada 4000 rpm selama 15 menit agar diperoleh serum,
darah disimpan dalam lemari es, kemudian sampel siap dianalisis (Vogel 2008).
6. Pengukuran kadar
Kolesterol total
Serum diambil sebanyak 10 pL, lalu dicampur dengan reagen enzim
(pereaksi kolesterol kit) sebanyak 1000 pL, kemudian divortex dan diinkubasi
selama 5 menit pada suhu 37°C atau 10 menit pada suhu 20-25°C. Kadar dibaca

dengan fotometer klinikal.
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Trigliserida
Serum diambil sebanyak 10 pL menggunakan mikropipet, kemudian
dicampur dengan reagen Kit trigliserida sebanyak 1000 pL. Larutan
dihomogenkan menggunakan vortex dan diinkubasi 10 menit pada suhu 25°C.
Baca kadar dengan spektrofotometer klinikal.
7. Analisa Data
Data yang diperoleh berupa kadar lipid darah awal, setelah diberi pakan
tinggi lemak dan setelah pemberian ekstrak daun binahong yang kemudian dihitung
persentase penurunannya. Sebelumnya dilakukan uji kenormalan dan uji
homogenitas. Bila data normal dan homogen, analisa dilanjutkan dengan
menggunakan metode analisa varians satu arah (one way ANOVA). Bila hasil uji
analisis satu arah (one way ANOVA) terdapat perbedaan yang signifikan.
Selanjutnya dilakukan uji Tukey HSD untuk mengetahui adanya perbedaan antar
kelompok (Priyatno 2011).

B. Diagram Alir Penelitian

Pengumpulan Daun binahong, atorvastatin, ketamine. reagen Kit. tikus, pakan tinggi lemak
= <

bahan

Serbuk daun binahong dimaserasi dengan Etanol 96% kemudian dipekatkan

Ekstrak daun
dengan rotary evaporator vacum

binahong
i v'Uji organoleptic (aroma. warna, rasa
Karakteristik SO phic(s ‘ asa)
mutu ekstrak v'Rendemen ekstrak
. Tikus diaklimatisasi dan diberi pakan standar
Persiapan

hewan coba

» Tikus diberi pakan tinggi lemak

Perlakuar . & % i

Perlakuan f - yiberikan perlakuan sesuai dengan kelompok uji

terhadap :
’ Trigliserida dan Kolesterol total darah
Pengukuran

kadar
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BAB IV

HASIL DAN PEMBAHASAN

A. Hasil Penelitian
1. Hasil Skrining dan penapisan Fitokimia Tanaman Binahong

Tanaman binahong (Anredera cordifolia (Ten) Steenis) mengandung fenol,
flavonoid, saponin, triterpenoid, steroid dan alkaloid, selain itu memiliki aktifitas
sebagai antioksidan (Setiaji, 2009). Senyawa aktif flavonoid banyak manfaatnya
bagi tubuh, salah satunya yaitu flavonoid dapat digunakan sebagai penurun
kolesterol. Flavonoid mampu mengikis endapan kolesterol pada dinding pembuluh
darah koroner. Dengan terkikisnya kolesterol pada pembuluh darah, maka tidak
akan memicu timbulnya penyakit lain yang diakibatkan oleh kolesterol, seperti :
hipertensi, stroke, dan jantung (Nalole, 2009).

Tanaman binahong yang dugunakan pada penelitian ini diperoleh dari Balai
Penelitian Tanaman Rempah dan Obat (BALITRO) Bogor. Determinasi tanaman
dilakukan untuk memastikan keterangan jenis tanaman yang digunakan.
Berdasarkan hasil determinasi yang dilakukan di Herbarium Bogoriense bidang
Pusat Penelitian Biologi Lembaga IImu Pengetahuan Indonesia (LIPI) Bogor.
Didapatkan tanaman dengan nama daun binahong (Anredera cordifolia (Ten)
Steenis)

Serbuk daun binahong diekstraksi menggunakan metode maserasi. Metode
maserasi dipilih agar degradasi metabolit dapat diminimalisir (Hanani 2015).
Metode maserasi cocok untuk bahan-bahan yang bersifat termolabil. Proses
ekstraksi dilakukan menggunakan pelarut etanol 96%. Etanol 96% mengandung air
sebesar 4%. Etanol lebih mudah menembus membran seluler sehingga dapat
mengekstraksi bahan intraseluler dari tanaman yang digunakan (Tiwari, Kumar,
Kaur, Kaur, & Kaur, 2011).

2. Hasil Induksi Pakan Tinggi Lemak
Bahan penginduksi tinggi kolesterol yang digunakan adalah lemak sapi 20
%, mentega 10 %, sukrosa 20% dan pakan standar 50% yang dicampur secara

homogen, dibentuk pelet. Komposisi pakan standar, yaitu kadar air 13%, protein
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19-21%, lemak 5%, serat 5%, abu 7%, kalsium 0,9%, fosfor 0,6%, M.E 3000-3100
Kcal/kg (HI-PRO-VITE). Mentega kaya akan asam lemak trans (TFA) yang
menyebabkan gangguan aktivitas karnitinpalmitoilransferase-1 dan 3-hidroksi-
asil-CoA dehydrogenasedi hepar dan peningkatan trigliserol hati akibat
berkurangnya oksidasi asam lemak trans di hepar, sehingga terjadi akumulasi lipid
dalam hati, jantung, dan organ (Dariush, B, Alberto, J, & C, 2006). Diet tinggi
sukrosa selama 3-5 minggu dapat meningkatkan level glukosa darah dan
hyperinsulinemia dan juga menurunkan sensitifitas insulin pada tikus (Chicco et al.,
2003). Diet tinggi sukrosa secara nyata merubah metabolisme glukosa yang
dimediasi insulin yang dapat menghasilkan resistensi insulin pada tikus.

Pemberian pakan tinggi kolesterol pada tikus bertujuan untuk meningkatkan
kandungan asam lemak bebas di dalam plasma sel yang mengakibatkan penurunan
sensitivitas insulin pada jaringan perifer (Tatto et al., 2017). Asam lemak bebas di
dalam sel akan dipecah untuk membentuk asetil Ko-A, yang selanjutnya akan
menyediakan energi yang diperlukan oleh sel. Energi yang dihasilkan memiliki dua
produk penting yakni ion sitrat dan ATP, yang mempunyai efek penghambatan kuat
terhadap enzim fosfofruktokinase, yaitu enzim pembatas kecepatan yang
meningkatkan pemakaian glukosa di dalam sel. Oleh karena itu, pemakaian glukosa
sebagai sumber energi hampir terhenti dan menyebabkan penekanan yang hebat
pada pemakaian glukosa oleh sel, sehingga terjadi peningkatan kadar glukosa
(Guyton, 1994).

Tikus yang digunakan dalam penelitian telah mengalami hiperlipidemia
dengan rata-rata kenaikan kadar kolesterol total sebesar 226,8 mg/dL dan kadar
Trigliserida sebesar 213,4 mg/dL. Pemberian induksi pakan tinggi kolesterol
menyebabkan disfungsi ringan pada sel beta pankreas tanpa sepenuhnya
mengganggu sekresi insulin (Srinivasan, K., Viswanad, B., Asrat & Kaul, C. L.,
Ramarao, P., 2005).

Obat golongan statin merupakan obat pilihan pertama untuk mengobati
hiperlipidemia pada pasien diabetes (Chaudhury & Aggarwal, 2018). Pemilihan
obat pembanding atorvastatin dikarenakan dalam menurunkan kolesterol total lebih

besar jika dibandingkan dengan statin lain (kecuali rosuvastatin), hal ini disebabkan
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karena atorvastatin memiliki metabolit aktif dengan aktivitas setara dengan
senyawa induk yang memberikan durasi hambatan terhadap enzim HMG-CoA
reduktase lebih panjang(Poli, 2007). Pengambilan darah diambil melalui sinus
orbital karena lebih mudah dan meminimalisir kemungkinan darah lisis saat
pengambilan darah (Fatimah & Prasetyaningsih, 2018). Kadar kolesterol total dan
LDL diukur menggunakan spektrofotometer klinikal.
3. Hasil Kadar Kolesterol

Berdasarkan hasil pada Gambar 1, ekstrak etanol 96% daun binahong dosis
I, 1l, dan Il terdapat penurunan kadar kolesterol total. Hasil penurunan kadar
kolesterol total pada tikus setelah pemberian variasi dosis ekstrak etanol 96% daun
binahong dan obat pembanding atorvastatin selama 28 hari, kelompok dosis 111 (50
mg/kgBB) memiliki penurunan kadar kolesterol yang lebih baik dibandingkan
dengan kelompok dosis | (12,5 mg/kgBB) dan I1 (25 mg/kgBB).

GRAFIK KADAR KOLESTEROL
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Gambar 3. Grafik Rata-Rata Kadar Kolesterol Total
4. Hasil Kadar Trigliserida
Berdasarkan hasil pada Gambar 2, ekstrak etanol 96% daun binahong dosis
I, 1I, dan Il terdapat penurunan kadar Trigliserida. Hasil penurunan kadar
trigliserida pada tikus setelah pemberian variasi dosis ekstrak etanol 96% daun

binahong dan obat pembanding atorvastatin selama 28 hari, kelompok dosis Il (25
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mg/kgBB) memiliki penurunan kadar kolesterol yang lebih baik dibandingkan
dengan kelompok dosis I (12,5 mg/kgBB) dan 111 (50 mg/kgBB).

KADAR TRIGLISERIDA
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Gambar 4. Grafik Rata-Rata Kadar Trigliserida

Data akhir pada pemeriksaan kolesterol total dan trigliserida diuji secara
statistik menggunakan data penurunan kadar kolesterol total dan trigliserida. Hasil
uji ANOVA untuk pengurangan satu arah dalam kolesterol total dan trigliserida
diperoleh sig = 0,001 (<0,05) dan sig = 0,001 (<0,05) sehingga ada perbedaan yang
signifikan antara kelompok perlakuan.

Tes Tukey kemudian dilakukan untuk mengetahui perbedaan yang
signifikan antara kelompok perlakuan. Hasil uji Tukey menurunkan kadar
kolesterol total dan trigliserida menunjukkan bahwa kelompok ekstrak dosis I (12,5
mg / kgBB), dosis Il (25 mg / kgBB), dosis 111 (50 mg / kgBB), atorvastatin (4,11
mg) / kgBB) kgBB) berbeda secara signifikan dari kontrol negatif. Hasil tes Tukey
menurunkan kadar kolesterol total antara kelompok dosis I, I1, 111 dan atorvastatin
tidak ada perbedaan yang signifikan dengan nilai sig. = 0,598 (sig> 0,05). Hal ini
menunjukkan bahwa ekstrak etanol 96% daun binahong dosis Il dan atorvastatin
sebanding dalam menurunkan kadar kolesterol total, sehingga dapat disimpulkan
bahwa ekstrak etanol 96% daun binahong efektif dalam menurunkan kadar
kolesterol total. Hasil uji Tukey menurunkan kadar Trigliserida antara kelompok
perlakuan ekstrak dosis | (12,5 mg / kgBB), dosis Il (25 mg / kgBB), dosis I11 (50
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mg / kgBB), dan atorvastatin tidak ada perbedaan signifikan dengan sig. = 0.200
(sig> 0,05). Ini menunjukkan bahwa 96% ekstrak etanol daun binahong dosis 11 (25
mg / kgBB) efektif dalam menurunkan kadar trigliserida sebanding dengan
atorvastatin.
B. Pembahasan

Pemberian ekstrak etanol 96% daun binahong selama 14 hari dapat
menurunkan kadar kolesterol total dan trigliserida pada tikus. Senyawa dalam daun
binahong yang diduga dapat menurunkan kadar kolesterol total dan trigliserida
adalah flavonoid, alkaloid, steroid, saponin dan fenol. Alkaloid bekerja sebagai
antioksidan dengan mendonorkan ion hidrogen seperti pada flavonoid. Senyawa
tersebut juga dapat menghambat aktivitas enzim lipase pankreas sehingga
meningkatkan sekresi lemak melalui feses; akibatnya penyerapan lemak oleh hati
terhambat sehingga tidak dapat diubah menjadi kolesterol. Berkurangnya aktivitas
enzim lipase pankreas dapat mengurangi deposit trigliserida yang masuk dari usus
halus karena enzim tersebut mengubah trigliserida menjadi dua monogliserid dan
dua asam lemak bebas sehingga dapat masuk ke pembuluh darah (Lajuck, 2012).

Mekanisme utama saponin dalam menurunkan kolesterol total adalah
dengan mekanisme mencegah reabsorpsi dan meningkatkan ekskresi kolesterol
(Khyade & Vaikos, 2009). Saponin dapat berikatan dengan kolesterol pada lumen
intestinal sehingga dapat mencegah reabsorpsi kolesterol. Selain itu, saponin juga
dapat berikatan dengan asam empedu, sehingga dapat menurunkan sirkulasi
enterohepatik asam empedu dan meningkatkan ekskresi kolesterol. Saponin
merupakan senyawa tanaman yang memiliki surfaktan yang dapat berikatan dengan
kolesterol dan empedu sehingga menurunkan absorpsi kolesterol dalam tubuh
(Ratnawati & Widowati, 2011). Saponin dengan kolesterol ternyata juga memiliki
reseptor yang sama, sehingga dapat terjadi kompetisi reseptor kolesterol pada sel.
Selain itu, saponin juga dapat mempengaruhi biosintesis kolesterol di hati (Alkan;ji,
2009).

Senyawa fenol dilaporkan mampu menurunkan kadar kolesterol total dan
mampu menghambat pembentukan aterosklorosis melalui efek antioksidanya

(Hartoyo & Astuti, 2002). Senyawa fenol dapat berfungsi sebagai antioksidan
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karena kemampuannya dalam menstabilkan radikal bebas, yaitu dengan
memberikan atom hidrogen secara cepat kepada radikal bebas seperti peroksida,
hidroperoksida atau peroksil lipid sehingga menghambat mekanisme oksidasi (N,
Murthy, Singh, & K.J, 2002).

Senyawa steroid adalah fitosterol. Fitosterol di dalam tubuh berfungsi
sebagai penurun kadar kolesterol dengan cara menghambat penyerapan kolesterol
di usus melalui kompetisi dengan kolesterol pada proses penyerapannya di dalam
usus, sehingga membantu menurunkan jumlah kolesterol yang memasuki aliran
darah serta mempercepat ekskresi kolesterol. Penghambatan penyerapan kolesterol
terjadi karena proses absorbsi fitosterol sangat rendah. Berkurangnya kadar
kolesterol yang memasuki aliran darah akan memperkecil kemungkinan terjadinya
penumpukan lemak di organ tubuh dan memperkecil terjadinya obesitas. Selain
menghambat penyerapan dan mempercepat ekskresi kolesterol, fitosterol berfungsi
dalam memperbaiki regulasi kolesterol darah pada tingkat yang normal.

Salah satu senyawa yang terkandung pada daun binahong yaitu flavonoid,
senyawa flavonoid dapat menurunkan kolesterol hepatik dan kadar lipoprotein
kolesterol plasma pada tikus yang diberi pakan diet tinggi lemak, secara signifikan
mampu menurunkan aktivitas sintesis enzim HMG-CoA dan meningkatkan
aktivitas kolesterol 7-o hidroksilase (Honda et al., 2014). Flavonoid mampu
mengikis endapan kolesterol pada dinding pembuluh darah koroner. Dengan
terkikisnya kolesterol pada pembuluh darah, maka tidak akan memicu timbulnya
penyakit lain yang diakibatkan oleh Kkolesterol, seperti hipertensi, stroke, dan
jantung (Anggraini & Ali, 2017). Senyawa alkaloid yang terkandung pun dapat
menghambat aktivitas enzim lipase pankreas, berkurang nya aktivitas enzim
tersebut dapat mengurangi deposit trigliserida yang masuk dari usus halus karena
enzim tersebut mengubah trigliserida menjadi dua monogliserida dan dua asam
lemak bebas sehingga dapat masuk ke pembuluh darah (Artha, Mustika, &
Sulistyawati, 2017).
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BAB V
KESIMPULAN DAN SARAN

A. Kesimpulan

Pemberian ekstrak etanol 96% Binahong (Anredera cordifolia (Ten.) Steenis)
dosis I (12,5 mg / kgBB), dosis 11 (25 mg / kgBB) dan dosis 111 (50 mg / kgBB)
memiliki efek penurunan kadar kolesterol total dan Trigliserida pada tikus putih
jantan (Rattus norvegicus) hiperglikemia dan hiperlipidemia sebanding dengan
kontrol positif atorvastatin. Persentase penurunan total kolesterol dan Trigliserida
tertinggi ditemukan pada ekstrak etanol daun binahong 96% (Anredera cordifolia
(Ten) Steenis) dosis Il (25 mg / kgBB) dengan persentase penurunan masing-
masing 48,97% dan 47,17%.
B. Saran

Perlu dilakukan Uji toksisitas Akut dan kronis untuk mengetahui keamanan

dari ekstrak etanol 96% daun Binahong.
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BAB VII

RENCANA TINDAK LANJUT DAN PROYEKSI HILIRISASI

A. Hasil Penelitian

Penelitian yang sudah dilakukan
merupakan pengembangan keilmuan
yang tentunya diperoleh dari data-data
empiris sebelumnya dan jurnal-jurnal
penelitian yang sudah dilakukan,
berdasarkan beberapa pustaka yang
diperoleh bahwa daun binahong
banyak sekali manfaatnya untuk
berbagai macam penyakit.. pada
penelitian ini, peneliti  berusaha
mengembangkan riset ke arah 2
patologi  penyakit yaitu kondisi
hiperlipidemia dan hiperglikemia, dan
dari hasil penelitian yang diperoleh,
daun binahong ini punya potensi dalam
menurunkan kadar kolesterol dan

trigliserida pada dua kondisi tersebut.

B. Rencana Tindak Lanjut

Rencana yang akan dilakukan adalah,
diperlukan pengujian parameter yang
lainnya seperti pengukuran HDL, LDL
dan glukosa darah agar dapat
menambah data riset dan memperkuat
hasil. Serta dilakukan pengujian
keamanan dari ekstrak daun binahong
sehingga kedepannya dengan dosis
yang efektif dapat dilanjutkan ke

pembuatan sediaan obat.
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Lampiran 2. Artikel Ilmiah

PENGARUH EKSTRAK ETANOL 96% DAUN BINAHONG
PADA TIKUS PUTIH JANTAN HIPERGLIKEMIA DENGAN
PARAMETER KOLESTEROL TOTAL DAN TRIGLISERIDA

Dwitiyanti

Fakultas Farmasi dan Sains, Universitas Muhammadiyah Prof. Dr. Hamka,
JI. Delima 11/1V, Klender Jakarta Timur 13460.

*Co Author : dwity.farmasi@gmail.com

ABSTRAK
Hiperlipidemia adalah peningkatan kadar lipid seperti kolesterol dan trigliserida.
Daun binahong mengandung senyawa yang berkhasiat sebagai antihiperlipidemia.
Penelitian ini bertujuan untuk mengetahui pengaruh pemberian ekstrak etanol 96%
daun binahong terhadap penurunan kadar kolesterol dan trigliserida pada tikus
hiperglikemia dan hiperlipidemia. Hewan uji dibagi 6 kelompok yang terdiri dari
kelompok normal, kelompok negatif (pakan tinggi lemak dan sukrosa), kelompok
positif (atorvastatin), kelompok dosis I (12,5 mg/kg), dosis Il (25 mg/kg), dan dosis
I11 (50 mg/kg). Semua kelompok, kecuali kelompok normal diinduksi dengan pakan
tinggi lemak dan sukrosa. Hasil yang diperoleh menunjukan ekstrak daun binahong
efektif dalam menurunkan kadar kolesterol dan trigliserida. Kelompok dosis 11
sebanding dengan kontrol positif dalam menurunkan kadar kolesterol dan
trigliserida dengan persentase penurunan masing-masing sebesar 48,97% dan
47,17%.

Kata kunci : Anredera cordifolia, daun binahong, antihiperlipidemia

PENDAHULUAN

Pola hidup yang serba instan membawa dampak negatif terhadap naiknya
prevalensi penyakit degeneratif, diantaranya penyakit jantung koroner (PJK) atau
penyakit kardiovaskuler, diabetes melitus, hipertensi, dan kanker. Data terbaru
secara umum angka prevalensi diabetes mengalami peningkatan yang cukup
signifikan selama lima tahun terakhir. Tahun 2013, angka prevalensi diabetes pada
orang dewasa di Indonesia mencapai 6,9 % dan di tahun 2018 sebesar 8,5 %
(Kementrian Kesehatan RI 2018). Berdasarkan data yang telah dipublikasikan
World Health Organization (WHO) tahun 2011, sebanyak 25% penduduk dunia

memiliki kadar kolesterol tinggi.
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Diabetes Melitus adalah gangguan metabolisme yang ditandai dengan
hiperglikemia yang berhubungan dengan abnormalitas metabolisme karbohidrat,
lemak, dan protein yang disebabkan oleh penurunan sekresi insulin atau penurunan
sensitivitas insulin, atau keduanya dan menyebabkan komplikasi kronis
mikrovaskular, makrovaskular dan neuropati (Dipiro 2015). Peningkatan kadar
asam lemak menyebabkan pankreas gagal memberikan insulin yang cukup untuk
mengatasi peningkatan kebutuhan insulin. Hal ini mengakibatkan kesulitan dalam
pembuangan asam lemak, dan kurangnya penghambatan pelepasan glukosa di hati
yang dapat menyebabkan hiperglikemia dan hiperlipidemia (Tomkins dkk. 2018).

Hiperlipidemia adalah peningkatan kolesterol total, low density lipoprotein
(LDL), trigliserida, dan penurunan high density lipoprotein (HDL) atau kombinasi
dari abnormalitas (Wells et al. 2012). Dalam jangka panjang, kelainan metabolik
ini berkontribusi pada pengembangan komplikasi seperti penyakit kardiovaskular
(CVD), retinopati, nefropati, neuropati dan risiko tinggi kanker (Alledredge et al.
2013).

Tanaman binahong (Anredera cordifolia (Ten) Steenis) merupakan tanaman
obat secara tradisional untuk penyakit kardiovaskular seperti penanganan
pembengkakan jantung dan stroke serta secara empiris sebagai antihiperlipidemia
(Laela 2009). Binahong (Anredera cordifolia (Ten) Steenis) atau dalam bahasa
Tiongkok dikenal dengan nama Dheng San Chi adalah tanaman obat, asli dari
Amerika Selatan. Tanaman binahong (Anredera cordifolia (Ten) Steenis)
mengandung fenol, flavonoid, saponin, triterpenoid, steroid dan alkaloid, selain itu
memiliki aktifitas sebagai antioksidan (Setiaji 2009). Senyawa aktif flavonoid
banyak manfaatnya bagi tubuh, salah satunya yaitu flavonoid dapat digunakan
sebagai penurun kolesterol. Flavonoid mampu mengikis endapan kolesterol pada
dinding pembuluh darah koroner. Dengan terkikisnya kolesterol pada pembuluh
darah, maka tidak akan memicu timbulnya penyakit lain yang diakibatkan oleh
kolesterol, seperti : hipertensi, stroke, dan jantung (Nalole 2009).

Penelitian sebelumnya membuktikan bahwa pemberian ekstrak daun binahong
(Anredera cordifolia (Ten) Steenis) dapat menurunkan kadar kolesterol darah

mencit putih jantan yang diinduksi makanan tinggi lemak dan propiltiourasil
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(Fauziah dkk. 2014). Ekstrak metanol daun binahong dosis 50 mg/kgBB selama 14
hari dapat menurunkan kadar gula darah sebesar 75,64% pada mencit (Sukandar
dkk. 2011). Ekstrak etanol 70% daun binahong dosis 50 mg/kgBB selama 21 hari
dapat menurunkan kadar kolesterol total dan LDL darah sebesar 55,29% dan
81,31% (Dwintha et al. 2015).
METODE PENELITIAN
A.  Alat

Maserator, centrifuge, vacuum rotary evaporator Shanghai EYELA, oven,
mikrotube, waterbath, vortex mixer, fotometer klinikal microlab 300 elitechgroup
eropa.
B. Bahan

Daun binahong (Anredera cordofolia (Ten) Steenis) yang diperoleh dari Balai
Penelitian Tanaman Rempah dan Obat (BALITRO) Bogor. Bahan yang digunakan
untuk penelitian ini yaitu atorvastatin, etanol 96%, aquadest, pereaksi Mayer,
pereaksi Dragendorff, pereaksi Bouchardat, ketamin, asam asetat anhidrat, eter,
HCI, FeCls, logam Mg, NaOH, Na-CMC, H>SOs, gelatin, reagen kit kolesterol
(Human) dan reagen kit Trigliserida (Human).
C. Metode Penelitian
8.  Pembuatan serbuk daun binahong

Daun binahong mula-mula dibersihkan terlebih dahulu, lalu dicuci dengan air
yang mengalir dan ditimbang, kemudian dikeringkan dengan sirkulasi udara yang
baik dan tidak terkena sinar matahari langsung dengan ditutup kain flannel hitam,
karena pengeringan dengan suhu yang terlalu tinggi akibat terkena sinar matahari
secara langsung dapat merusak komponen aktif. Simplisia dihaluskan sampai
terbentuk serbuk simplisia lalu diayak dan ditimbang
9.  Pembuatan ekstrak etanol 96% daun binahong

Ekstraksi daun binahong dilakukan dengan cara maserasi karena ekstraksi
dengan cara ini merupakan cara penyarian yang sederhana dan tidak berpotensi
merusak zat aktif tanaman. Ekstrak daun binahong dibuat dengan cara memasukkan
serbuk kering simplisia ke dalam maserator, lalu ditambahkan pelarut etanol 96%.

Rendam selama 6 jam sambil sekali-sekali diaduk agar zat aktif yang terdapat pada
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simplisia homogen, kemudian didiamkan selama 18 jam terlindung dari cahaya
disertai dengan pengadukan yang bertujuan untuk meratakan seluruh bagian serbuk
simplisia agar terendam dengan etanol 96%. Maserat dipisahkan dengan cara
filtrasi, proses penyarian diulangi sebanyak tiga kali dengan jenis dan jumlah
pelarut yang sama. Maserat yang diperoleh dipekatkan dengan vacuum rotary
evaporator hingga diperoleh ekstrak kental
10. Penapisan fitokimia

Uji penapisan fitokimia dilakukan untuk mengetahui ada tidaknya kandungan
alkaloid, flavonoid, fenol, saponin, tanin dan triterpenoid/steroid pada daun
binahong. Hasil masing-masing pengujian dapat dilihat pada Tabel 1.
11. Dosis ekstrak daun binahong

Dari hasil penelitian sebelumnya ekstrak etanol 70% daun binahong dosis 50
mg/kgBB selama 21 hari pada tikus putih jantan dapat menurunkan kadar kolesterol
total dan LDL darah sebesar 55,29% dan 81,31% (Dwintha et al. 2015). Pada
penelitian ini digunakan 3 variasi dosis, yaitu dosis 12,5 mg/kgBB, dosis 25 mg/
kgBB, Dosis 50 mg/kgBB.
12. Dosis atorvastatin

Sebagai bahan pembanding digunakan atorvastatin. Dosis lazim atorvastatin
yang digunakan adalah 10-80 mg/hari (Lacy et al. 2007). Dosis diberikan secara
oral pada manusia adalah 40mg/hari. Dosis untuk tikus harus dikonversikan terlebih
dahulu menjadi 4,11 mg/KgBB.
13. Pembuatan pakan tinggi lemak

Pakan tinggi lemak dibuat dengan komposisi lemak sapi 20 %, mentega 10
%, sukrosa 20% dan pakan standar 50%. Pakan dibuat dengan cara memanaskan
mentega, kemudian dilelehkan hingga mentega menjadi minyak. Panaskan lemak
sapi hingga mencair, panaskan sukrosa dengan air hingga larut. Pakan standar
digerus hingga halus kemudian dicampurkan dan diaduk sampai homogen
kemudian dibentuk menjadi pellet (Tatto 2017). Pemberian pakan tinggi lemak
dilakukan selama 4 minggu.

14. Perlakuan hewan uji
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Semua tikus diaklimatisasi pada hari ke 1-7 dan kelompok Il sampai VI dibuat
hiperlipidemia dengan pakan tinggi lemak pada hari ke 8-35. Pada hari ke 36
diambil darah untuk mengetahui kadar awal tikus. Kemudian pada hari ke 37-64
diberikan perlakuan sesuai dengan pembagian kelompok masing-masing.
Kemudian diambil darah akhir setelah diberikan perlakuan pada hari ke 64 dan pada
hari ke 65 dilakukan pengukuran kadar akhir
15.  Pengambilan dan pemeriksaan serum darah hewan uji

Sebelum dilakukan pengambilan darah, tikus dianastesi terlebih dahulu
dengan menggunakan ketamin hingga tak sadarkan diri, setelah dianastesi tikus
diambil darahnya dibagian sudut mata tikus dengan pipa kapiler, kemudian pipa
kapiler diputar. Diambil darah sebanyak 2 mL, ditampung di mikrotube lalu
dilakukan sentrifugasi pada 4000 rpm selama 15 menit agar diperoleh serum, darah
disimpan dalam lemari es, kemudian sampel siap dianalisis (Vogel 2008).

16. Pengukuran kadar Kolesterol Total dan LDL
a.  Kolesterol total

Serum diambil sebanyak 10 pL, lalu dicampur dengan reagen enzim
(pereaksi kolesterol kit) sebanyak 1000 pL, kemudian divortex dan diinkubasi
selama 5 menit pada suhu 37°C atau 10 menit pada suhu 20-25°C. Kadar dibaca
dengan fotometer Kklinikal.
b. Trigliserida

Serum diambil sebanyak 10 pL menggunakan mikropipet, kemudian
dicampur dengan reagen Kit trigliserida sebanyak 1000 pL. Larutan dihomogenkan
menggunakan vortex dan diinkubasi 10 menit pada suhu 25°C. Baca kadar dengan
spektrofotometer klinikal.
17. Analisa Data

Data penurunan kadar kolesterol dan trigliserid dianalisis dengan
menggunakan metode analisa varians satu arah (one way ANOVA). Bila hasil uji
analisis satu arah (one way ANOVA) terdapat perbedaan yang signifikan.
Selanjutnya dilakukan uji Tukey HSD (Priyatno 2011).
HASIL DAN PEMBAHASAN
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Tanaman binahong (Anredera cordifolia (Ten) Steenis) mengandung fenol,
flavonoid, saponin, triterpenoid, steroid dan alkaloid, selain itu memiliki aktifitas
sebagai antioksidan (Setiaji 2009). Senyawa aktif flavonoid banyak manfaatnya
bagi tubuh, salah satunya yaitu flavonoid dapat digunakan sebagai penurun
kolesterol. Flavonoid mampu mengikis endapan kolesterol pada dinding pembuluh
darah koroner. Dengan terkikisnya kolesterol pada pembuluh darah, maka tidak
akan memicu timbulnya penyakit lain yang diakibatkan oleh kolesterol, seperti :
hipertensi, stroke, dan jantung (Nalole 2009).

Serbuk daun binahong diekstraksi menggunakan metode maserasi. Metode
maserasi dipilih agar degradasi metabolit dapat diminimalisir (Hanani 2015).
Metode maserasi cocok untuk bahan-bahan yang bersifat termolabil. Proses
ekstraksi dilakukan menggunakan pelarut etanol 96%. Etanol 96% mengandung air
sebesar 4%. Etanol lebih mudah menembus membran seluler sehingga dapat
mengekstraksi bahan intraseluler dari tanaman yang digunakan (Tiwari et al. 2011).

Bahan penginduksi tinggi kolesterol yang digunakan adalah lemak sapi 20
%, mentega 10 %, sukrosa 20% dan pakan standar 50% yang dicampur secara
homogen, dibentuk pelet. Komposisi pakan standar, yaitu kadar air 13%, protein
19-21%, lemak 5%, serat 5%, abu 7%, kalsium 0,9%, fosfor 0,6%, M.E 3000-3100
Kcal/kg (HI-PRO-VITE). Mentega kaya akan asam lemak trans (TFA) yang
menyebabkan gangguan aktivitas karnitinpalmitoilransferase-1 dan 3-hidroksi-
asil-CoA dehydrogenasedi hepar dan peningkatan trigliserol hati akibat
berkurangnya oksidasi asam lemak trans di hepar, sehingga terjadi akumulasi lipid
dalam hati, jantung, dan organ (Mozaffarian dkk. 2006). Diet tinggi sukrosa selama
3-5 minggu dapat meningkatkan level glukosa darah dan hyperinsulinemia dan juga
menurunkan sensitifitas insulin pada tikus (Chicco dkk. 2003). Diet tinggi sukrosa
secara nyata merubah metabolisme glukosa yang dimediasi insulin yang dapat
menghasilkan resistensi insulin pada tikus (Pagliassoti dkk. 2007).

Pemberian pakan tinggi kolesterol pada tikus bertujuan untuk meningkatkan
kandungan asam lemak bebas di dalam plasma sel yang mengakibatkan penurunan
sensitivitas insulin pada jaringan perifer (Tatto dkk. 2017). Asam lemak bebas di

dalam sel akan dipecah untuk membentuk asetil Ko-A, yang selanjutnya akan
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menyediakan energi yang diperlukan oleh sel. Energi yang dihasilkan memiliki dua
produk penting yakni ion sitrat dan ATP, yang mempunyai efek penghambatan kuat
terhadap enzim fosfofruktokinase, yaitu enzim pembatas kecepatan yang
meningkatkan pemakaian glukosa di dalam sel. Oleh karena itu, pemakaian glukosa
sebagai sumber energi hampir terhenti dan menyebabkan penekanan yang hebat
pada pemakaian glukosa oleh sel, sehingga terjadi peningkatan kadar glukosa
(Guyton 1994).

Tikus yang digunakan dalam penelitian telah mengalami hiperlipidemia
dengan rata-rata kenaikan kadar kolesterol total sebesar 226,8 mg/dL dan kadar
Trigliserida sebesar 213,4 mg/dL. Pemberian induksi pakan tinggi kolesterol
menyebabkan disfungsi ringan pada sel beta pankreas tanpa sepenuhnya
mengganggu sekresi insulin (Srinivasan et al. 2005).

Obat golongan statin merupakan obat pilihan pertama untuk mengobati
hiperlipidemia pada pasien diabetes (Chaudhury dan Aggarwal 2018). Pemilihan
obat pembanding atorvastatin dikarenakan dalam menurunkan kolesterol total lebih
besar jika dibandingkan dengan statin lain (kecuali rosuvastatin), hal ini disebabkan
karena atorvastatin memiliki metabolit aktif dengan aktivitas setara dengan
senyawa induk yang memberikan durasi hambatan terhadap enzim HMG-CoA
reduktase lebih panjang (Poli 2007). Pengambilan darah diambil melalui sinus
orbital karena lebih mudah dan meminimalisir kemungkinan darah lisis saat
pengambilan darah (Fatimah dkk. 2018). Kadar kolesterol total dan LDL diukur
menggunakan spektrofotometer klinikal.

Berdasarkan hasil pada Gambar 1, ekstrak etanol 96% daun binahong dosis
I, Il, dan Il terdapat penurunan kadar kolesterol total. Hasil penurunan kadar
kolesterol total pada tikus setelah pemberian variasi dosis ekstrak etanol 96% daun
binahong dan obat pembanding atorvastatin selama 28 hari, kelompok dosis I11 (50
mg/kgBB) memiliki penurunan kadar kolesterol yang lebih baik dibandingkan
dengan kelompok dosis I (12,5 mg/kgBB) dan Il (25 mg/kgBB).

Berdasarkan hasil pada Gambar 2, ekstrak etanol 96% daun binahong dosis
I, Il, dan Il terdapat penurunan kadar Trigliserida. Hasil penurunan kadar

trigliserida pada tikus setelah pemberian variasi dosis ekstrak etanol 96% daun
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binahong dan obat pembanding atorvastatin selama 28 hari, kelompok dosis 11 (25
mg/kgBB) memiliki penurunan kadar kolesterol yang lebih baik dibandingkan
dengan kelompok dosis | (12,5 mg/kgBB) dan 111 (50 mg/kgBB).

Data akhir pada pemeriksaan kolesterol total dan trigliserida diuji secara
statistik menggunakan data penurunan kadar kolesterol total dan trigliserida. Hasil
uji ANOVA untuk pengurangan satu arah dalam kolesterol total dan trigliserida
diperoleh sig = 0,001 (<0,05) dan sig = 0,001 (<0,05) sehingga ada perbedaan yang
signifikan antara kelompok perlakuan.

Flavonoid mampu mengikis endapan kolesterol pada dinding pembuluh
darah koroner. Dengan terkikisnya kolesterol pada pembuluh darah, maka tidak
akan memicu timbulnya penyakit lain yang diakibatkan oleh kolesterol, seperti
hipertensi, stroke, dan jantung (Anggraini dkk, 2018). Senyawa alkaloid yang
terkandung pun dapat menghambat aktivitas enzim lipase pankreas, berkurang nya
aktivitas enzim tersebut dapat mengurangi deposit trigliserida yang masuk dari usus
halus karena enzim tersebut mengubah trigliserida menjadi dua monogliserida dan
dua asam lemak bebas sehingga dapat masuk ke pembuluh darah (Artha dkk, 2017).
KESIMPULAN

Pemberian ekstrak etanol 96% Binahong (Anredera cordifolia (Ten.) Steenis)
dosis 1 (12,5 mg / kgBB), dosis Il (25 mg / kgBB) dan dosis 111 (50 mg / kgBB)
memiliki efek penurunan kadar kolesterol total dan Trigliserida pada tikus putih
jantan (Rattus norvegicus) hiperglikemia dan hiperlipidemia sebanding dengan
kontrol positif atorvastatin. Persentase penurunan total kolesterol dan Trigliserida
tertinggi ditemukan pada ekstrak etanol daun binahong 96% (Anredera cordifolia
(Ten) Steenis) dosis 1l (25 mg / kgBB) dengan persentase penurunan masing-
masing 48,97% dan 47,17%.
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Lampiran 3 . Determinasi Tanaman
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(INDONESIAN INSTITUTE OF SCIENCES)

PUSAT PENELITIAN BIOLOGI %g{g;emm
(RESEARCH CENTER FOR BIOLOGY) oo

LIPI Cibinong Science Center, J1. Raya Jakarta - Bogor KM. 46 Cibinong 16911
Telp. (+62 21) 87907636 - 87907604, Fax. 87907612
Website : www.biologi.lipi.go.id

Cibinong, & September 2018

Normor :28G1p1.1.01/1£.07/1X/2018
Lampiran =
Perihal : Hasil identifikasi/ determinasi Tumbuhan
Kepada Yth.
- Bpk./Ibu/Sdr(i). Dwitiyanti
NPM : 1606861883

Mhs. Univ. Indonesia

Fak. Farmasi

Gedung Program Pascasarjana Dan Profesi Apoteker
Kampus Ul, Depok

16424

Dengan hormat,

Bersama ini kami sampaikan hasil identifikasi/determinasi tumbuhan yang Saudara
kirimkan ke “Herbarium Bogoriense”, Bidang Botani Pusat Penelitian Biologi-LIPI Bogor, adalah
sebagai berikut :

No. No. Kol. Jenis Suku

1 Binahong Anredera cordifolia (Ten.) Steenis Basellaceae

Demikian, semoga berguna bagi Saudara.

CiiUsers\windows 7\Desktop\dokumen lia\Ident 2018\Dwitivanti.doc\Ismail-Gede
Page 1 of 1
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SURAT PERSETUJUAN ETIK

PERSETUJUAN ETIK
ETHICAL APPROVAL

No : 02/19.09/0183

Bismillaahirrohmaanirrohiim
Assalamu’alaikum warohmatullohi wabarokatuh

Yang bertanda tangan di bawah ini, Ketua Komisi Etik Penelitian Kesehatan Universitas
Muhammadiyah Prof. DR. HAMKA (KEPK-UHAMKA), setelah dilaksanakan pembahasan dan
penilaian oleh reviewer yang bersertifikat, memutuskan bahwa protokol penelitian/skripsi/tesis dengan
judul :

“PENGARUH PEMBERIAN EKSTRAK BINAHONG (Anredera cordifolia (Ten.) Steenis)
TERHADAP TIKUS PUTIH JANTAN HIPERGLIKEMIA™

Atas nama

Peneliti utama - DWITIYANTI

Peneliti lain i-

Program Studi : FARMASI

Institusi : UNIVERSITAS MUHAMMADIY AH PROF. DR. HAMKA

JAKARTA

dapat disetujui pelaksanaannya. Persetujuan ini berlaku sejak tanggal ditetapkan sampai dengan batas
waktu pelaksanaan penelitian seperti tertera dalam protokol.

Pada akhir penelitian, laporan pelaksanaan penelitian harus diserahkan kepada KEPK-UHAMKA
dalam bentuk sofi copy ke email kepk@uhamka.ac.id. Jika terdapat perubahan protokol dan/atau
perpanjangan penelitian, maka peneliti harus mengajukan kembali permohonan kajian etik penelitian
(amandemen protokol).

Wassalamu 'alaikum warohmatullohi wabarokatuh

Jakarta, 20 September 2019
Ketua Komisi Etik’Penelitian Kesehatan

{

(N. Emma Rnc’

wati, dia., M.Kes.)
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Lampiran 5. Data Kadar Kolesterol Total dan Trigliserida

Tabel 5. Data Kadar Kolesterol Total

Kadar Kolesterol

Kelompok Hewan Awal AKhir % Penurunan Kadar
Normal 1 114 106 7,02
2 100 96 4,00
3 108 101 6,48
4 121 120 0,83
5 117 115 1,71
Rata-rata 112,00 107,60 4,01
SD 8,22 9,86 2,77
Negatif 1 224 229 2,23
2 226 210 7,08
3 227 222 2,20
4 229 226 1,31
5 228 228 0.00
Rata-rata 255 277 1,67
SD 4,97 8,98 3,45
Atorvastatin 1 219 114 47,95
2 220 112 49,09
3 216 120 44,44
4 217 115 47,00
5 215 113 47,44
Rata-rata 217,40 114,80 47,19
SD 2,07 3,11 1,72
Dosis 1 1 226 115 49,66
2 221 120 45,70
3 228 120 47,37
4 226 124 4513
5 225 115 48.89
Rata-rata 225,20 118,80 47,24
SD 2,59 3,83 1,81
Dosis 2 1 219 111 49,32
2 220 112 49,09
3 222 113 49,10
4 229 116 49,34
5 227 118 48,02
Rata-rata 223,40 114,00 48,97
SD 4,39 2,92 0,55
Dosis 3 1 228 120 47,37
2 221 119 46,15
3 219 120 45721
4 218 121 44,50
5 222 124 44,14
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Rata-rata
SD

221,60
3,91

120,80
1,92

45,47
1,31

Tabel 6. Data Kadar Trigliserida

Kelompok Hewan Kadar LDL %Penurunan Kadar
Awal Akhir
Normal 1 82 72 12,20
2 80 73 8,75
3 81 74 8,64
4 84 72 14,29
5 89 80 10,11
Rata-rata 83,20 74,20 10,80
SD 3,56 3,35 2,42
Negatif 1 216 224 -3,70
2 221 226 -2,26
3 207 225 -8,70
4 209 223 -6,70
5 214 224 -4,21
Rata-rata 213,40 224,20 -5,11
SD 5,59 1,30 2,56
Atorvastatin 1 219 114 47,95
2 220 112 49,09
3 216 120 44 44
4 217 115 47,00
5 215 113 47,44
Rata-rata 217,40 114,80 47,19
SD 2,07 3,11 1,72
Dosis 1 1 219 120 4521
2 225 122 45,78
3 216 120 44 44
4 218 118 45,87
5 210 118 43,81
Rata-rata 217,60 119,60 45,02
SD 5,41 1,67 0,88
Dosis 2 1 228 115 49,56
2 225 118 47,56
3 227 113 50,22
4 222 120 45,95
5 216 124 42,59
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Rata-rata

SD
Dosis 3

abrbw NP

Rata-rata
SD

223,60
4,83
215
210

216
218
221

216,00
4,06

118,00
4,30
110
110

118
120
119

115,40
4,98

47,18
3,07
48,84
47,62

45,37
44,95
46,15

46,59
1,62
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