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ABSTRAK

Penelitian ini bertujuan untuk menganalisis pengaruh pemberian ekstrak labu siam
(Sechium edule) terhadap kadar serum malondialdehid pada tikus putih (Rattus
norvegicus) yang diberi diet tinggi kolesterol dan membukti kandungan antioksidan
yang terdapat dalam labu siam. Metode yang digunakan adalah eksperimental dengan
post-test only control group design. Penelitian ini menggunakan tikus putih yang dibagi
ke dalam lima kelompok. Hasil penelitian ini menunjukkan bahwa pemberian ekstrak
labu siam dosis 0,25 g/kg BB dan 0,5 g/kg BB dapat menurunkan konsentrasi serum
MDA meskipun secara statistik belum bermakna, sedangkan pemberian ekstrak labu
siam dosis 0,75 g/Kg BB dapat menurunkan kadar serum MDA secara bermakna pada
tikus putih yang diinduksi hiperkolesterolemia. Simpulan, ekstrak labu siam dosis 0,75
g/kg BB dapat menurunkan kadar serum MDA darah pada tikus putih yang diinduksi
hiperkolesterolemia.

Kata Kunci: Ekstrak Labu Siam, Hiperkolesterolemia, Malondialdehid
ABSTRACT

This study aimed to analyze the effect of chayote extract (Sechium edule) on
malondialdehyde serum levels in white rats (Rattus norvegicus) fed a high-cholesterol
diet and to prove the antioxidant content of chayote. The method used is experimental
with a post-test-only control group design. This study used white rats, which were
divided into five groups. The results of this study indicate that the administration of
chayote extract at a dose of 0.25 g/kg BW and 0.5 g/kg BW can reduce the serum MDA
concentration, although it is not statistically significant, while the administration of a
chayote extract at a dose of 0.75 g/Kg BW can significantly reduce serum MDA levels
in white rats induced by hypercholesterolemia. In conclusion, chayote extract at a dose
of 0.75 g/kg BW can reduce blood MDA serum levels in white rats induced by
hypercholesterolemia.
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PENDAHULUAN

Hiperkolesterolemia dapat terjadi karena genetik serta gaya hidup yang tidak
sehat, mulai dari pola makan yang tidak seimbang sampai kurangnya aktivitas olahraga.
Kadar kolesterol yang tinggi dapat disebabkan oleh sintesis kolesterol dan penyerapan
kolesterol yang tinggi dan juga karena konsumsi makanan tinggi lemak dan karbohidrat.
Keadaan hiperkolesterol juga memicu stres oksidatif dikarenakan peningkatan radikal
bebas dari reaksi peroksidasi lipid. Sekresi sitokin proinflamasi pada keadaan
hiperkolesterolemia mengaktivasi sel-sel inflamasi terutama monosit, makrofag dan
limfosit (D’Erasmo et al., 2020). Menurut Faris (2020) keberadaan sel makrofag
merupakan penanda paling jelas dari reaksi inflamasi yang terjadi pada tubuh.

Kadar kolesterol total dapat dipengaruhi oleh asupan zat gizi, yaitu dari makanan
yang merupakan sumber lemak. Peningkatan konsumsi lemak sebanyak 100 mg/hari
dapat meningkatkan kolesterol total sebanyak 2-3 mg/dL. Keadaan ini dapat
berpengaruh pada proses biosintesis kolesterol. Sintesis kolesterol dipengaruhi oleh
beberapa faktor, salah satunya penurunan aktivitas HMG-CoA reduktase yang dapat
menurunkan sintesis kolesterol. Sel-sel jaringan tubuh memerlukan kolesterol untuk
tumbuh dan berkembang secara semestinya. Sel-sel ini menerima kolesterol dari low
density lipoprotein (LDL). Meskipun demikian jumlah kolesterol yang dapat diterima
atau diserap oleh sel ada batasannya (D’Erasmo et al., 2020).

Malondialdehid dihasilkan dari peroksidasi lipid di tubuh. Peroksidasi lipid
sendiri merupakan hasil kerja radikal bebas yang diketahui paling awal dan paling
mudah pengukurannya. Peroksidasi lipid dapat merusak struktur membran,
menyebabkan perubahan permeabilitas, menghambat proses metabolik dan perubahan
transport ion. Pengukuran tingkat peroksidasi lipid dilakukan dengan mengukur produk
akhirnya, salah satunya yakni MDA. Malondialdehid (MDA) adalah indikator dari stres
oksidatif yang terbentuk dari unsaturated phospholipid, glikolipid dan kolesterol melalui
reaksi peroksidatif (Maurya et al., 2021). Malondialdehid merupakan produk oksidasi
asam lemak tidak jenuh oleh radikal bebas. Selain itu, MDA juga merupakan metabolit
komponen sel yang dihasilkan oleh radikal bebas. Oleh sebab itu, konsentrasi MDA
yang tinggi menunjukkan adanya proses oksidasi dalam membran sel. Status oksidan
yang tinggi biasanya diikuti oleh peningkatan kadar MDA.

Radikal bebas yang terbentuk dari peroksidasi lipid dapat diatasi dengan
antioksidan. digunakan juga dalam makanan untuk mengontrol oksidasi lipid.
Antioksidan alami selain dapat melindungi tubuh dari serangan radikal bebas juga
mampu memperlambat terjadinya penyakit kronik yang disebabkan penurunan spesies
oksigen reaktif (ROS) terutama radikal hidroksil dan radikal superoksida. Antioksidan
alami juga berfungsi menghambat oksidasi lipid yang menyebabkan ketengikan dan
kerusakan pada makanan (Hardiany et al., 2020). Salah satu antioksidan yaitu flavonoid.
Salah satu contoh makanan yang sering dikonsumsi yang mengandung flavonoid adalah
labu siam. Flavonoid ini nantinya akan mengikat nitrogen oksida (NO) sehingga kadar
radikal bebas menurun.

Hasil skrining fitokimia dan analisis kromatografi lapis tipis (KLT) komponen
kimia buah labu siam dalam ekstrak etanol menunjukkan bahwa ekstrak etanol labu
siam (Sechium edule) mengandung alkaloid, saponin, kardenolin/bufadienol dan
flavonoid. Komponen yang terdapat dalam ekstrak etanol labu siam dianalisis golongan
senyawanya dengan tes uji warna dengan beberapa pereaksi untuk golongan senyawa
alkaloid, tanin dan polifenol, saponin, kardenolin dan bufadienol, flavonoid dan
antrakuinon (Daulay et al., 2021).
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Kandungan flavonoid pada buah labu siam juga dapat menurunkan kadar LDL
dalam tubuh. Flavonoid dapat meningkatkan aktivitas lipoprotein lipase yang dapat
berpengaruh terhadap kadar trigliserida serum dan dapat menurunkan kolesterol LDL
yaitu melalui penghambatan enzim sintesis kolesterol yang dapat meningkatkan
aktivitas pembentukan reseptor kolesterol LDL di hati. Flavonoid menurunkan kadar
kolesterol darah melalui penghambatan sintesis kolesterol dan peningkatan ekspresi
reseptor LDL, juga mempengaruhi kadar kolesterol plasma melalui stimulasi reseptor
LDL (Millar et al., 2017).

Flavonoid seperti genistein dan daidzein menginduksi penurunan kolesterol
plasma pada tikus. Beberapa flavonoid, seperti hesperidin, hesperetin, naringin dan
naringenin, meningkatkan metabolisme kolesterol in vivo. Aktivitas reseptor LDL yang
meningkat, terkait dengan aktivitas estrogenik dari flavonoid ini, yang terlibat dalam
pengurangan akumulasi  Apo-B. Sehubungan dengan kejadian biologis ini,
penghambatan reduktase HMGCOoA hati dan aktivitas ACAT dan peningkatan sterol.
Efek rutin dan metabolitnya, quercetin, pada metabolisme kolesterol juga telah diteliti:
pemberian rutin secara oral pada tikus yang diberi diet kolesterol tinggi menghasilkan
penurunan kadar serum total dan kolesterol LDL serta penurunan enzim hati dan berat
badan (Millar et al.,2017). Peningkatan radikal bebas menyebabkan stres oksidatif yang
memicu peningkatan peroksidasi lipid pada membran sel yang menghasilkan
malondialdehid (MDA). Kadar MDA dapat digunakan sebagai indikator adanya radikal
bebas dalam tubuh (Maurya et al., 2021).

Penelitian ini bertujuan untuk melihat potensi kandungan antioksidan yang
terdapat pada ekstrak labu siam (Sechium edule) dan pengaruhnya dalam menurunkan
kadar serum malondialdehid. Hasil studi juga ditujukan untuk menambah wawasan dan
informasi bagi masyarakat tentang terapi alternatif pemanfaatan ekstrak labu siam
sebagai pencegah terjadinya radikal bebas didalam tubuh sehingga proses penyakit
degeneratif bisa dicegah atau dihindari.

METODE PENELITIAN

Ekstrak yang digunakan pada penelitian ini berasal dari labu siam yang diperoleh
dari Pasar Minggu Kota Bengkulu. Labu siam dibuat dalam bentuk simplisia kemudian
diekstrak dengan teknik maserasi. Subyek penelitian ini berupa tikus putih (Rattus
norvegicus L.) jantan galur Sprague Dawley berusia 8-10 minggu dengan berat badan
180-200 g¢. Jumlah tikus yang digunakan sebanyak 28 tikus. Setiap kelompok
perlakukan terdiri dari 7 ekor tikus. Tikus diadaptasi selama 7 hari selanjutnya diberikan
kolesterol selama 3 minggu dan dilanjutkan dengan pemberian ekstrak labu siam selama
1 minggu.

Hewan coba dibagi ke dalam lima kelompok. Kelompok pertama merupakan
kelompok kontrol negatif (P0). Kelompok selanjutnya yaitu kelompok kontrol positif P1
yang diberikan kolesterol 200mg/KgBB, kelompok P2 yang diberikan ekstrak labu siam
dosis 0,25 g/KgBB, kelompok P3 yang diberikan ekstrak labu siam 0,5 g/Kg BB,
kelompok P4 yang diberikan ekstrak labu siam 0,75 g/Kg BB. Perlakuan dilakukan
selama 7 hari. Pada hari berikutnya dilakukan pengambilan darah melalui retro orbital.
Serum darah yang diperoleh selanjutnya digunakan untuk pemeriksaan kadar MDA.
Perhitungan kadar MDA dihitung dengan rumus konsentrasi MDA dengan
menggunakan koefisien ekstingsi. Kadar Malondialdehid (MDA) diukur dengan Uji
Thiobarbituric  Acid Reactive Substance (TBRAS) dengan menggunakan
spektrofotometer pada panjang gelombang 532 nm. Pengukuran kadar MDA ini
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dilakukan di Laboratorium Biomedik Fakultas Kedokteran dan llmu Kesehatan
Universitas Bengkulu. Data yang diperolen kemudian dianalisis secara statistik
menggunakan metode One Way Analysis of Variance (ANOVA). Apabila didapatkan
hasil uji ANOVA yang bermakna maka dilakukan pemeriksaan lanjutan dengan uji post
hoc Tukey HSD. Analisis data dilakukan dengan program Statistical Program for Social
Science (SPSS) for Windows version 24.

HASIL PENELITIAN

Uji normalitas pada data kadar MDA menunjukan bahwa data terdistribusi
normal. Adapun pada hasil uji homogen didapatkan hasil bahwa p = 0,052 atau p > 0,05
menunjukkan data kadar MDA mempunyai varian yang homogen.

Tabel. 1
Data Kadar Malondialdehid

Kelompok Rerata Kadar MDA ( mean +SD ) (mg/L) P
PO 7,24 + 0,30 pmol/L
P1 13,5 £ 1,03 umol/L
P2 11,1 £ 0,74 umol/L 0,000*
P3 9,28 + 0,54 pmol/L
P4 7,68 + 0,38 pmol/L

Keterangan: PO: kontrol negatif; P1: kontrol positif; P2: perlakuan I (Ekstrak labu siam 0,25
mg/KgBB); P3:perlakuan Il (Ekstrak labu siam 0,50 mg/KgBB); P4: perlakuan 111 (Ekstrak
labu siam 0,75 mg/KgBB).

Tabel 1 menunjukkan bahwa nilai rata-rata kadar MDA pada kelompok normal
(P0O) adalah 7,24 + 0,30 umol/L. Nilai tersebut menunjukkan standar nilai rata-rata kadar
MDA pada tikus dalam keadaan normal. Nilai rata-rata kadar MDA kelompok yang
hanya diberikan kolesterol (P1) menunjukkan nilai paling tinggi yaitu 13,5 + 1,03
umol/L. Setelah pemberian kolesterol selama 14 hari hewan coba diberikan terapi
dengan ekstrak labu siam selama 7 hari dan terjadi penurunan rata-rata kadar MDA
pada kelompok dosis ekstrak labu siam 0,25 mg/kgBB (P2) yaitu 11,1 £+ 0,74 pmol/L
dan rata-rata kadar MDA pada kelompok dosis ektrak labu siam 0,5 mg/KgBB (P3)
yaitu 9,28 + 0,54 umol/L dan pada rata-rata kadar MDA pada kelompok terakhir dengan
dosis pemberian ekstrak labu siam 0,75/KgBB (P4) yaitu 7,68 + 0,38 umol/L.
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Gambar. 1
Hasil analisis uji beda ANOVA pada Masing-Masing Kelompok Uji
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Gambar 1 memperlihatkan adanya perbedaan yang bermakna terhadap kelompok
PO. Hal ini menunjukkan bahwa pemberian pakan kolesterol mampu meningkatkan
kadar MDA. Penumpukan kolesterol dapat meningkatkan radikal bebas dalam tubuh
dan meningkatkan proses oksidasi asal lipid tak jenuh rantai panjang (Polyunsaturated
Fatty Acid atau PUFA), sehingga berpotensi membentuk MDA. Adapun, terapi ekstrak
labu siam pada kelompok P2, P3 dan P4, menunjukkan penurunan nilai rata-rata kadar
MDA, karena adanya antioksidan dalam ekstrak labu siam yang menghambat proses
oksidasi lipid.

PEMBAHASAN

Hiperkolesterolemia merupakan kondisi saat konsentrasi kolesterol dalam darah
melebihi batas normal. Hiperkolesterolemia terjadi akibat akumulasi kolesterol dan lipid
pada dinding pembuluh darah (Fitriani et al., 2021). Kolesterol didalam tubuh sebagian
besar berasal dari makanan yang mengandung tinggi lemak. Konsumsi lemak
berlebihan akan meningkatkan jumlah Kkolesterol dan trigliserida dalam darah.
Peningkatan kadar kolesterol didalam tubuh dapat menyebabkan pembentukan radikal
bebas (Zhong et al., 2019). Salah satu senyawa yang dapat menangkal radikal yaitu
flavonoid. Senyawa flavonoid yang dapat berperan sebagai antioksidan untuk
menangkal radikal bebas, memperbaiki pembuluh darah yang rusak dan
mempertahankan kadar kolesterol dalam batas normal (Lestari et al., 2019).

Peningkatan kadar MDA berhubungan dengan pemberian pakan kolesterol pada
hewan coba. Pemberian kolesterol pada hewan coba dapat mengakibatkan terjadinya
Reactive Oxygen Species (ROS) sehingga radikal-radikal bebas menjadi meningkat dan
dapat juga meningkatkan stress oksidatif (Dhakal et al., 2017). ROS ini sendiri ini dapat
mengeluarkan efek sitotoksiknya akibat adanya kadar lipid yang sangat tinggi. ROS
merupakan tanda akibat dari stress oksidasi didalam tubuh. Munculnya keadaan stres
oksidasi didalam tubuh dapat mengoksidasi jaringan tubuh, salah satunya adalah lipid.
MDA terbentuk akibat dari lipid yang teroksidasi oleh radikal bebas yang menyebabkan
terjadinya peroksidasi lipid (Wilyanti et al., 2019). Hal ini dibuktikan dengan hasil data
statistik yang dilakukan pada hewan coba yang masing masing kelompoknya diberikan
kadar kolesterol 200mg/KgBB selama 3 minggu dan pada kelompok P1 didapatkan
kadar MDA rata-rata 13,5 umol/L yang dijadikan sebagai kontrol positif pada penelitian
ini.

Berdasarkan hasil penelitian, kelompok perlakuan yang diberikan ekstrak labu
siam mengalami penurunan kadar MDA dikarenakan kandungan metabolit sekunder
yang terdapat di dalam tersebut, yaitu flavonoid, fenol dan alkaloid dengan menangkap
radikal bebas dan mencegah terjadinya peroksidasi lipid, sehingga menekan
pembentukan ROS dengan menekan kerja enzim atau dengan mengikat unsur-unsur
yang terlibat dalam pembentukan radikal bebas, mengikat ROS secara langsung dan
meningkatkan antioksidan (Siahaan et al., 2021). Dengan demikian, penurunan kadar
serum Malondialdehid (MDA) pada kelompok yang diberikan perlakuan ekstrak labu
siam (Sechium edule) dipengaruhi oleh senyawa bioaktif pada labu siam yang dapat
berperan sebagai antioksidan, sehingga mampu menurunkan kadar MDA darah.
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SIMPULAN
Ekstrak labu siam dosis 0,75 g/kg BB dapat menurunkan kadar serum MDA darah
pada tikus putih yang diinduksi hiperkolesterolemia.

SARAN

Hasil penelitian ini dapat menjadi acuan dan salah satu intervensi yang dapat
diberikan pada pasien dengan hiperkolesterolemia dan diharapkan adanya penelitian
selanjutnya yang meneliti dengan topik yang sama tetapi dengan objek penelitian
manusia/penderita hiperkolesterolemia
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