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ABSTRAK

Trigliserida adalah salah satu jenis lemak yang terdapat dalam darah dan berbagai organ tubuh. Kadar trigliserida yang tinggi dan defisiensi lipase dapat meningkatkan faktor resiko penyakit jantung koroner. Tumbuhan galing (Cayratia trifolia L. Domin.) merupakan tumbuhan yang mengandung senyawa bioaktif diantaranya adalah senyawa flavonoid yang berpotensi mampu menurukan kadar kolesterol trigliserida dalam darah. Tujuan penelitian yaitu untuk mengetahui penurunan kadar kolesterol trigliserida tikus putih wistar jantan (Rattus novergicus) yang mengalami hiperlipidemia setelah pemberian ekstrak terpurifikasi batang galing. Jenis penelitian ini adalah penelitian eksperimen yang terdiri dari 18 ekor tikus putih jantan yang dibagi dalam tiga kelompok perlakuan ekstrak terpurifikasi batang galing, kontrol negatif dan kontrol positif masing-masing 6 ekor tikus putih. Hasil penelitian menunjukan adanya penurunan kadar kolesterol trigliserida pada tikus putih wistar jantan yang mengalami hiperlipidemia setelah pemberian ekstrak terpurifikasi batang galing 500 mg/kg BB yang tidak berbeda signifikan dengan kontrol positif (p>0.05).

Kata Kunci : Kolesterol trigliserida, purifikasi, batang Cayratia trifolia L.Domin., Rattus novergicus
ABSTRACT
Triglycerides are one type of fat found in the blood and various organs of the body. High triglyceride levels and lipase deficiency can increase risk factors for coronary heart disease. Cayratia trifolia L. Domin plants is plants that contain bioactive compounds such as flavonoids which have the potential to reduce triglyceride cholesterol levels in rats. The purpose of this study was to determine the decrease in cholesterol triglyceride levels with purified extract of Cayratia trifolia L. Domin stem in male wistar white rats (Rattus novergicus) which experienced hyperlipidemia. This type of research is an experimental study consisting of 18 white rats divided into three treatment groups. Where each treatment is a group of Cayratia trifolia L. Domin stem purified extract, negative control group and positive control group, each of which consists of 6 white rats is considered as an application. The results showed a decrease in triglyceride cholesterol levels in male wistar rats that experienced hyperlipidemia after giving of purified extracts of 500 mg / kgBW stem that were not significantly different from positive controls (p> 0.05).
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PENDAHULUAN
Kolesterol merupakan bahan lemak yang digunakan oleh tubuh untuk memelihara organ-organ yang struktur selnya berbasis lemak, misalnya hati, dan otak, namun, kita perlu menjaga kadarnya di dalam darah dalam batas tertentu. Jika menjadi terlalu tinggi, kelebihan kolesterol akan ditimbun di dinding pembuluh darah, bersamaan dengan lemak/lipid (Judo, 2010). Penimbunan kolesterol di dinding pembuluh darah, menimblukan plak, sehingga berdampak dinding pembuluh darah mengalami penyempitan, keras dan kaku sehingga ruangan untuk aliran darah menyempit, tekanan darah naik dan berakibat pada serangan jantung dan pendarahan otak (Ilyas, 2017).
Lemak dalam zat makanan umumnya terdiri dari tiga gugus asam lemak dengan gliserol dikenal sebagai trigliserida. Trigliserida adalah salah satu jenis lemak yang terdapat dalam darah dan berbagai organ tubuh (Soeharto, 2001). Menurut Guyton dan Hall (1997), trigliserida dimamfaatkan dalam tubuh terutama untuk menyediakan energi untuk berbagai proses metabolik. Trigliserida dibentuk dari gliserol dan lemak yang berasal dari makanan dengan ransangan insulin atau kelebihan dari kalori akibat makan berlebihan. 
Kelebihan kalori akan diubah menjadi trigliserida dan disimpan sebagai lemak dibawah kulit (Dalimartha, 2011). Kadar trigliserida yang tinggi dan defisiensi lipase dapat meningkatkan faktor resiko penyakit jantung koroner. Peningkatan resiko tersebut dibuktikan terutama melalui penurunan HDL (Judo, 2010). Kadar trigliserida yang menurun dapat dihubungkan dengan resiko penyakit jantung koroner (PJK) yang lebih rendah (Zou dan Wei, 2005). 
Banyak bahaya atau resiko yang diakibatkan itu diperlukan upaya untuk menanggulanginya misalnya dengan menggunakan obat hipolipidemik (Dewi, 2013). Obat hipolipidemik akan menimbulkan ketergantungan bagi penggunannya dan bila digunakan secara berkelanjutan obat ini akan mengakibatkan gangguan fungsi organ lain seperti yang dilaporkan oleh American Medical Association (AMA). Adanya bahaya yang dapat ditimbulkan obat hipolipidemik maka diperlukan usaha untuk mencari alternatif lain yang lebih aman, misalnya penggunaan tanaman yang memiliki potensi hipolipidemik. Tanaman berpotensi hipolipidemik merupakan tanaman yang dapat menurunkan kadar lemak dalam darah karena kandungan senyawa aktif yang dimilikinya (Dewi, 2013).
Salah satu tumbuhan di Indonesia yang dijadikan obat tradisional adalah tumbuhan galing  (Cayratia trifolia L.Domin). Tumbuhan galing  (Cayratia trifolia L.Domin) mengandung berbagai macam golongan senyawa seperti alkaloid, flavonoid, polifenol, tanin, terfenoid/steroid, minyak lilin kuning, kaemferol, myricetin, quercetin, triterfen, karbohidrat, dan epifriedelanol (Roat C dkk., 2008; Kumar dkk., 2012). Pada daun galing mengandung senyawa stilbenes (piceid, resveratol, viniferin, ampelopsin), batang, daun dan akar, mengandung hydrocyanic acid, delphinidin, beberapa golongan flavoniod seperti : cyanidin,terutama pada daun dan buahnya mengandung kalsium oksalat (Kumar dkk., 2012; Singh dkk., 2012; Yusuf dkk.,2018).
Penelitain sebelumnya menunjukkan tumbuhan galling memiliki efek sebagai antihiperlipidemia pada mencit Balb/C (Ilyas, 2017), antioksidan, antidiabetik (Yusuf dkk., 2018) dan  imunomodulator (Ilyas, 2019). 
Berdasarkan latar belakang yang telah dijabarkan di atas, penelitian ini dilakukan dengan tujuan untuk mengetahui kadar kolesterol trigliserida pada tikus putih wistar jantan (Rattus norvegicus) yang diberi ekstrak terpurifikasi batang galing (Cayratia trifolia L.Domin).

METODE PENELITIAN
Alat dan Bahan 
[bookmark: _GoBack]Alat-alat yang digunakan pada penelitian ini adalah batang pengaduk, kandang tikus, timbangan analitik (percisa), botol minum tikus, spoit 1 mL (One Made®), penguap vakum/vacum rotary evaporator (IKA-Werke RV 05 Germany®), maserator, lumpang dan alu, alat-alat gelas (pyrex®) glukometer, Photometer5010V5+, sonde oral. Bahan-bahan yang digunakan dalam penelitian ini yaitu aquadest, etanol 96%, n-Heksan, ekstrak terpurifikasi batang galing , kain flanel, Na-CMC 0,5%, strip kolesterol nesco, atorvastatin 20 mg, propiltiourasil (PTU), makanan diet tinggi lemak (MDTL), tikus putih wistar jantan (Rattus novergicus), kuning telur puyuh, reagen kit trigliserida (human).
Jalannya Penelitian
1. Penyiapan Sampel 
Pengumpulan bahan baku / panen batang galing (Cayratia  trifolia L.Domin) diambil pada waktu pagi hari. Batang galing disortasi basah dengan tujuan untuk memisahkan kotoran-kotoran atau bahan-bahan asing. Dan untuk memisahkan batang yang sudah rusak atau yang masih utuh. Batang galing kemudian dicuci dengan air mengalir, pencucian bertujuan menghilangkan kotoran-kotoran dan mengurangi jumlah pengotor yang ikut terbawa pada simplisia. Dilakukan perajangan untuk mempermudah proses pengeringan.Dilakukan pengeringan untuk mendapatkan batang galing yang tidak mudah rusak, sehingga dapat disimpan dalam waktu lama. Dilakukan sortasi kering untuk memisahkan benda-benda asing dan kotoran lainnya yang masih ada dan tertinggal pada batang galing kering. Simplisia batang galing disimpan dalam wadah yang baik dan terhindar dari sinar cahaya matahari langsung.
2. Ekstraksi
	Ditimbang serbuk simplisia batang galing, dimasukan ke dalam bejana maserasi. Ditambahkan pelarut etanol 96% dengan perbandingan 1 bagian sampel berbanding dengan 7,5 bagian pelarut. Ditutup dan didiamkan  selama 3x24 jam pada temperatur kamar terlindungi dari cahaya sambil sesekali diaduk. Hasil ekstraksi disaring menggunakan kain flanel ke dalam bejana penampung. Ekstrak yang diperoleh dikumpul dan diuapkan kemudian dikentalkan menggunakan alat (Vacuum Rotary Evaporator). Ekstrak yang diperoleh ditimbang beratnya kemudian disimpan pada tempat yang terlindungi dari cahaya (Pratiwi, 2016).
3. Purifikasi Ekstrak
Ditimbang ekstrak kental dilarutkan dalam etanol dengan perbandingan 1:1 (1 gram ekstrak kental dalam 1 mL pelarut) dan dimasukkan ke dalam corong pisah. Ditambahkan 100  mL N-heksan, setelah itu digojog selama 10-15 menit dan didiamkan sampai terbentuk dua fase yang terpisah. Diambil fase bawah dengan cara dialirkan, kemudian dimasukan kembali ke dalam corong pisah kemudian ditambahkan 100 mL N-heksan dan fase atas ditampung di wadah. Kemudian dilakukan pengulangan di atas hingga fase atas yang diperoleh berwarna bening. Kemudian diuapkan dalam waterbath hingga diperoleh ekstrak kental (Malik, 2014).
4. Pembuatan Suspensi Atorvastatin
Ditimbang satu per satu tablet atorvastatin 20 mg sebanyak 10 tablet ditimbangan digital. Dihitung berat rata-rata tablet, digerus tablet atorvastatin, kemudian ditimbang sebanyak 0,37 gram serbuk atorvastatin. Disuspensikan dengan menambahkan 30 mL larutan Na.CMC 0,5 % aduk hingga homogen.
5. Penetuan Dosis Propiltiourasil
Dosis propiltiourasil (PTU) yang digunakan sebanyak 1,8 mg/g BB tikus. Dosis propiltiourasil dikonversi kedosis tikus putih menjadi 0,018  mg/g BB (Nofianti, 2015).
6. Penyiapan Makanan Diet Lemak Tinggi (MDTL)
Komposisi dari MDTL yaitu kuning telur puyuh 10 mL/kgBB. Selanjutnya kuning telur puyuh diberikan pada badan hewan coba, kemudian pemberian dilakukan secara peroral (Nofianti, 2015).
7. Penyiapan Hewan Uji
Hewan uji diaklimatisasi selama satu minggu dengan tujuan untuk mengadaptasikan hewan uji dengan lingkungan baru. Setiap hewan uji diberi makan dan minum serta dilakukan pengamatan berat badan dengan cara menimbang semua hewan uji pada setiap kelompok perlakuan. Penelitian ini digunakan tikus putih sebagai hewan uji karena hal ini berdasaran penimbangan susunan anatomi fisiologi tikus memiliki kemiripan dengan manusia, mudah ditangani, mudah didapat, mudan dalam pemeliharaan, dapat beradaptasi dengan baik (Susanti dkk., 2014).
8. Perlakuan Hewan Uji
Disiapkan alat dan bahan yang  digunakan, ditimbang masing-masing hewan uji (tikus) yang telah diadaptasikan dan dipuasakan 8 jam. Masing-masing kelompok tikus diambil darahnya melalui ujung ekor, kemudian diukur kadar kolesterol awal pada tikus.Semua kelompok tikus diberikan makanan diet tinggi lemak (MDTL) dengan dosis dan PTU 1,8 mg/ 200 g BB tikus pada tikus perhari selama 1 minggu. Dikelompokan menjadi tiga kelompok yang terdiri dari kelompok I Na CMC 0,05% sebagai kontrol negatif, kelompok II atorvastatin sebagai kontrol positif dan kelompok III sebagai kelompok perlakuan ekstrak purifikasi batang galing. Tiap kelompok tikus diberi sediaan sesuai kelompok perlakuan melalui oral dengan menggunakan spoit oral yaitu Kelempok I diberikan kontrol Na.CMC sesuai volume pemberian setiap hari selama 7 hari. Kelompok II diberikan suspensi atorvastatin sesuai volume pemberian, setiap hari selama 7 hari. Kelompok III diberikan ekstrak purifikasi batang galing dengan dosis 500 mg/kgBB sesuai volume pemberian selama 7 hari. Pada hari ke-8 setelah perlakuan, semua kelompok tikus di ukur kadar kolesterol darah menggunakan Photometer5010V5 dicatat hasilnya. 
HASIL DAN PEMBAHASAN
Penelitian ini menggunakan tikus putih sebagai hewan uji karena hal ini berdasarkan penimbangan susunan anatomi fisiologi tikus memiliki kemiripan dengan manusia, mudah ditangani, mudah didapat, mudah dalam pemeliharaan, dapat beradaptasi dengan baik. Hewan uji diaklimatisasi selama satu minggu dengan tujuan untuk mengadaptasikan hewan uji dengan lingkungan baru. Setiap hewan uji diberi makan dan minum serta dilakukan pengamatan berat badan dengan cara menimbang semua hewan uji (Susanti dkk, 2014).
Pengujian kadar kolesterol trigliserida ekstrak terpurifikasi batang galing (Cayratia trifolia L.Domin) pada tikus putih wistar (Rattus novergicus) menggunakan penginduksi MDTL (kuning telur puyuh 10 mL/Kg BB) dan PTU (Propiltiourasil). Menurut Nofianti dkk., (2015) pemberian kuning telur puyuh 10 mL/kg BB dapat meningkatkan kolesterol. Kuning telur merupakan sumber utama kolesterol dari telur dengan kandungan kolesterol sekitar 250 mg/telur. Konsumsi kuning telur berlebih dapat menimbulkan keadaan hiperkolesterolemia. Disamping kuning telur, induksi dilakukan dengan pemberian PTU. PTU merupakan derivat pirimidin yang berkhasiat sebagai tiroistatik. PTU bekerja sebagai antitiroid yang menghambat sel-sel tiroid pada tikus, sehingga produksi hormon tiroid terhambat dan mengakibatkan tikus mengalami hipotiroidisme. Pengaruh langsung hipotiroidisme pada metabolisme lipoprotein adalah peningkatan kadar kolesterol terutama LDL kolesterol yang diakibatkan oleh penekanan metabolik pada reseptor LDL, sehingga kadar kolesterol LDL akan meningkat (Guyton, 1997). Selain itu PTU juga dapat mengacaukan fungsi Apo-A-I dan Apo-A-IV, kedua komponen tersebut berfungsi menghantarkan kolesterol HDL dari jaringan ke hati (Shin dan Osborne, 2003). PTU juga dapat menekan aktivitas lipoprotein lipase sehingga trigliserida tidak dapat terpecah menjadi asam lemak bebas dan gliserol. Hal ini mengakibatkan kadar trigliserida meningkat (Pykalisto dkk., 1976). Penginduksi telur puyuh dilakukan sekali sehari yaitu pada siang hari, diberi kuning telur puyuh 1,8 mL/ekor dengan campuran PTU. Pemberian MDTL dan PTU di lakukan selama 7 hari kemudian pada hari ke 8 dilakukan pemeriksaan kadar kolesterol trigliserida dengan rata-rata 241,1667 mg/dL. Setelah hewan uji mengalami hiperlipidemia, hewan uji kemudian diberi terapi ekstrak terpurifikasi batang galing dosis 500 mg/kg BB dan atorvastatin 0,149 mg/kgBB sebagai kontrol positif.
Pengukuran kadar kolesterol trigliserida dilakukan sebayak tiga kali, yaitu pengukuran pertama pada hewan uji yang belum diberi perlakuan, pengukuran kedua pada hewan uji yang telah mengalami hiperlipidemia dan pengukuran ketiga pada hewan uji yang telah diberi terapi. Pengukuran pertama bertujuan untuk mengetahui kadar awal trigliserida pada masing-masing hewan uji yang belum mengalami hiperlipidemia. Pengukuran kedua bertujuan untuk mengetahui kadar trigliserida pada hewan uji yang telah diinduksi kuning telur puyuh dan PTU, dan pada pengukuran ketiga dilakukan pengukuran pada kelompok kontrol negatif (Na. CMC), kontrol positif (Atorvastatin), dan kontrol dosis ekstrak terpurifikasi batang galing (Cayratia trifolia L. Domin) dengan dosis terapi 500 mg/kg BB, yang bertujuan untuk mengetahui adanya penurunan kadar kolesterol trigliserida yang telah diberikan.
Tabel I. Rata-rata selisih penurunan kadar kolesterol trigliserida tikus putih wistar jantan  setelah perlakuan
	Kelompok Perlakuan
	Rata-rata selisih penurunan kadar kolesterol trigliserida (mg/dL)

	Kontrol negatif (Na.CMC 0,5%)
	-31,83

	Kontrol positif (Atorvastatin 0,149 mg/kgBB)
	88,5

	Ekstrak terpurifikasi batang galing 500 mg/kgBB
	100,17



Tabel I di atas menunjukan selisih penurunan kadar kolesterol trigliserida darah tikus putih yang diberikan ekstrak terpurifikasi batang galing  dosis 500 mg/kg BB yaitu 100,17 mg/dL. Penurunan kadar kolsterol trigliserida juga menunjukan penurunan pada kontrol  positif (atorvastatin 20 mg) yang tidak berbeda jauh yaitu 88,5 mg/dL sedangkan pada pemberian kontrol negatif Na.CMC 0,5% -31,83 mg/dL. Berdasarkan tabel I, hasil penelitian setelah perlakuan selama 7 hari menunjukan adanya penurunan kadar kolesterol trigliserida pada tikus putih yang mengalami hiperlipidemia setelah pemberian kontrol positif (Atorvastatin 0,149 mg/kgBB) dan ekstrak terpurifikasi batang galing 500 mg/kg BB. Sedangakan pada pemberian kontrol negatif (Na.CMC 0,5%) tidak mengalami penurunan atau mengalami peningkatan kadar kolesterol trigliserida.
Pada uji analisa data secara statistik menggunakan metode analisa varian satu arah (One way-Anova) pada aplikasi SPSS 16.0 menunjukkan adanya perbedaan signifikan seluruh kelompok perlakuan dengan nilai 0,00 < 0,05 maka dilanjutakn dengan uji BNT/LSD untuk menentukan kelompok mana saja yang memberikan nilai yang signifikan dengan kelompok lainnya terhadap penurunan kadar kolesterol trigliserida pada tikus putih wistar jantan.


Tabel III. Hasil uji Post Hoc LSD penurunan kadar kolesterol trigliserida antar kelompok
	 Perlakuan
	Perlakuan
	Nilai Sign.
	Kesimpulan

	
	
	
	

	Kontrol negatif Na.CMC 0,5%
	Kontrol positif  (Atorvastatin 0,149 mg/kgBB)
	0.000<0.05*
	Berbeda signifikan

	
	Ekstrak terpurifikasi batang galing 500 mg/kgBB
	0.000<0.05*
	Berbeda signifikan

	Kontrol positif Atorvastatin 0,149 mg/kgBB
	Kontrol negatif Na.CMC 0,5%
	0.000<0.05*
	Berbeda signifikan

	
	Ekstrak terpurifikasi batang galing 500 mg/kgBB
	0.186>0.05
	Tidak berbeda signifikan

	Ekstrak terpurifikasi batang galing 500 mg/kgBB
	Kontrol negatif ( Na.CMC 0,5%
	0.000<0.05*
	Berbeda signifikan

	
	Kontrol positif  (Atorvastatin 0,149 mg/kgBB)
	0.186>0.05
	Tidak berbeda signifikan


Keterangan : * berbeda signifikan terhadap kontrol (taraf kepercayaan 95%)
Berdasarkan uji Post Hoc LSD didapatkan bahwa kelompok kontrol negatif Na.CMC 0,5% memiliki perbedaan yang signifikan dengan kelompok kontrol positif atorvastatin 20 mg dan kelompok ekstrak batang galing 500mg/kgBB. Kelompok kontrol positif Atorvastatin 0,149 mg/kgBB memiliki perbedaan yang signifikan dengan kelompok  kontrol negatif Na.CMC 0,5% tetapi tetapi tidak memiliki perbedaan yang signifikan dengan kelompok perlakuan ekstrak terpurifikasi batang galing 500 mg/kgBB, artinya ekstrak terpurifikasi batang galing memiliki efek penurunan kadar kolesterol trigliserida pada tikus putih wistar jantan yang sama penurunannya dengan atorvastatin. 
Penurunan kadar kolesterol trigliserida serum darah pada kelompok dosis uji dapat terjadi akibat efek dari senyawa yang terdapat pada ekstrak terpurifikasi batang galing (Cayratia trifolia L. Domin) yaitu flavonoid (Yusuf dkk., 2018). Flavonoid dapat menurunkan sintesis kolesterol dengan cara menghambat kerja dari HMG-KoA reduktase, yang merupakan enzim yang berperan dalam pembentukan kolesterol di hati. Selain itu, flavonoid juga dapat menurunkan aktivitas enzim acyl-coA cholesterol acyltransferase (ACAT), yang merupakan enzim yang berperan dalam pengaturan absorbsi kolesterol di usus dan produksi lipoprotein di hati (Maryani dkk, 2016). Kandungan flavonoid juga dapat meningkatkan hidrolisis lipid oleh enzim lipase sehingga asam lemak, monogliserida, kolesterol diabsorpsi lewat sel mukosa usus dan lipid dapat keluarkan bersama feses yang mengakibatkan kadar kolesterol dan trigliserida menurun (Sudheesh, 1999). Hal ini sejalan dengan penelitian yang dilakukan oleh Ilyas (2017) dimana pemberian ekstrak etanol daun galing memiliki efek penurunan kadar kolesterol darah mencit yang mengalami hiperlipidemia dengan dosis efektif 500 mg/kgBB.
KESIMPULAN 
Ekstrak terpurifikasi batang galing (Cayratia trifolia L. Domin) dosis 500 mg/kgBB memberikan efek penurunan kadar kolesterol trigliserida pada tikus putih wistar jantan yang mengalami hiperlipidemia yang tidak berbeda signifikan dengan kontrol positif (p>0,05).
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