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Abstrak

Madu fermentasi bawang putih tunggal kaya kandungan senyawa fenolat yang tinggi dan
telah banyak dimanfaatkan untuk kesehatan manusia. Penelitian ini bertujuan untuk
mengetahui efek pemberian madu yang di fermentasi dengan bawang putih tunggal
terhadap profil aktivitas enzim Alkaline Phosphatase (ALP), Aspartate Aminotransferase
(AST), dan Alanine Transaminase (ALT) pada Tikus Hiperlipidemia. Penelitian ini
menggunakan 24 ckor tikus jantan dengan berat badan 200-250 g dibagi menjadi 6
kelompok yaitu kontrol negatif tanpa perlakuan, kontrol positif diinduksi
propiltiourasil (PTU) tanpa treatment, P1, P2, P3, dan P4 diinduksi propiltiourasil
berturut-turut dengan pemberian madu fermentasi dosis 0,2 mg/kg BB/hari, 0,5
mg/kg BB/hari, 1 mg/kg BB/hari dan simvastatin dosis 1.008 g/1. Kadar ALP, AST,
dan ALT serum diukur dengan metode kolorimetri menggunakan fotometer. Hasil
penelitian menunjukkan pemberian madu fermentasi bawang tunggal dapat
menurunkan kadar ALT secara signifikan (P<0.05), namun tidak berpengaruh
signifikan terhadap kadar AST (P>0.05) dan ALP (P>0.05). Pemberian madu
fermentasi bawang tunggal berpotensi menurunkan kadar enzim hati terutama ALT,
namun butuh studi lebih lanjut terhadap kadar AST dan ALP.

Kata kunci: Hiperlipidemia, Madu fermentasi, ALP, AST, ALT, Diet tinggi lemak
Abstract

Single fermented garlic honey is rich in high phenolic compound content and has been
widely used for human health. This study aims to determine the effect of fermented
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honey with single garlic supplementation on the activity profile of Alkaline Phosphatase
(ALP), Aspartate Aminotransferase (AST), and Alanine Transaminase (ALT) enzymes
in Hyperlipidemic Rats. This study used 24 male rats weighing 200-250 g divided into
6 groups, namely negative control without treatment, positive control induced by
propylthiouracil without treatment, P1, P2, P3, and P4 induced by propylthiouracil
successively with the administration of fermented honey at doses of 0.2 mg/kg
BW/day, 0.5 mg/kg BW/day, 1 mg/kg BW/day and simvastatin at a dose of 1,008
g/l. Serum ALP, AST, and ALT levels were measured by the colorimetric method
using a photometer. The results showed that giving single onion fermented honey could
significantly reduce ALT levels (P<0.05), but had no significant effect on AST
(P>0.05) and ALP (P>0.05) levels. Giving single onion fermented honey has the
potential to reduce liver enzyme levels, especially ALT, but further studies are needed
on AST and ALP levels.

Keywords: Hyperlipidemia, Fermented honey, ALP, AST, ALT, High Fat Diet

1 Pendahuluan

Penyakit kardiovaskular dikenal sebagai penyakit yang mematikan di negara maju dan
berkembang yang disebabkan oleh kolesterol. World Health Organization (WHO) dan World Heart
Federation memperkirakan bahwa penyakit jantung akan menjadi penyebab kematian terbanyak di
negara-negara Asia. Penyakit jantung koroner, yang terutama disebabkan oleh aterosklerosis,
merupakan penyebab utama kelainan miokardium [1]. Aterosklerosis adalah penyakit inflamasi kronis
yang ditandai dengan penumpukan plak di dalam arteri. Plak ini terutama terdiri dari lipid yang memicu
reaksi inflamasi yang menyebabkan aliran turbulen dengan akibat penyakit kardiovaskular
aterosklerotik. Faktor risiko yang paling umum meliputi hiperkolesterolemia (kolesterol LDL),
hipertensi, diabetes melitus, merokok, usia, jenis kelamin, dan riwayat keluarga yang kuat. Selain itu,
gaya hidup yang tidak banyak bergerak, obesitas, pola makan tinggi asam lemak jenuh dan asam lemak
trans, dan mutasi genetik tertentu turut berkontribusi terhadap risiko [1]. Hiperlipidemia mengacu
pada berbagai kelainan genetik yang menyebabkan peningkatan kadar lipid dalam tubuh. Salah satu
faktor risiko paling umum yang berkontribusi terhadap perkembangan aterosklerosis dan penyakit
vaskular  yang  diakibatkannya  adalah  hiperlipidemia,  khususnya  peningkatan ~ LDL
(hiperkolesterolemia). Secara sederhana, aterosklerosis didefinisikan sebagai peningkatan konsentrasi
lemak dalam darah. Beberapa faktor yang menyebabkan aterosklerosis termasuk hiperlipidemia,
kerusakan endotel, hipertensi, merokok, erosi atau ruptur plak, dan faktor inflamasi dan imunologi
2.

Prevalensi hiperkolesterolemia di dunia terjadi sekitar 45% di dunia, 30% di Asia Tenggara,
dan 35% di Indonesia. Hiperkolesterolemia merupakan masalah kesehatan dunia karena terbukti
berhubungan dengan peningkatan risiko penyakit kardiovaskular. Prevalensi faktor risiko
kardiovaskular secara keseluruhan meningkat di seluruh Asia, termasuk gangguan lipid plasma,
obesitas, dan diabetes melitus tipe 2. Di antara tiga negara yang datanya dikumpulkan untuk prevalensi
LDL tinggi adalah 33,2% untuk Australia, 41,9% untuk Indonesia, dan 47,5% untuk Filipina [4].
Hiperlipidemia dapat merusak hati dan bagian tubuh lainnya. Hiperlipidemia menyebabkan
peningkatan akumulasi lemak tubuh karena hati adalah organ utama yang mengatur sintesis lemak.
Akumulasi ini meningkatkan kadar reaktif oxygen species (ROS) yang berasal dari mitokondria sel
hepatosit. Peningkatan ROS meningkatkan lemak peroksidase dalam tubuh, yang menyebabkan
kerusakan sel hepatosit dan peradangan jaringan hati. Pemeriksaan aspartat aminotransferase (AST) dan
alanine aminotransferase (ALT) adalah indikator yang paling umum digunakan untuk mengevaluasi
gangguan hati. Enzim AST dan ALT berinteraksi dengan parenkim sel hati, dan ALT lebih banyak
ditemukan di hati daripada AST, karena konsentrasi rendahnya di hati tidak terlihat secara klinis serta
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ditemukan di ginjal, jantung, dan otot rangka. Oleh karena itu, ALT merupakan indikator peradangan
hati yang lebih spesifik daripada AST [5]. Selain AST dan ALT, gangguan pada hati juga dapat diperiksa
dengan pemeriksaan ALP. Pengukuran enzim ALP merupakan salah satu penentu atau penanda
keschatan hati dalam tubuh [6]. Kadar ALP meningkat apabila terjadi kerusakan pada hati, dimana ALP
yang terdapat di dalam sitoplasma dan mitokondria akan masuk ke dalam sirkulasi darah [7].

Salah satu jenis bahan alam yang dapat digunakan sebagai sumber antioksidan adalah madu. Madu
merupakan cairan manis yang berasal dari nektar tumbuhan yang diolah oleh lebah dan disimpan dalam
sel-sel sarang lebah. Madu diketahui mengandung senyawa fenolik, flavonoid, antosianin pada radikal
bebas, gula pereduksi, etanol, dan gliserol. Madu yang terfermentasi dengan bawang putih tunggal telah
banyak digunakan oleh masyarakat, namun penelitian mengenai manfaat produk ini masih sangat
terbatas. Penelitian sebelumnya menunjukkan bahwa perbedaan kandungan fenolat pada madu
fermentasi bawang putih tunggal sebesar 6,4 mg GAE/kg, lebih tinggi dibandingkan madu tidak
terfermentasi yaitu sebesar 6,3 mg GAE/kg, sedangkan kandungan flavonoid pada madu fermentasi
lebih tinggi sebesar 4,7 mg QE/kg, lebih tinggi dibandingkan dalam madu tidak terfermentasi yaitu
3,03 mg QE/kg [8]. Penelitian ini bertujuan untuk mengevaluasi efek madu fermentasi dengan bawang
putih tunggal terhadap kadar ALP, AST, dan ALT pada tikus putih (Rattus norvegicus) kondisi
hiperlipidemia.

2 Metode Penelitian
2.1.  Persiapan alat dan bahan

Alat yang digunakan dalam penelitian ini adalah: kandang hewan coba, instrumen probe, gelas
kimia Iwaki, gelas ukur Iwaki, kaca arloji, neraca analittk OHAUS CP214, timbangan tikus, set
instrumen bedah, spuit 5 ml, spuit 1 ml, wadah jaringan isolasi, Rotator Vienna 102, Centrifuge Vienna
505, Photometer Rayto RT-1904C, kloroform, kapas, batang pengaduk, pipet ukur, Spatula, buret, Vortex
Mixer Health H-VM-300, wadah pakan tikus, sarung tangan steril, tabung darah (EDTA), mikropipet
(1000 L, 250 L, 20 L) Accumax Pro, ujung kuning, ujung putih, ujung biru, tabung centrifuge, rak
tabung, penangas air, GCU (Glukosa, Kolesterol, Asam Urat), stopwatch, tabung reaksi Iwaki, tabung
mikro, kertas label, tabung serologi, dan strip kolesterol darah.

Bahan-bahan yang digunakan dalam penelitian ini adalah: madu hutan, reagen ALT, reagen
kolesterol, bawang putih, PTU (Propylthiouracil), air suling, Dietil Eter, alkohol 70%, simvastatin,
serum darah, madu fermentasi (terdiri dari bawang putih dan madu), gula pereduksi, karbohidrat, asam
fenolik, flavonoid, asam organik, ragi, reagen AST, madu mentah, simvastatin, air dan pakan ternak,
kit uji Alkaline Phosphatase, pelet diet tinggi lemak, tikus putih (Rattus norvegicus), dan serum tikus
putih.

2.2. Pembuatan Madu Fermentasi

Madu fermentasi bawang putih tunggal dibuat dengan cara mecampur madu hutan multiflora
dengan bawang putih tunggal yang dihancurkan dengan perbandingan 1 : 5 (20 gr madu dengan 100 gr
bawang putih tunggal) kedalam wadah kaca. Wadah ditutup rapat dan disimpan pada suhu kamar
dengan suhu +27°C selama *2 minggu untuk proses fermentasi. Fermentasi berhasil ditandai dengan
terbentuknya gelembung gas. Keasaman madu fermentasi diperiksa dengan kertas pH untuk
memastikan bahwa madu sudah dalam kondisi terfermentasi. Madu fermentasi disimpan dalam gelas
kaca untuk menghindari kontaminasi oleh bakteri atau jamur [9].

2.3. Ujiin Vivo

Sebanyak 30 ekor tikus putih jantan (Rattus norvegicus) dengan berat sekitar 200-250 g diberi
makanan dan minuman standar selama 7 hari, kemudian dibagi menjadi 6 kelompok. Setiap kelompok
terdiri dari 5 ekor tikus. Kelompok perlakuan dibagi menjadi sebagai berikut:

K- adalah kelompok normal yang diberi pakan standar; K+ adalah kelompok yang diinduksi
PTU dan diberi pakan diet tinggi lemak; P1 adalah kelompok yang diinduksi PTU dan diberi pakan diet
tinggi lemak, diberi suplementasi madu fermentasi bawang putih tunggal dosis 0,2 gr/kgBB/hari secara
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per oral selama 30 hari; P2 adalah kelompok yang diinduksi PTU dan diberi pakan diet tinggi lemak,
diberi suplementasi madu fermentasi bawang putih tunggal dosis tunggal dosis 0,5 gr/kgBB/hari secara
per oral selama 30 hari; P3 adalah kelompok yang diinduksi PTU dan diberi pakan diet tinggi lemak,
diberi suplementasi madu fermentasi bawang putih tunggal dosis 1 gr/kgBB/hari dosis 1 gr/kgBB.hari
secara per oral selama 30 hari; Standar adalah kelompok yang diinduksi PTU dan diberi pakan diet
tinggi lemak, diberi simvastatin dosis 1.008 g/1 secara per oral selama 30 hari.

Kondisi hiperlipidemia ditandai dengan peningkatan kadar kolesterol total dengan kadar > 58
mg/dl setelah 14 hari induksi PTU secara per oral dan pakan diet tinggi lemak selama 30 hari.
Pemeriksaan kadar kolesterol dilakukan menggunakan fotometer dengan kit reagen kolesterol pada
panjang gelombang 340 nm [10].

2.4. Pengukuran Parameter Biokimia (AST, ALT, ALP)

Sampel darah yang telah diambil dari jantung tikus dimasukkan ke dalam tabung non
antikoagulan. Darah kemudian disentrifugasi dengan kecepatan 3000 rpm selama 5 menit, kemudian
diambil serumnya. Sampel dianalisis kadar AST, ALT dan ALP menggunakan kit diagnostik dan dibaca
menggunakan fotometer [11].

2.5.  Analisis Data

Analisis data dilakukan untuk mengetahui nilai signifikansi antar kelompok perlakuan

menggunakan Kruskall-Walis dengan aplikasi SPSS versi 27.

3 Hasil dan Pembahasan

Penelitian ini dilakukan bertujuan untuk mengetahui profil biokimia seperti enzim AST, ALT,
dan ALP pada tikus hiperlipidemia yang diberi madu fermentasi bawang putih tunggal. Penelitian ini
menggunakan uji in vivo menggunakan tikus jantan Wistar dan dibagi menjadi 6 kelompok. Penggunaan
induksi PTU secara per oral dan pakan diet tinggi lemak dilakukan untuk membuat kondisi
hiperlipidemia pada tikus. Propiltiourasil (PTU) merupakan antagonis hormon tiroid. Pada kondisi
normal, hormon tiroid dapat meningkatkan metabolisme lemak dengan cara meningkatkan
pembentukan reseptor LDL pada sel hati sehingga terjadi pembuangan LDL dari plasma secara cepat
dan sekresi lipoprotein kolesterol oleh sel hati [12]. Simvastatin digunakan sebagai obat standar pada
studi ini karena simvastatin mengandung enzim 3-hidroksi-3-metilglutaril koenzim A (HMG CoA)
reduktase yang menyebabkan penurunan sintesis kolesterol dan akan menyebabkan penurunan kadar
kolesterol total [13].

Tabel 1 Contoh Tabel yang tidak diterima Jurnal Sains dan Keschatan

Kelompok Rerata £SD (U/L)
AST ALP ALT
K- 201,2 +53,463 353 +£154,9 48,5+9,7
K+ 231+18,886 301 +89,7 68,13 + 15,52
P1 2552 +58,237 398 +207 64,3 + 2,81
P2 216 £45,644  330+942 45,16 +5,97
P3 207,5+ 54,502 400+ 91,9 63,73 + 13,65

Standar ~ 247,7+89,92 372 4+994 54,77+7,16

Berdasarkan data pada tabel 1, diketahui rerata kadar AST pada kelompok perlakuan K- dan
P3 lebih rendah dibandingkan pada kelompok perlakuan P1, P2, standar, dan kontrol positif. Rerata
kadar ALP diketahui pada kelompok P2 memiliki kadar ALP lebih rendah daripada kelompok perlakuan
P1, P3, standar dan kontrol (-). Sedangkan rerata kadar ALT pada kelompok perlakuan P2 lebih rendah
dibandingkan dengan kelompok K+, P1, P3, dan standar, hampir sama dengan kelompok kontrol (-).
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Penggunaan propiltiourasil telah dikaitkan dengan terjadinya peningkatan terhadap kadar
eenzim liver seperti AST, ALT, dan ALP [14]. Peningkatan kadar liver enzimatik disebabkan olch
adanya peningkatan jumlah radikal bebas dalam tubuh. Banyaknya radikal bebas dalam tubuh
menyebabkan lipid peroksidase yang mengakibatkan kerusakan pada membran sel hepatosit, sehingga
enzim yang berada di dalam sel seperti AST, ALT, dan ALP akan keluar dan terjadi peningkatan kadar
dalam aliran darah [15]. Madu tidak hanya dianggap scbagai makanan atau pemanis, tetapi juga
digunakan sebagai obat untuk merangsang penyembuhan luka, regenerasi jaringan, dan meringankan
gangguan gastrointestinal, radang, dan berbagai patologi lainnya. Efek terapeutik madu dihasilkan dari
adanya berbagai molekul antioksidan, termasuk senyawa fenolik, seperti flavonoid dan asam fenolat
[16].

Senyawa fenolik memiliki gugus hidroksil yang terikat dengan cincin aromatik yang dapat
bertindak sebagai donor hidrogen dalam penetralan radikal bebas. Senyawa fenolik menunjukkan
tindakan pro-oksidatif dengan mendorong produksi hidrogen peroksida yang memicu stres oksidatif.
Selain itu, tindakan pro-oksidatif ini me mberi sel ketahanan terhadap kerusakan oksidatif berturut-
turut dan pengaturan fungsi sel [17]. Bawang putih tunggal memiliki kandungan senyawa fenolik 5-6
kali lebih tinggi dari bawang putih biasa. Senyawa fenolik bawang putih tunggal merupakan donor
proton hidrogen dan menetralkan radikal bebas. Bawang putih tunggal mengandung antioksidan kuat,
yaitu flavonoid [18]. Senyawa dalam bawang putih ditemukan memiliki banyak efek kardiovaskular
yang bermanfaat termasuk penurunan kolesterol dan trigliserida. Alisin dan senyawa fenolat lainnya
dalam bawang putih dapat menurunkan penyerapan kolesterol, dan sintesis kolesterol dan asam lemak,
dan dengan demikian mengurangi kadar kolesterol [19]. Pada penelitian sebelumnya mengemukakan
bahwa suplementasi bawang putih dapat menurunkan kadar liver enzimatik seperti AST dan ALT [20].
Proses fermentasi madu dengan bawang putih tunggal akan menghasilkan perpaduan senyawa fenolat
dalam madu dan bawang putih tunggal sehingga akan meningkatkan aktivitas antioksidannya [21].

4 Kesimpulan

Data hasil penelitian menunjukkan pemberian madu fermentasi bawang putih tunggal dapat
menurunkan kadar ALT secara signifikan (P<0.05), namun tidak berpengaruh signifikan terhadap
kadar AST (P>0.05) dan ALP (P>0.05). Kandungan senyawa fenolik dalam madu dan bawang putih
tunggal berpotensi menetralkan radikal bebas sehingga mampu menurunkan kadar enzim hati pada

kondisi hiperlipidemia.
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