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PENGARUH PEMBERIAN AIR KELAPA MUDA TERHADAP KADAR
MDADAN IL-6 PADA TIKUS JANTAN GALUR WISTAR YANG DIBERI
DIET TINGGI LEMAK

ABSTRAK

Latar Belakang : Displidemia merupakan suatu kelainan yang terjadi akibat
gangguan metabolisme lipid yang menimbulkan stress oksidatif. Keadaan ini
mengakibatkan kerusakan jaringan yang melepaskan sitokin proinflamasi seperti
Interleukin-6 (IL-6) di sel endotel darah dan menjadi pencetus Malondialdehyde
(MDA) akibat adanya oksidasi lipidpada jaringan. Kondisi ini dapat dinetralkan
dengan mengkonsumsi antioksidan dari luar tubuh seperti air kelapa muda.
Tujuan : mengetahui pengaruh pemberian air kelapa mudaterhadap kadar MDA
dan IL-6 pada tikus jantan galur wistar yang diberi diet tinggi lemak. Metode :
Penelitian ekperimental dengan pendekatan post test only control group design.
Subyek penelitian berjumlah 24 ekor tikus jantan galur wistar secara acak menjadi
4 kelompok. K1 pemberian pakan standard dan aquadest. K2 pemberian diet
tinggi lemak tanpa air kelapa muda. K3 dan K4 diberi diet tinggi lemak dan air
kelapa muda masing- masing dengan dosis 4mL/200gBB/hari dan
8mL/200gBB/hari. Penelitian dilakukan selama 14 hari dengan pengambilan darah
untuk pemeriksaan kadar MDA metode TBARS dan I1L-6 menggunakan metode
ELISA.

Hasil : Rerata kadar MDA terendah yaitu K3 (0,071 ppm) dan rerata kadar IL-6
terendah pada K4 (4,377 ng/L). Uji Kruskal Wallis menunjukkan perbedaan
bermakna pada kadar MDA dengan nilai p=0,004 dan IL-6 p=0,020 (p<0,05). Uji
Mann Whitney kadar MDA pada K1, K3, dan K4 menunjukkan perbedaan
signifikan terhadap K2 (p<0,05). Hasil uji Mann Whitney kadar IL-6 pada K3 dan
K4 menunjukkan perbedaan signifikan terhadap K2(p<0,05).

Kesimpulan: Pemberian air kelapa muda terbukti berpengaruh menurunkan
secara signifikan kadar MDA dan IL.-6 pada tikus yang diberi diet tinggi lemak.

Kata Kunci : air kelapa muda, MDA, IL-6
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THE EFFECT OF GIVING YOUNG COCONUT WATER ON MDA AND IL-6
LEVELS IN MALE RATS OF WISTAR STRAIN GIVEN
HIGH-FAT DIET

ABSTRACT

Background: Dysplidemia is a disorder that occurs due to lipid metabolism
disorders that cause oxidative stress. This situation results in tissue damage that
releases proinflammatory cytokines such as Interleukin-6 (IL-6) in blood
endothelial cells and triggers Malondialdehyde (MDA) due to lipid oxidation in
tissues. This condition can be neutralized by consuming antioxidants from outside
the body such as young coconut water. Objective: to determine the effect of giving
young coconut water on MDA and IL-6 levelsin male rats of wistar strain given a
high-fat diet.

Method: Experimental research with post. test only control group design
approach. The study subjects to 24 male rats of the wistar strain randomly into 4
groups. K1 standard feeding and aquadest. K2 feeding a high-fat diet without
young coconut water. K3 and K4 were given a high-fat diet and young coconut
water at doses of 4mL/200gBW/day and 8mL/200gBW/day, respectively. The
study was conducted for 14 days with blood collection to MDA levels TBARS and
IL-6 methods using the ELISA method.

Results: The lowest average MDA level was K3 (0.071 ppm) and the lowest
average IL-6level was at K4 (4.377 ng/L). Wallis's Kruskal test showed significant
differences in MDA levels with values of p = 0.004 and IL-6 p = 0.020 (p < 0.05).
The Mann Whitney test of MDA levels at K1, K3, and K4 showed significant
differences against K2 (p<0.05). The results of the Mann Whitney test of IL-6
levels on K3 and K4 showed a significant difference in K2 (p<0.05).

Conclusion: Giving young coconut water was shown to significantly reduce MDA
and IL-6 levels in rats fed a high-fat diet.

Keywords: young coconut water, MDA, IL-6
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BAB |
PENDAHULUAN
1.1. Latar Belakang

Dislipidemia menjadi masalah umum pencernaan lemak dan ditandai
dengan kolesterol total meningkat, ketebalan LDL, lemak, dan HDL
menurun.® Peningkatan LDL karena penggunaan jenis kandungan lemak
dalam makanan yang menyebabkan pencernaan Free Fatty Acid
(FFA).Tingginya kadar radikal bebas dalam tubuh dipengaruhi oleh
dislipidemia. Hal ini dapat memicu reaksi inflamasi yang melepaskan
Interleukin-6 (IL-6) di sel enndotel darah beserta pencetus Malondialdehyde
(MDA) akibat adanya oksidasi lipid pada jaringan.? Keadaan ini
menyebabkan kapasitas enzim antioksidan menurun sehingga dibutuhkan
suplai antioksidan alami dari luar tubuh seperti air kelapa muda. Air kelapa
muda memiliki potensi yang mampu mengurangi tingkat stress oksidatif,
namun belum diketahui efeknya pada Malondialdehyde (MDA) dan IL-6 tikus
wistar yang diberi diet tinggi Ilipid.>

Global Burden of Disease Study melaporkan bahwa hampir dari 17.6
juta kematian disebabkan oleh Cardiovascular Disease (CVD).> Penyakit
kardiovaskular menyumbang kematian tertinggi di dunia dimana sekitar 80%
angka kematian global berasal dari negara berkembang.® Prevalensi penyakit
kardiovaskuler di Indonesia pada tahun 2013 sebesar 0,5% atau 883.447 jiwa
sementara itu pada tahun 2018 dimana angka ini meningkat menjadi 1,5% atau

sekitar 1.017.290 jiwa.” Studi sebelumnya juga membuktikan bahwa



manajemen yang efektif dari pasien dengan dislipidemia dapat mengurangi
kejadian, kematian, dan beban penyakit CVD.?

Air kelapa muda merupakan salah satu sumber antioksidan alami dan
mudah didapat di Indonesia. Antioksidan alami dapat menghentikan
peroksidasi lipid, mencegah penyakit degeneratif, dan melindungi tubuh dari
kerusakan sel akibat spesies oksigen reaktif (ROS).” Air kelapa muda
memiliki memiliki kandungan antioksidan seperti Polyphenols, L-Arginin dan
Vitamin C.° Beberapa penelitian menunjukkan air kelapa muda dengan dosis
8mL/200 gBB berpengaruh terhadap IL-6 dan MDA tikus galur wistar yang
diinsuksi metabolik sindrom.'® Penelitian lainnya membuktikan pengaruh air
kelapa muda dosis 4 mL/100 grBB/hari berhasil menurunkan kadar IL-6 pada
tikus putih jantan galur wistar yang diinduksi oleh STZ-Na.** Penelitian lain
yang dilakukan oleh Nova (2020) menyatakan bahwa air kelapa muda dosis
4mL/100grBW mampu meningkatkan kadar insulin plasma dan menurunkan
kadar glukosa dan MDA pada tikus hamil DM tipe 2.2 Hasil penelitian
Zulaikhah, dkk (2021) menunjukkan bahwa pemberian air kelapa muda dosis
8mL/200 gBB/hari selama 4 minggu dapat menurunkan kadar TNF-a, IL-1
dan IL-6 pada tikus jantan galur wistar dengan DM tipe 2."

Dislipidemia menyebabkan peningkatan akumulasi lipid di hati,
sehingga mengurangi kemampuan tubuh dalam menurunkan lemak darah.™
Akumulasi kolesterol dalam sel endotel, hepatosit, leukosit, eritrosit, dan
trombosit memicu produksi reactive oxygen species (ROS) dan mengurangi

mekanisme pertahanan antioksidan.** Kondisi ini menyebabkan stres oksidatif



serta berpengaruh terhadap perubahan tubuh.' Konsumsi makanan yang tidak
seimbang seperti makanan tinggi kolesterol dan tinggi karbohidrat
menyebabkan perubahan profil lipid, terjadinya stres oksidatif, serta terjadinya
inflamasi.*® Diet tinggi lemak menyebabkan peningkatan Lipopolysaccharides
(LPS) plasma dan mengaktifkan toll-like receptor 4 (TLR4) sehingga terjadi
peningkatan kadar sitokin inflamasi, seperti interleukin (IL-6, IL-17 dan TNF-
o) yang dapat menyebabkan peningkatan ROS.' Peningkatan ROS dapat
dinetralkan dengan mengkonsumsi antioksidan dari luar tubuh seperti air
kelapa muda. Air kelapa muda memiliki kandungan anti inflamasi dan
antioksidan yang dapat bekerja menetralkan radikal bebas di dalam tubuh,
yang diharapkan dapat mencegah terjadinya peningkatan kadar MDA dan 1L-6
maka diperlukan penelitian lebih lanjut mengenai pengaruh pemberian air
kelapa muda terhadap kadar MDA, dan IL-6 pada tikus yang diberi diet tinggi

lemak.

1.2. Perumusan Masalah
Adakah pengaruh pemberian air kelapa muda terhadap kadar MDA

dan IL-6 pada tikus jantan galur wistar yang diberi diet tinggi lemak?

1.3. Tujuan Umum
Untuk mengetahui pengaruh pemberian air kelapa muda terhadap
kadar MDA dan IL-6 pada tikus jantan galur wistar yang diberi diet tinggi

lemak.



1.4. Tujuan Khusus

1.4.1.Untuk mengetahui pengaruh pemberian air kelapa muda dosis 4mL/200
gBB/hari dan 8mL/200 gBB/hari terhadap penurunan kadar MDA pada
tikus jantan galur wistar yang diberi diet tinggi lemak.

1.4.2.Untuk mengetahui pengaruh pemberian air kelapa muda dosis 4mL/200
gBB/hari dan 8mL/200 gBB/hari terhadap penurunan kadar IL-6 pada tikus
jantan galur wistar yang diberi diet tinggi lemak.

1.4.3.Untuk mengetahui perbedaan rerata kadar MDA dan IL-6 antar kelompok
terhadap kelompok yang menggunakan pemberian air kelapa muda dosis
4mL/200 gBB/hari dan 8mL/200 gBB/hari pada tikus jantan galur wistar

yang diberi diet tinggi lemak.

1.5. Manfaat Penelitian

1.5.1. Manfaat Teoritis
Penelitian ini dapat membuktikan pengaruh pemberian air kelapa muda
terhadap kadar MDA dan IL-6 pada tikus jantan galur wistar yang diberi
diet tinggi lemak.

1.5.2. Manfaat Praktis
Mengembangkan pemanfaatan pemberian air kelapa muda sebagai salah

satu obat alternatif dalam pencegahan displidemia.



1.6. Originalitas Penelitian
Originalitas penelitian menyajikan perbedaan dan persamaan bidang
kajian yang diteliti antara peneliti dengan peneliti-peneliti sebelumnya, untuk

menghindari adanya pengulangan kajian terhadap hal-hal yang sama dapat

dilihat dalam tabel 1.1.

Tabel 1.1. Originalitas Penelitian

Peneliti Judul Penelitian Metode Hasil Penelitian
- Penelitian
Siti Thomas Effect of tender Experimental  The average levels of TNF-,
Zulaikhah, et coconut water (TCW)  research IL-1, and IL-6 in Group 2
al on TNF-a, IL-1 and design using were higher than those in
2021 IL-6 in streptozotocin  posttest Group 1, while those in Group
(STZ) and NA control. group 3 and Group 4 were lower than
induced diabetic rats design. those. in Group 2. The
analysis's. findings had p
7 AP 1k ‘values less than 0.05.
Tarwoto, €t pengaruh  Konsumsi D€sain. = pada pasien hipertensi, BMI
al 3 Air Kelapa Terhadap Penelitian 'ini  qan jenis kelamin
2018 Tekanan Darah Pada 2dalah Kuasi perhubungan dengan tekanan
Pasien Hipertensi eksperimen darah sistolik dan diastolik.
(Pv-sistol=0,086) Tidak ada
hubungan = antara penyakit
penyerta dengan tekanan darah
sistolik.
Yuniatietal.,  Tgpjcal ozonated Penelitian Hasil penelitian Luka yang
2021 virgin  coconut oil - ekperimental  dirawat dengan VCO ozonated
improves wound -dengan menunjukkan peningkatan
healing and increases rancangan kadar HSP90B, VEGF-A,
HSP90a,  VEGF-A, Post test only - EGF, bFGF dan CD34 yang
EGF, bFGF and control group berkorelasi dengan
CD34 in_ diabetic  design peningkatan penyembuhan
ulcer mouse model of luka.
wound healing
Pratama et  pemberian Air Kelapa Penelitian Pada tikus dengan sindrom
al, 2022 Muda untuk ekperimental  metabolik, air kelapa muda
Menurunkan  Kadar dengan terbukti berpengaruh terhadap
Glukosa Darah Puasa rancangan kadar glukosa darah puasa,
pada Tikus dengan Post test only HbAIC, IL-6, dan MDA.

Sindroma Metabolik

control group
design

sehingga perbedaan dari penelitian-penelitian pada tabel 1.1. adalah belum

ada yang meneliti tentang pengaruh pemberian air kelapa muda terhadap



kadar Malondialdehyde (MDA) dan interleukin-6 (IL-6) pada tikus jantan

galur wistar yang diberi diet tinggi lemak.
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TINJAUAN PUSTAKA

2.1. Malondialdehyde (MDA)

2.1.1. Definisi MDA

MDA konsekuensi dari peroksidasi lipida oleh ekstremis bebas.
Biasanya sebagai Spesies Oksigen Responsif (ROS) yang merespons dengan
bagian lemak film sel. Hal ini menyebabkan respon berantai peroksidasi lipid.
Prosesnya menyebabkan pemecahan rantai lemak tak jenuh menjadi campuran

berbahaya lainnya yang merusak lapisan sel.?°

2.1.2. Mekanisme Pembentukan MDA

Ekstremis bebas memiliki waktu sangat pendek sehingga sukar
diukur di fasilitas penelitian. Senyawa MDA dapat digunakan untuk
memeriksa kerusakan jaringan lipid akibat ROS. Malondialdehid merupakan
suatu senyawa yang terbentuk akibat peroksidase lemak yang terbentuk pada
lapisan sel, tepatnya proses kaum revolusioner bebas (ekstrimis hidroksi)
terhadap lemak Poli Tak Jenuh (PUFA). Total lemak radikal dan senyawa
yang sangat sitotoksik terhadap endotel diproduksi sebagai hasil dri reaksi
berantai ini.?*

Para revolusioner lipid ini akan merespon perubahan bebas dalam
darah dengan jenis logam, misalnya Fe2+ dan Cu2+ untuk memproduksi

aldehida beracun, MDA adalah salah satunya. Pembuangan MDA dari aliran



dengan bantuan katalis aldehida dehidrogenase dan tiokinase yang terjadi di
hati terjadi dalam waktu sekitar 2 jam pada hewan pengerat namun 10-30%
terikat secara semi-selamanya dengan protein dan dibunuh dalam waktu 12
jam atau kurang. Bahaya MDA diperluas karena reaktivitasnya yang tinggi

terutama terhadap protein dan DNA.%

2.1.3. Faktor-Faktor yang Memengaruhi Kadar MDA

a. Nutrisi
Gizi atau makanan merupakan hal yang dapat mempengaruhi kadar
MDA. Makanan yang kaya akan agen pencegahan kanker merupakan
faktor penting dalam meningkatkan tingkat MDA lebih lanjut. Sumber
makanan penguat sel terdapat pada sayur-sayuran dan buah-buahan.?

b. Latihan Fisik
Aktivitas fisik juga mempengaruhi tingkat MDA. Ada dua pemeriksaan
yang berhubungan dengan dampak aktivitas aktual terhadap tingkat
MDA. Aktivitas aktual yang sesuai dengan teknik FITT (Recurrence
Power Beat Type) akan menghasilkan kadar MDA yang lebih baik.
Namun jika tidak mematuhi protokol FITT (aktivitas fisik maksimal),

kadar MDA justru akan naik.?®

2.1.4. Metode Pengukuran Kadar MDA
Pengukuran kadar Malondialdehyde serum dapat dilakukan melalui

beberapa cara, yaitu sebagai berikut:



a. Metode thiobarbituric acid-reactive substance (TBARS)
Metode pendugaan MDA yang sering digunakan adalah teknik Thio
Barbituric Corrosive Receptive Substances (Ski lift) dengan
menggunakan spektrofotometer berdasarkan retensi variasi yang
dibingkai dari reaksi Ski lift dan MDA. Pengujian ini bergantung pada
respons penumpukan antara satu partikel MDA dan dua atom Ski lift
pada pH rendah. Banyaknya MDA yang dibedakan menunjukkan
seberapa banyak peroksidasi lipid yang terjadi.*
b. Metode HPLC (High Performance Ligiud Chromatography)
Ini adalah teknik yang paling sensitif dan eksplisit untuk
memperkirakan kadar MDA serum. MDA jelas bukan merupakan hasil
Khusus dari proses peroksidasi lipid sehingga dapat menyebabkan efek
samping yang menyesatkan sehingga menghasilkan nilai perkiraan yang
rendah, dan telah dianggap meningkatkan kejelasan kadar MDA serum.
Memperkirakan kadar MDA serum bebas dengan Elite Execution Fluid
Chromatography (HPLC) memerlukan penanganan contoh yang sangat
membingungkan. Estimasi MDA dipengaruhi oleh variasi diurnal,
contoh hemolisis dan tipe contoh.?
c. Metode Kolorimetri
Strategi kolorimetri untuk penyelidikan MDA adalah pemeriksaan
ekstrim bebas yang berputar-putar dan tidak sulit untuk menentukan
seberapa besar bentukan kaum revolusioner bebas. Investigasi ekstrim

bebas sangat sulit untuk dilakukan secara langsung karena campuran
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ekstrim sepenuhnya tidak sehat dan elektrofilik dan reaksinya terjadi
dengan cepat.? Pada penelitian ini pengukuran malondialdehyde
metode TBARS yang dilakukan Senyawa MDA-TBA dibuat dengan
menggunakan pereaksi asam tiobarbiturat (TBA) dan reaksi adisi
nukleofilik. Spektrofotometer dapat digunakan untuk mengukur
intensitas zat berwarna merah muda ini karena merupakan metode yang
paling umum untuk menentukan keberadaan radikal bebas dan
peroksidasi lipid, memiliki sensitivitas tinggi, dan mudah diterapkan

pada berbagai Sample pada berbagai tahap. oksidasi lipid.**

2.1.5. Peroksidasi Lipid

Peroksidasi lemak ialah suatu siklus membingungkan sebab respons
PUFA yang membentuk fosfolipida sel dengan ROS untuk membentuk
hidroperoksid. Hidrogen peroksida, radikal superoksida, dan radikal oksida
nitrat adalah contoh senyawa oksigen reaktif. Tandan ROS merupakan
superoksida = ekstremis (O2-) vyang dibentuk secara enzimatis oleh
Nicotinamide Adenine Dinucleotide Phosphate (NADPH) atau xantin oksidase
dan secara non-enzimatis oleh senyawa semikuinon pada transpor elektron
mitokondria. Superoksida Dismutase (SOD) secara enzimatis dapat mengubah
senyawa ROS ini menjadi senyawa non-radikal hidrogen peroksida (H202)
dan oksigen singlet (O2), sedangkan enzim nitrat mengoksidasi atom nitrogen
terminal L-arginin untuk menghasilkan oksida nitrat (NO) radikal. oksida

sintase.?
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Tiga reaksi utama yang membentuk peroksidasi lipid yang dimediasi
SOR adalah reaksi inisiasi, propagasi, dan terminasi. Gambar di bawah ini

memberikan gambaran reaksinya.

I. Inisiasi
LH + X e L + XH
PUFA | radikal radikal lipid nonradikal
2. Propagasi
L + o, LOO-
radikal lipid | radikal peroksida lipid
LOO + IH2 ——— LOOH + L
radikal peroksida ~ PUFA 2 hidroperoksida  radikal lipid 2
lipid lipid
3. Terminasi
P % + LOO; == LOCOH
(s + VitE e LH + vitE-
vit E° + L S-a— | LN + vit Eox

Gambar 2.1. Reaksi PerolZsidasi_I:ipid
(Sumber : Setiawan®)

Gambar 2.1. menjelaskan bahwa Lipid biasanya dikomunikasikan
berupa hormon LH yang merupakan lemak tak jenuh tak jenuh ganda.
Peroksidase lipid tak jenuh adalah rantai reaksi ekstrim bebas yang dimulai
dengan pemisahan partikel hidrogen dalam pengumpulan metilen dari rantai
lemak tak jenuh. Setelah dimulai, sistem pembangkitan akan terjadi.
Kecepatan penyebaran tidak sepenuhnya ditentukan oleh energi pemisahan
kewajiban karbon-hidrogen pada rantai lipid. Ketika kaum revolusioner
karbon merespons dengan oksigen, ekstremis peroksil dijebak. Revolusioner
peroksil dapat mencerna iota hidrogen dalam lipid yang berbeda. Dengan
asumsi ada pertimbangan iota hidrogen lipid lainnya oleh para revolusioner

peroksil, hidroperoksida lipid akan dibingkai. Produk sampingan sitotoksik
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utama dari peroksidasi adalah lipid hidroperoksida. Khususnya zat
revolusioner lipid alksil dan peroksidase lipid. Ekstremis alkoksil lipid akan
menyelesaikan respons pembelahan beta untuk membentuk aldehida sitotoksik
dan genotoksik. Aldehida adalah produk sampingan dari peroksidasi lipid dan
terlibat dalam sebagian besar patofisiologi yang terkait dengan stres oksidatif

dalam sel dan jaringan.

2.1.6. Stres Oksidatif
Tekanan oksidatif yaitu suatu kondisi yang terjadi ketidakrataan
antar pembentukan ROS, dan tingkat penguatan sel. ROS dibuat dalam sel
melalui rantai transpor elekiron dan beberapa katalis, misalnya xanthin
oksidasi, aldehida oksidasi, dan sitokrom P-450 monooksigenase. Tekanan
oksidatif dalam tubuh menargetkan kerusakan pada berbagai biomolekul
seperti protein, lipid, dan DNA. Tekanan oksidatif menyebabkan kerusakan

dengan membuka lipatan polipeptide pada struktur protein.?®

2.2. Interleukin — 6 (IL-6)

2.2.1. Definisi Interleukin — 6

IL-6 vyaitu cytokine pleiotropik pengontrol perkembangan sel,
pemisahan, mengatur komunikasi antar sel dan memperkuat reaktivitas yang
aman, baik dalam resistensi samar maupun eksplisit. Interleukin-6 dikeluarkan
oleh mikroorganisme sistem kekebalan tubuh, makrofag, osteoblas, vena, sel

otot polos di tunika media. Sifat umum sitokin antara lain pleitropi
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(mempengaruhi jenis-jenis seluler), kemampuan otokrin (autoregulasi), dan

kemampuan parakrin (pengarahan sel yang berdekatan).?’

2.2.2. Kategori Sitokin
Sitokin dibagi menjadi tiga keluarga besar yaitu :%
1. Sitokin proinflamasi (interleukin-1p, TNF-a,interleukin-6)
2. Sitokin anti inflamasi (interleukin-4, interleukin-10, interleukin-13)

3. Sitokin hematopoeitik (interleukin-3, interleukin-5)

2.2.3 Peran atau Fungsi Interleukin-6

Limfosit T mitra membelah menjadi Th1 yang menghasilkan sitokin
proinflamasi interferon-y (IFN-y), faktor kerusakan pertumbuhan-a (TNF-a),
faktor pembusukan kanker-p (TNF-B), juga disebut sebagai limfoksin (LT) ,
IL-1, IL-6, IL-8, IL-12 apa kemampuannya untuk mengaktifkan kekebalan sel
dan kekebalan samar. Th2 menghasilkan sitokin mitigasi interleukin-4,
interleukin-10 yang mampu memulai kerentanan humoral.?®

Kadar sitokin interleukin-6 dan interleukin-10 sebagai respon
terhadap inflamasi. Interleukin-6  mempunyai kemampuan sebagai
penghambat dan pengurang sitokin yang dikeluarkan oleh limfosit dan
makrofag. Interleukin-6 berperan dalam merangsang reaksi aman tubuh
terhadap  mikroorganisme tertentu, salah satu modelnya adalah
Mycobacterium leprae melalui contoh sub-atom terkait mikroba (PAMPS)
yang kemudian dikaitkan dengan desain reseptor pengakuan (PRRs) dan

TLR.%
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Interleukin-6 yang dikenal sebagai interferon-beta2 (IFN-B2),
komponen animasi hepatosit (HSF) dan faktor pengembangan plasmacytoma
(PGF) merupakan sitokin yang mempunyai kemampuan dalam resistensi
samar dan eksplisit. Interleukin-6 merangsang hepatosit untuk menghasilkan
protein tingkat tinggi (Aplikasi) serta dengan cairan serebrospinal (CSF)
sumsum tulang belakang di stimulus sehungga neutrofil dihasilkan. IL-6
menstimulasi perkembangan serta pemisahan sel B menjadi sel kutub
prnghasil antibodi dengan resistensi yang jelas (menggabungkan protein tahap
intensif di hati, menggerakkan perluasan sel pembentuk respon imun).
Interleukin-6 adalah faktor pengembangan (GF) sel plasma neuplastik
(mieloma). Interleukin-6 adalah pendukung pleiotropik sitokin api yang
berperan dalam menyeimbangkan  siklus ekspansi, pemisahan dan
perkembangan nenek moyang hematopoietik dan berperan dalam aktivitas

metabolisme sel*’

2.2.4. Mekanisme Kerja Molekuler Interleukin-6

IL-6 mempunyai muatan sub-atom sekitar 21 dan 28 kDa,
bergantung disiklus berkelanjutan seperti glikosilasi dan fosforilasi. Melalui
siklus inilah aksi organik interleukin-6 dan keberadaannya di jaringan tertentu
dapat terjadi. Peptide interleukin-6 dibagi menjadi 212 amino acid yang
kualitasnya ada di kromosom 7p21 dengan 5 akson dan 4 intron. Isoform
interleukin-6 yang dominan berkisar antara 23-30 kD. Polipeptida interleukin-
6 berikatan dengan albumin dan reseptor interleukin-6 terlarut, dua contoh dari

berbagai protein heterogen yang mensekresi interleukin-6*
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Reseptor interleukin-6 dibagi menjadi 2 partikel tranmembran,
khususnya interleukin-6 dan sub-unit transduksi tanda. Fungsi pleiotropik
interleukin-6 sebagai agen yang menguntungkan bagi provokatif dan
menenangkan terkait dengan jalur teladan, khususnya interleukin-6R.
Interleukin-6 biasanya diarahkan dengan kuat dan dikomunikasikan dalam
jumlah kecil, kecuali dalam keadaan infeksi atau cedera. Fungsi antiinflamasi
interleukin-6 dapat direduksi menjadi fungsi ganda IL-6. Kerja interleukin-6
yang menguntungkan dan memprovokasi terjadi dalam siklus yang konstan,
yang sering terlihat pada penyakit sistem kekebalan tubuh, misalnya psoriasis,
nyeri sendi rheumatoid, lupus, penyakit dan lain-lain. Peningkatan kadar
interleukin-6 terjadi dalam keadaan provokatif yang persisten, penyakit bakteri

atau virus yang parah. %233

2.2.5. Alat Ukur Interleukin-6
Pengukuran kadar interleukin-6 menggunakan enzyme linked

immune sorbent assay (ELISA) dengan kadar normal <11 ng/mL.*

2.3. Kelapa Muda

2.3.1. Definisi Kelapa Muda
Cocos nucifera L (Buah Kelapa) produksi organik salah satu
tanaman monokotil yang tidak sulit dilacak dan banyak manfaatnya. Setiap
bagian drri tanaman kelapa memiliki kegunaan kegunaan masing-masing .

Potongan kelapa yang paling banyak khasiatnya adalah air kelapa. Khasiat
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dan nutrisinya secara umum bagus serta diketahui mampu meredam
hipertensi dan denyut nadi karena khasiat di dalam air kelapa.*®
Klasifikasi dan  morfologi  kelapa  menurut  integrated

taxonomicinformation system (ITIS). ¥

Kingdom : Plantae

Divisi . Spermatophyta
Kelas : Magnoliophyta
Ordo : Arecales
Famili :'Arecaceae
Genus : Cocos

Spesies . Cocos nucifera

2.3.2. Morfologi Kelapa

Pohon kelapa mempunyai akar pohon kelapa terbagi sebagai akar
primer, akar sekunder dan akar tersier, akar primer pada pohon kelapa
merupakan akar yang tumbuh mendatar dekat permukaan tanah dan akar
sekunder merupakan percabangan atau hasil keluaran dari akar primer
selanjutnya akar tersier merupakan akar yang berperan untuk menghisap unsur
hara dan air. Batang pohon kelapa dapat tumbuh lurus ke atas, tetapi pohon
kelapa yang terletak di daerah sungai atau tebing dapat tumbuh melengung
mengikuti arah matahari.®’

Buah kelapa mencapai maturasi maksimalnya pada usia 8-10 bulan
dengan rentan berat 3-4 kg yang berisi air kelapa sekitar 0,3-0,4 liter. Buah

kelapa usia 12- 14 bulan merupakan buah yang maturasi maksimal, tetapi
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beratnya menjadi berkurang berkurang sekitar 1,5-2,5 kg dan usia tersebut
adalah usia yang tepat untuk dipanen atau gugur jika dibiarkan lebih lama.
Sedangkan pada buah kelapa yang sudah maturasi maksimal daging kelapanya

lebih tebal dari dewasa dan volume air kelapa sudah berkurang.*®

2.3.3. Komponen Buah Kelapa

Buah kelapa yang dapat dikonsumsi adalah daging dan air
kelapanya yang merupakan bagian dari jaringan endosperma. Endosperma
adalah cairan yang mengandung nuklei bebas yang dihasilkan oleh suatu
proses pembelahan siklus yang awalnya tanpa sitokinesis. *

Kandungan mineral dan gula dalam air kelapa cukup baik jadi
keseimbangan elektrolitnya cukup dan sama dengan cairan tubuh manusia..
Seperti terlihat pada Tabel 2.1, air kelapa mengandung 7.300 mg/L kalium
(K). Sehingga dapat berperan dalam meningkatkan kekambuhan buang air
kecil serta menghilangkan berbagai zat dan antibodi yang biasa digunakan

pada kasus penyakit dan hipertensi.*®

Tabel 2.1. Komposisi air kelapa muda dari jenis kelapa

Komposisi Jumlah Komposisi Jumlah
Kalori 17,4 kkal Kadar mineral
Kadar air 95% 1. Nitrogen 432 mg/1
Kadar lemak <0,1% 2. Fosfor 186 mg/1
Kadar protein 0,1% 3. Kalium 7300 mg/1
Kadar abu 0,4% 4. Kalsium 994 mg/1
Kadar karbohidrat 4,0% 5.  Magnesium 262 mg/1
Kadar gula darah 5,6% 6. Chlorida 1839 mg/1
Kadar gula reduksi 5,4% 7. Sulfur 35,40 ppm
8. Besi 11,54 ppm

©

Jenis asam amino

1. Glutamat (GLU) 14,50% 10. Seng 18 pm
2. Arginin (ARG) 12,75% 11. Tembaga 0,80 pm

Mangan 49 pm
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3. Leusin (LEU) 4,18% Jenis Vitamin

4. Lisin (LYS) 451%  Vitamin C 2.2-34
mg/100

5. Prolin (PRO) 4,12% Vitamin B Kompleks

6. Aspartam (ASP) 3,60% 1. Asam nikotinat 64 1g/100 ml

7. Tirosin (TYR) 2,83% 2. Asam pantotenat 52 1g/100 ml

8. Alanin (ALA) 2,41% 3. Biotin 2 ug/100 ml

9. Histidine (HIS) 2,05% 4. Vitamin B2 <0.01pg/100 ml

10. Fenillalanin (PHE) 1,23% 5. Asam folat 0.3 pg/100 ml

11. Serin (SER) 0,91% 6. Vitamin B1 Sedikit

12. Sistein (CYS) 1,17% 7. Pridoksin Sedikit

Sumber: Rindengan, 2019

2.3.4. Manfaat Air Kelapa Muda
Manfaat air kelapa muda diantaranya:*°
1. Dapat mengobati diare

2. Dapat mengobati muntaber

3. Membersihkan saluran pencernaan

4. Meredakan rasa pusing dan mabuk

5. Kandungan potassium dalam air kelapa berguna sebagai

pengatur tekanan darah dan fungsi organ jantung.

2.3.5. Kelapa Muda sebagai Sumber Galaktomanan

Gambar 2.2 menggambarkan senyawa polimer galaktomanan yang

memiliki berat molekul 106 dan terdiri dari unit monopiranosa. Polimerr ini

sangat panjaang dan bisa meningkatkan konsistensi susunannya serta sebagian

besar dapat dimanfaatkan. **
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Gambar 2.2. Struktur Galaktomanan®*

2.4. Displidemia

2.4.1. Definisi Dislipidemia
Keadaan dislipidemia dapat menjadi risiko penyakit kardivaskular.
Kadar kolestrol HDL yang rendah dan trigliserid yang tinggi dapat menjadi
risiko infrak atau strok. Kolestrol HDL sendiri berfungsi sebagai pencegah
proses penimbunan lemak pada dinding pembuluh darah. Sedangkan
kolestrol LLDL dan trigliserid dapat mejadi penyebab terbentuknya timbunan
lemak pada lumen pembuluh darah (ateriskleroasi).42

Tabel 2.2. Klasifikasi kolestrol total, kolestrol LDL, kolestrol HDL, dan
trigliderid menurut NCEP ATP 111 2017n(mg/dl).*

Profil-Lipid Interprestasi
Kolesterol Total
<200 Optimal
200-239 Diinginkan
>240 Tinggi
Kolesterol LDL
<100 Optimal
100-129 Mendekati optimal
130-159 Diinginkan
160-189 Tinggi
>190 Sangat tinggi
Kolesterol HDL
<40 Rendah
>60 Tinggi

Trigliserid
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<150 Optimal
150-199 Diinginkan
200-499 Tinggi

>500 Sangat tinggi

2.4.1.1. Dislipidemia Primer

Penyakit akibat kelainan genetik dan bawaan dapat menyebabkan
kelainan lipid dalam darah.**
2.4.1.2. Dislipidemia Sekunder

Dislipidemik ~ opsional  dikarenakan  kondisi,  misalnya
hiperkolesterol disebabkan oleh hipotiroid, penyakit nefrotik, kehamilan,
anoreksia nervosa, dan penyakit hati obstruktif, hipertrigliserida yang
disebabkan olen DM, konsumsi alkohol, kegagalan ginjal terus-menerus,
jaringan mati miokard, kondisi nefrotik. , kekecewaan ginjal yang parah,

penyakit hati, dan akromegali.**

2.4.2. Klasifikasi Dislipidemia
2.4.2.1. Klasifikasi Fenotipik
Berdasarkan EAS, NCEP, dan WHO Klasifikasi fenotipik pada
dislipidemia dibagi atas klasifikasi:*
1. Klasifikasi Europian Atherosclerosis Societ (EAS)
EAS membuat klasifikasii langsung untuk hiperkolesterol,
dislipidemik campuran, dan hipertrigliserid yang dapat

digunakan untuk memilih pengobatan. *°
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Tabel 2.3. Klasifikasi dislipidemia

Peningkatan

Lipoprotein Lipid Plasma
Hiperkolesterolemia LDL Kolestrol >240mg/dl
Dislipidemia VLDL+LDL  Trigliserida>200mg/dl
campuran(kombinasi) + kolestrol >240mg/dlI
Hipertrigliseridemia VLDL Trigliserida>200mg/dI

Sumber: European Atheroselerosis Society (EAS) %

2. Kilasifikasi National Cholesterol Education Program (NCEP)
Batas tingkat lipid ditetapkan pada tahun 2001 oleh Panel
Perawatan Dewasa Program Pendidikan Kolesterol Nasional 111
(NCEP ATP HI). Batasan ini dapat digunakan tanpa
memperhitungkan faktor risiko koroner seseorang seperti dapat
dilihat pada tabel 2.4.*

Tabel 2.4 Klasifikasi kolesterol total, kolesterol LDL, kolesterol
HDL, dan trigliserid menurut NCEP ATP 111 2001 (mg/dl) '

Interprestasi Kolestrol total LDL
Ideal <200 <130
Batas tinggi 200-239 130-159
Tinggi > 240 > 160

3. Klasifikasi World Health Organization (WHO)
Klasifikasi WHO yang didasarkan pada modifikasi klasifikasi
Fredricson didasarkan pada pengukuran kolesterol total,
trigliserida, dan lipoprotein.*
2.4.2.2. Klasifikasi Patogenik
Klasifikasi potogenik ada dua macam vyaitu, dislipidemia primer

dan dislipidemia sekunder.
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1. Dislipidemia primer
Dislipidemik  esensial disebabkan masalah  keturunan.
Dislipidemik esensial dibagi menjadi dua kelompok besar,
yaitu dislipidemia monogenik yang terjadi karena satu masalah
kualitas yang disebabkan oleh peraturan Mandel dan
dislipidemia poligenik di mana kolesterol tidak sepenuhnya
hilang karena kombinasi kelainan keturunan dan faktor
lingkungan. Jenis berikutnya ini lebih normal dibandingkan
jenis monogenik.*

2. Dislipidemia sekunder
Penyakit atau kondisi yang mendasari, seperti diabetes mellitus,
hepatitis-akut, gagal ginjal kronis, hipotiroidisme, atau sindrom
nefrotik, dapat menyebabkan dislipidemia sekunder. Stres
mungkin menjadi penyebabnya. Tiazid, glukokortikoid, beta-
blocker, progesteron, dan androgen, antara lain juga dapat

meningkatkan kadar lemak darah.”®

2.4.3. Metabolisme Lipoprotein

Pencernaan lipoprotein dibagi menjadi tiga jalur, yaitu jalur eksogen,
endogen, dan jalur transpor kolesterol. Jalur eksogen dan endogen
berhubungan dengan pencernaan kolesterol LDL dan zat lemak, sedangkan
jalur transpor kolesterol sebaliknya ditentukan dengan baik untuk pencernaan

kolesterol HDL.*
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1. Jalur Metabolisme Oksogen
Lipid eksogen dengan jumlah zat lemak paling tinggi dan dengan
jumlah fosfolipid, kolesterol, dan ester kolesterol terbatas yang
diperoleh dari makanan akan mengalami emulsifikasi oleh empedu di
lambung sehingga menjadi partikel-partikel kecil yang memicu kerja
katalis terkait lambung. Minyak lemak mengalami hidrolisis di saluran
pencernaan oleh lipase pankreas dan lipase gastrointestinal menjadi
lemak tak jenuh bebas dan monogliserol. Keduanya, bersama dengan
empedu, dikonsumsi ke dalam enterosit garis sikat sebagai misel.
Trigliserida akan dibuat lagi dari asam lemak bebas. Enterosit
menggabungkan. kolesterol, trigliserida, fosfolipid, dan apoprotein B-
48 untuk membentuk lipoprotein yang dikenal sebagai kilomikron baru
dengan mengesterifikasi  kolesterol menjadi ester kolesterol.
Kilomikron kemudian dipindahkan ke saluran getah bening dan ke
dalam sistem peredaran darah. Enzim lipoprotein lipase (LPL), yang
berasal dari endotel kapiler jaringan adiposa, jantung, dan otot rangka,
mengubah kilomikron trigliserida menjadi asam lemak bebas (FFA),
yang kemudian dioksidasi untuk menghasilkan energi melalui
hidrolisis. Lemak tak jenuh bebas juga dapat diesterifikasi menjadi
minyak lemak untuk fungsinya dalam jaringan lemak. Kilomikron

yang tersisa yang mengandung ester kolesterol akan diangkut ke hati
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melalui ligan apoE dari kilomikron yang telah kehilangan sebagian
besar trigliseridanya..”
2. Jalur Metabolisme Endogen
Deposit lipid hepatosit dipecah menjadi ester kolesterol dan
trigliserida. Zat lemak dan fosfolipid digunakan untuk VVLDL dicampur
dalam retikulum endoplasma, kemudian, pada titik itu, memasuki
rakitan mekanis golgi, menghubungkannya dengan permukaan lumen
hepatosit, mengeluarkan VLDL ke dalam potongan, dan ke dalam
jaringan lemak dan pembuluh otot sebagai lipoprotein VLDL yang
baru jadi dengan apoB-100. Lipoprotein VLDL berubah total menjadi
IDL dapat diambil oleh reseptor LDL (LRP, protein terkait reseptor
lipoprotein ketebalan rendah) di hati. LPL dan HL menghidrolisis
lipoprotein IDL dengan apoE normal untuk membentuk LDL.>*
3. Jalur reverse cholesterol transport

HDL dihasilkan sebagai partikel kecil yang mengandung sedikit
kolesterol apoA, C, dan E yang disebut HDL incipient. HDL yang
baru jadi dimulai dari sistem pencernaan kecil dan hati yang
mengandung apoA-1. HDL yang baru jadi akan bergerak menuju
makrofag untuk mengambil kolesterol dari makrofag dan berubah
menjadi HDL matang. Pengangkut kaset pengikat adenosin trifosfat-1
(ABC-1) harus membawa Kkolesterol bebas dalam makrofag ke
permukaan membran sel makrofag agar dapat diserap oleh HDL yang

baru lahir. Setelah kolesterol bebas diambil, kolesterol bebas akan
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diesterifikasi menjadi kolesterol di HDL mengalami esterfikasi, terjadi
penarikan  kolesterol ester oleh enzim lecithin cholesterol
acyltransferase (LCAT). Sewaktu kolesterol di HDL mengalami
esterifikasi, terjadi penarikan kolesterol dari jaringan dan dari

lipoprotein lain.

Gambar 2.3 Jalur reverse cholesterol transfer **
Faktor-Faktor Yang Mempengaruhi Dislipidemia
Dislipidemik adalah problematik yang menjadi risiko utama terjadinya
penyakit jantung koronar. Studi menyatakan dislipidemik bisa mempunya
banyak faktor, yaitu keturunan tertentu, gaya hidup, pola makan, berat badan,
dan Variable lainnya..*
2.4.3.1.Faktor Genetik
Dislipidemia pada umumnya akan menimbulkan perselisihan dalam
keluarga, menyarankan bahwa dislipidemia mungkin disebabkan
oleh faktor keturunan. Dalam dunia klinis, dislipidemia didapat
disebut dengan FD (Familial Dyslipidemia). FD adalah penyakit
keturunan yang didapat melalui cara dominan autosomal (kromosom

yang tidak banyak berkembang biak) dalam sel manusia. >
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2.4.3.2.Pola Makan

Pola makan dapat menyebabkan displidemia dengan unsur
peningkatan LDL karena penggunaan jenis makanan yang
mengandung lemak menyebabkan pencernaan bebas lemak tak

jenuh.!

2.4.3.3.Kebiasaan Merokok
Merokok tembakau mungkin dapat merusak dinding pembuluh
darah. Keadaan ini memudahkan lipid terakumulasi di vaskular. **
2.5. Hubungan antara Displidemia dengan MDA

Metabolisme asam lemak bebas menyebabkan dislipidemia, yang
pada gilirannya mempengaruhi tingginya kadar radikal bebas dalam
ketidakseimbangan antara spesies oksigen reaktif (ROS) dan kemampuan
alami tubuh untuk melakukan detoksifikasi, sehingga mengakibatkan
keadaan ' stres oksidatif.>> - Selama keadaan tekanan oksidatif, ROS
melemahkan keamanan karbon hidrogen dalam lemak tak jenuh ganda
(PUFA) dan memicu respons berantai peroksidasi lipid yang menghasilkan
aldehida berbahaya sebagai hasil akhirnya, khususnya malondialdehid
(MDA), 4-hidroksi-2-nonenal (4HNE), 4-oxo-2-nonenal, dan akrolein
(ACR). Di antara campuran ini, MDA adalah senyawa peroksidasi lipid
utama yang secara signifikan mempengaruhi displidemia.”® Ketika proses
reaksi peroksidasi lipid akan menyebabkan peningkatan kadar MDA di
dalam tubuh. Hal ini juga ditandai dengan peningkatan Free fatty acid (FFA)

yang mengalami [-oksidasi untuk membentuk TG dalam hepatosit
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menghasilkan VLDL yang selanjutnya diubah menjadi LDL.>" B-oksidasi
dari FFA yang mengalami peningkatan mengarah pada kelebihan produksi
ROS. ROS mengaktifasi faktor transkripsi NF-kB sehingga melibatkan

aktivasi sitokin 1L-6.%

2.6. Hubungan antara Air Kelapa dengan MDA Akibat Displidemia

Secara fisiologis, tubuh memiliki keseimbangan antara ROS dengan
enzim-enzim antioksidan. Antioksidan beserta ROS yang tidak seimbang
membentuk radikal lipid selanjutnya terjadi perubahan polyunsaturated fatty
acid (PUFA) menjadi lipid hidroperoksida yang mudah diurai menjadi MDA.
PUFA yang mengalami perubahan akan menyebabkan penurunan kekuatan
membran sel.*® Penelitian yang telah terlaksana terkait manfaat air kelapa
muda, salah satunya berupa antioksidan. Air kelapa muda mampu
menurunkan ROS intraseluler karena kandungan asam askorbat dan total
fenol pada seluruh varietas tanaman kelapa. Asam askorbat menunjukkan
aktivitas antioksidan tertinggi dalam pembersihan DPPH dan menghambat
pembentukan nitrit. Sedangkan fenol bertanggungjawab atas aktivitas
antioksidan terhadap penghambatan pembentukan TBARS.

Air kelapa mengandung vitamin C, vitamin ini dapat berperan
sebagai donor elektron, mampu menetralisir dan mereduksi ROS sehingga
seluler terlindung dari radikal bebas. Air kelapa mengandung metionin
bersamaan dengan tryptophan, metionin merupakan donor sulfur bagi sistein

yaitu senyawa yang diperlukan oleh tubuh untuk memproduksi glutation
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(GSH), dimana GSH merupakan antioksidan terpenting dalam tubuh. L-
arginin mampu menurunkan ion Fe dan Cu, sehingga dapat menghambat
reaksi fenton dan menghambat terbentuknya radikal hidroksil yang kemudian
akan menghambat peroksidasi lipid. L-arginin merupakan asam amino non
esensial, dalam nitrid oksid sintase (NO Synthase) senyawa ini merupakan
subtrat menghasilkan citrulin dan NO. NO dapat menghambat Xantin
Oksidase (XO), meningkatkan kadar SOD, kadar total tiol (T-SH), vitamin
C, antioksidan total (TAC) dan menghambat reaksi berantai radikal bebas

melalui peroksidasi lipid yang ditandai dengan menurunnya kadar MDA.®°

2.7. Hubungan Displidemia dengan IL-6

Adipogenesis- adalah proses dalam perkembangan adiposit dan
metabolisme lipid. Disfungsi pada jaringan adiposit dapat menyebabkan
masalah kesehatan seperti obesitas dan penyakit arteri koroner baik pada
manusia dan hewan. Adiposit menjadi target utama dari sitokin 1L-6,
khususnya pada penderita obesitas yang mengalami peningkatan produksi
IL-6 serta peningkatan infiltrasi makrofag pada jaringan adiposa yang akan
berdampak pada metabolisme lipid.®* Dampak peradangan metabolisme lipid
akan menyebabkan stres oksidatif yaitu terjadi aktivasi Bax pada mitokondria
melepaskan cytochrome-c sehingga menghambat aliran elektron pada rantai
respirasi. B-oksidasi dan FFA juga mengalami peningkatan yang akan
meningkatkan pembentukan Nicotinamide Adenine Dinucleotide (NADH),

FADH, dan pengiriman elektron menuju ke rantai respirasi. Ketidak
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seimbangan pengiriman elektron dan pengeluaran elektron pada rantai
respirasi menyebabkan adanya akumulasi elektron pada rantai respirasi yang
akan membentuk kelebihan nitric oxide (NO) oleh nitric oxide synthase
(iINOSS) yang selanjutnya terjadi aktivasi pada NF-kB untuk menginduksi
(IL-6).62’62’63 IL-6 yang melibatkan aktifasi NFxB, menyebabkan vaskular
yang mengakibatkan adanya peradangan kronik dijaringan lemak dan

disfungsi endotel yang berpotensi pada penyakit kardiovaskuler.®>>’

Hubungan Air Kelapa dengan IL-6 Akibat Displidemia

Diet tinggi lemak memicu terjadinya stres oksidatif sebagai pemicu
kerusakan struktur protein, lipid, disfungsi sel, dan meningkatkan
superoksida yang memicu timbulnya peroksidasi lipid. Keadaan ini ditandai
dengan peningkatan Free fatty acid (FFA) yang mengalami -oksidasi untuk
membentuk TG dalam hepatosit menghasilkan VLDL yang selanjutnya
diubah menjadi LDL.”" B-oksidasi dari FFA yang mengalami peningkatan
mengarah pada Kkelebthan produksi ROS. ROS mengaktifasi faktor
transkripsi NF-kB sehingga melibatkan aktivasi sitokin proinflamasi (IL-6,
IL-1B dan TNF-a)."’

Air kelapa muda mengandung senyawa aktif L-arginin yang
menghasilkan citrulin dan NO, sehingga pemberian air kelapa muda dapat
digunakan untuk terapi terhadap inflamasi yang ditandai dengan dengan
menurunnya sitokin proinflamasi, dalam penelitian ini menurunkan kadar IL-

6.
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KERANGKA TEORI, KERANGKA KONSEP DAN HIPOTESIS

3.1. Kerangka Teori

Kelainan metabolisme lipid (lemak) yang disebabkan oleh diet tinggi
lemak, di mana terjadi peningkatan kadar kolesterol yang disebut dengan
displidemia. Akumulasi lemak menginduksi terjadinya reaksi inflmasi dan
stress oksidatif. Adipogenesis adalah proses dalam perkembangan adiposit dan
metabolisme lipid. Disfungsi pada jaringan adiposit dapat menyebabkan
masalah Kkesehatan seperti obesitas dan penyakit arteri koroner baik pada
manusia dan hewan. Adiposit menjadi target utama dari sitokin IL-6,
khususnya pada penderita obesitas yang mengalami peningkatan produksi IL-
6 serta peningkatan infiltrasi makrofag pada jaringan adiposa yang akan
berdampak pada metabolisme lipid.”* Dampak peradangan metabolisme lipid
akan menyebabkan stres oksidatif yaitu terjadi aktivasi Bax pada mitokondria
melepaskan cytochrome-c sehingga menghambat aliran elektron pada rantai
respirasi.

Tingginya radikal bebas dalam ketidakseimbangan antara reactive
oxygen species (ROS) dengan kemampuan alami tubuh untuk mendetoksikasi
dikarenakan dislipidemia yang menyebabkan suatu kondisi stress oksidatif
yang memicu timbulnya peroksidasi lipid. Hal ini juga ditandai dengan
peningkatan Free fatty acid (FFA) yang mengalami [-oksidasi untuk

membentuk TG dalam hepatosit menghasilkan VLDL yang selanjutnya diubah
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menjadi LDL.>" B-oksidasi dari FFA yang mengalami peningkatan mengarah
pada kelebihan produksi ROS. ROS mengaktifasi faktor transkripsi NF-xB
sehingga melibatkan aktivasi sitokin 1L-6."

Sumber antioksidan dalam air kelapa mudayang bersifat alami,
memiliki kandungan antioksidan seperti Polyphenols, L-Arginin dan Vitamin
C. Antioksidan ini dapat memprotek badan dari kerusakan sel yang
dikarenakan radikal bebas dan bisa memperlambat peroksidasi lipid. L-arginin
merupakan asam amino non esensial. dalam nitrit oksida sintase (NO
Synthase) senyawa ini merupakan subtrat yang menghasilkan sitrulin dan NO.
Kandungan vitamin C pada air kelapa muda, vitamin ini mempunyai peran
sebagai donor elektron, mampu menetralisir dan mereduksi ROS sehingga sel-

sel terlindung dari kerusakan akibat radikal bebas.
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Gambar 3.1. Skema Kerangka Teori
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BAB IV

METODE PENELITIAN

4.1. Jenis Penelitian
Penelitian ini menggunakan eksperimental serta desain penelitian

post test only control group terhadap hewan coba tikus galur wistar.

—* Kl OKl1

K2 F—*" OK2

K3 OK3

—»| K4 OK4

Gambar 4.1. Skema Rancangan Penelitian

Keterangan:

S : Subyek penelitian

R : Randomisasi menjadi 4 kelompok

K1 : Kelompok kontrol normal dengan pemberian pakan standard
tanpa diet tinggi lemak.

K2 : Kelompok kontrol negatif dengan pemberian pakan standard yang
diberi diet tinggi lemak.

K3 : Kelompok perlakuan diberi air kelapa muda dengan dosis
4mL/200 gBB/hari yang diberi diet tinggi lemak.

K4 : Kelompok perlakuan diberi air kelapa muda dengan dosis
8mL/200 g/BB/hari yang diberi diet tinggi lemak.

OK1 : Observasi pada kelompok 1

OK2 : Observasi pada kelompok 2

OK3 : Observasi pada kelompok 3

OK4 : Observasi pada kelompok 4

34
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4.2. Populasi Penelitian
Populasi peninjauan adalah hewan pengerat Wistar jantan berumur 10-12
minggu dengan berat 180-220 gram vyang diperoleh dari Lab IBL
UNISSULA. Mencit dipelihara dengan pakan pelet ternormalisasi dan air
minum jenis air biasa, suhu ruang pemeliharaan berkisar 280 - 320 C dengan
ventilasi dan ruangan yang memuaskan. Setelah itu, tikus menjalani adaptasi

selama tujuh hari sebelum mendapat perlakuan.

4.2.1. Jumlah Sample

Contoh ukuran yang ditunjukkan oleh pertemuan WHO adalah
sekitar 5 orang dengan hold 10% (1 kepala). Pengujian kemudian dilakukan
secara acak dengan menggunakan pemeriksaan sederhana dan teratur, dibagi
menjadi 4 kelompok, yaitu 2 kelompok benchmark dan 2 kelompok perlakuan.
Jumlah total uji hewan pengerat yang digunakan dalam tinjauan ini adalah 24

hewan pengerat.®*

4.2.2. Kriteria Inklusi
a.  Tikus sehat, bergerak aktif, makan dan minum cukup

b. Secara makroskopis tikus tidak ada kelainan morfologi

4.2.3. Kriteria Eksklusi

Tikus menjadi sakit selama perlakuan

4.2.4 Kriteria Drop Out

Tikus mati saat penelitian berlangsung
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4.2.5 Teknik Pengambilan Sample
Simple random sampling digunakan untuk strategi pengambilan
Sample penelitian ini. Simple random sampling digunakan untuk membagi 24
ekor tikus Wistar jantan yang memenuhi kriteria inklusi menjadi empat
kelompok: satu kelompok kontrol dan tiga kelompok perlakuan.

4.3. Variable dan Definisi Operasional

4.3.1. Variable Penelitian

a. Variable Bebas
Dosis air kelapa muda

b. Variable Tergantung
1. Kadar Malondialdehyde (MDA)
2. Kadar IL-6

c. Variable Prakondist
Tikus dengan pemberian pakan diet tinggi lemak sebanyak 2

mL/200gBB tikus/hari secara oral selama 14 hari.

4.3.2. Definisi Operasional
a.  Pemberian air kelapa muda
Air kelapa muda adalah air yang diambil dari buah kelapa hijau yang
diperoleh dari pangkal kelapa berumur 5 sampai setengah tahun yang
diberikan dengan takaran 4 mL/200 g BB/hari dan 8 mL/200 g BB/hari
secara oral (sonde) selama 14 hari. Satuan air kelapa muda milliliter

(mL) dengan skala data ordinal.
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Kadar Malondialdehyde (MDA)

Air kelapa muda adalah air yang diambil dari buah kelapa hijau yang
diperoleh dari pangkal kelapa berumur 5 sampai setengah tahun yang
diberikan dengan takaran 4 mL/200 g BB/hari dan 8 mL/200 g BB/hari.

Kadar IL-6

Kadar IL-6 diperiksa dari serum didapatkan dari hasil sentrifuge darah
tikus wistar yang diambil dari vena orbital pada hari ke 15. Pemeriksaan
IL-6 dengan reagen Kit IL-6 menggunakan metode ELISA dengan satuan

ng/L. Skala : ratio

4.4. Instrumen dan Bahan Penelitian

4.4.1. Instrumen Penelitian

Tempat pakan dan kandang tikus dengan ukuran P: 40 cm, L: 30 cm,

T: 30 cm, penimbang tikus “jantan galur wistar”’, Sarung tangan, pipet tetes,

tabung ependorf, kamera digital, spektrofotometer, mikropipet, ELISA reader.

4.4.2. Bahan Penelitian

a.

b.

o

®

Air kelapa muda
Kuning Telur Puyuh
Aguadest
Reagen TBA untuk mengukur MDA

Reagen Kit IL-6
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4.5. Cara Penelitian
4.5.1. Cara Persiapan Sebelum Perlakuan

a. Kriteria inklusi harus dipenuhi oleh Sample penelitian atau hewan
yang digunakan dalam percobaan. 24 hewan harus dipilih secara
acak dan ditempatkan dalam empat kelompok yang terdiri dari
enam hewan, dengan satu kelompok kontrol dan tiga kelompok
perlakuan. Percobaan pertama dilakukan pada hari Minggu.

b. Sample 24 ekor tikus jantan galur wistar diadaptasi di laboratorium
IBL UNISSULA.

c. Keempat kelompok hewan percobaan tersebut diberi pakan standar
20 hingga 25 persen protein, 45 hingga 55 persen pati, 10 hingga
12 persen lemak, dan 4 persen serat kasar setiap hari selama tujuh

hari.®®

4.5.2. Cara Pemberian diet tinggi

Tikus dibuat hiperlipidemia dengan pemberian pakan hiperkolesterol
dari kuning telur puyuh mentah diblender dan diberikan melalui sonde
sebanyak 2 mL/200g BB tikus/hari selama 14 hari serta diberikan pakan

standar sebanyak 20 g/hari. *°

4.5.3. Cara Pemberian dan Pembuatan Dosis Air Kelapa Muda
Air kelapa muda yang digunakan adalah kelapa varietas viridis

(kelapa hijau) umur 5-7 bulan yang diperoleh dari pangkalan kelapa daerah
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Gunungpati Kota Semarang. Dosis yang diberikan adalah 4 ml/200 gBB/hari

dan 8 ml/200 gBB/hari selama 14 hari.

45.4. Cara Pemeriksaan Hewan Coba

Pengukuran Validasi Profil Lipid

Pemeriksaan Kolesterol

Siapkan Sample serum darah tikus, standar, dan blanko. Tempatkan
sebanyak 1000 pl reagen kolesterol ke dalam tiga tabung reaksi, khususnya
masing-masing silinder berisi 1000 pl. Dalam tabung berisi 1000 1 pereaksi
kolesterol, tambahkan hingga 10 | standar kolesterol. Masukkan hingga 10
ul serum ke dalam reagen minyak lemak. pada suhu 37°C selama sepuluh
menit inkubasi. Baca dengan teliti pada spektrofotometer dengan frekuensi
546 nm setelah satu jam.

Pemeriksaan HDL (High-density Lipoprotein)

Pembuatan reagen yang berfungsi: Untuk menggabungkan empat bagian
reagen kolesterol sebanyak 4000 | dan satu bagian air suling 1000 I, siapkan
botol kosong. Cara menyiapkan supernatan: dua silinder digunakan untuk
tabung utama sebagai norma, yang berisi 500ul reagen kerja. Sample
dicampur dengan 200 | serum pada tabung kedua sebelum dihomogenisasi.
Disentrifugasi dengan kecepatan 4000 rpm selama 10 menit, diinkubasi pada
suhu 20-25 oC selama 10 menit. Cara kerja kolesterol HDL: Setelah mengisi
100 ml larutan supernatan standar ke dalam tiga tabung, kemudian
ditambahkan 100 ml larutan supernantan Sample ke dalam tabung berisi
Sample. Masing-masing supernatan Sample, supernatan standar, dan tabung

kosong ditempatkan dalam reagen kerja 1000 |. Pada suhu 37°C, inkubasi
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selama sepuluh menit. Dengan menggunakan spektrofotometer, ukur
hasilnya pada 546 nm.
e Pemeriksaan LDL (Low-density Lipoprotein)

Siapkan Sample serum darah tikus, standar, dan blanko. Tempatkan
sebanyak 1000 pl reagen LDL ke dalam tiga tabung reaksi, khususnya
masing-masing silinder berisi 1000 pl. Sebuah tabung berisi 1000 1 reagen
LDL dapat menampung hingga 10 | standar LDL. Reagen LDL dapat
ditambahkan hingga 10 liter serum. induk selama 10 menit pada suhu 37°C.

Baca menggunakan spektrofotometer dengan panjang gelombang 546 nm.

4.5.5. Prosedur Pemeriksaan MDA

1. Melalui sinus orbital, diambil satu mililiter darah tikus. 200 L serum
diekstraksi dari Sample darah setelah disentrifugasi selama 30 menit
pada 3000 rpm.

2. Ditambahkan larutan TCA 15% sebanyak 2000 pL dan tambahkan
larutan TBA 0,37% dalam HCI 0,25 N sebanyak 2000 L.

3. Dipanaskan selama 60 menit pada suhu 95°C dalam penangas air.
Kemudian didinginkan hingga mencapai suhu 300C kemudian
dimasukkan ke dalam segmen Sep-Park C18. Kolom dibuang setelah
dibersihkan dengan 5 mililiter metanol dan air sebelum digunakan.

4. Campuran Sample dibuang setelah dimasukkan ke dalam kolom.
Setelah diencerkan dengan 4 mililiter metanol dari kolom, TBA
ditampung dalam kuvet. Pada panjang gelombang 532 nm,

spektofotometri digunakan untuk mengukur kerapatan warna.
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4.5.6. Prosedur Pemeriksaan IL-6

1. Dengan menggunakan kapiler mikrohematokrit, ambil 2 mililiter darah
tikus dari sinus orbital dan masukkan ke dalam tabung reaksi.

2. Serum dan sel darah kemudian dipisahkan dengan cara disentrifugasi
pada tabung reaksi selama 15 menit pada kecepatan 3500 rpm.

3. Disiapkan reagen, Sample dan larutan standart. Diusahakan sudah
berada dalam suhu ruang +/- 30 menit sebelum larutan dipakai.

4. Diambil plate dan strip yang berisi sumuran sesuai kebutuhan, untuk
strip yang tidak dipakai bisa disimpan dalam pendingin dengan suhu 2-
8°C.

5. Dimasukkan 50ul larutan standart ke dalam sumuran. Dimasukkan 40ul
Sample kedalam sumuran dan tambahkan 10pl anti-IL-6 antibodi ke
dalam sumuran yang berisi Sample, setelah itu tambahkan 50ul
streptavidin-HRP kedalam sumuran standart dan Sample (kecuali kontrol
negatif), campur larutan dan tutup dengan sealer lalu inkubasi dalam
inkubator pada suhu 37°C selama 1jam.

6. Dibuka sealer dan cuci sumuran selama 5x dengan buffer cuci sebanyak
0,35 ml setiap sumuran sampai sumuran penuh, dan serap menggunakan
tisu hingga kering.

7. Dimasukkan 50pl larutan substrat A dan 50pul larutan substrat B kedalam
semua sumuran, lalu inkubasi kedalam inkubator dengan suhu 37°C
dengan kondisi tertutup (gelap) selama 10 menit (hingga larutan berubah

dari bening menjadi biru).
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8. Dikeluarkan plate berisi sumuran tambahkan 50 ul larutan stop kedalam
sumuran, larutan akan berubah dari warna biru menjadi kuning.
selanjutnya masukkan plate ke dalam ELISA reader untuk dibaca
absorbansi warnanya dengan panjang gelombang baca 450 nm (hasil

valid jika pembacaan dilakukan dibawah 10 menit).
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4.6. Alur Penelitian

24 Tikus jantan galur Wistar sehat diadaptasi selama 7 hari

Randomisasi + pengukuran BB tikus

J

K1

K2, K3, K4

v

Pakan

Pakan standar + pakan diet tinggi lemak 2 ml/200g
BB tikus / hari secara oral selama 14 hari

standar +
aquadest

v

Pada hari ke 15 pengukuran BB tikus +
pengambilan darah untuk validasi tinggi lemak
dengan mengukur kadar kolesterol (>54 mg/dl),

LDL (>27,2 mg/dl), dan HDL (<35 mg/dl)

K4

v

v/
K2 K3
v
Pakan standar Pakan standar +
pakan diet tinggi
+ pakan diet lemak 2
ml/200¢gBB tikus/
tinggi lemak 2 hari secara oral
pada pagi hari + air
ml/200gBB kelapa muda
4mL/200gBB
tikus/ hari tikus/ hari selama
14 hari pada siana

Pakan standar +
pakan diet tinggi
lemak 2
ml/200gBB tikus/
hari secara oral
pada pagi hari + air
kelapa muda
8mL/200gBB
tikus/ hari selama
14 hari pada siana

{

v

Pemeriksaan Kadar MDA dan IL-6

v

Analisis Data

Gambar 4.1. Alur Penelitian
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4.7. Tempat dan Waktu Penelitian

a. Penelitian menggunakan hewan coba tikus dilakukan di IBL UNISSULA
pada bulan Mei-Juni 2023.

b. Pemeriksaan kadar MDA dan IL-6 dilakukan di IBL UNISSULA pada bulan

Mei-Juni 2023.

4.8. Analisis Data

Data yang diperoleh dari penelitian ini merupakan data dengan skala
rasio, uji yang pertama dilakukan uji normalitas dan homogenitas. Data kadar
MDA dan IL-6 diuji normalitas menggunakan uji Shapiro Wilk dan uji
homogenitas menggunakan uji Levene’s 7est. Data didapatkan sebaran data
tidak normal (p<0,05) dan homogen (p>0.05) sehingga data dianalisis dengan
uji Kruskal-Wallis dan dilanjut dengan uji Mann Whitney. Keputusan
menolak atau menerima hipotesis berdasarkan o 5%. Pengolahan analisis data

pada penelitian menggunakan aplikasi desktop.



BAB V

HASIL DAN PEMBAHASAN

5.1. Hasil Penelitian
Penelitian pengaruh pemberian air kelapa muda terhadap kadar MDA
dan interleukin-6 (IL-6) pada tikus yang diberi diet tinggi lemak telah
dilakukan selama 28 hari. Hasil penelitian tersebut tertera pada tabel 5.1.

Tabel 5.1 Hasil Analisis Rerata, Uji Normalitas, Uji Homogenitas pada Kadar
MDA dan IL-6

Kelompok
Variable K1 K2 K3 K4 Sig.(p)
N=6 N=6 N=6 N=6
Kadar MDA (ppm)
Mean 0.072 0.096 0.071 0.074
Std.deviasi 0.011 0.003 0.007 0.008
Shapiro Wilk (G =——"U-0508 0.066* 0.020
Levene Test 0.081**
Kruskal-Wallis 0.004***
Kadar IL-6 (ng/L)
Mean 5.043 5.760 4.830 4.377
Std.deviasi 0.985 0.543 0.458 0.386
Shapiro Wilk CHE JTPT 0.008 0.186*
Levene Test 0.089**
Kruskal-Wallis 0.020***

Keterangan: *Normal p>0,05 **Homogen p>0,05 ***Signifikan p<0,05

Tabel 5.1 menunjukkan bahwa rerata kadar MDA tertinggi pada
kelompok negatif (K2) yang diberi diet tinggi lemak dan aquadest (0.096
ppm). Kelompok perlakuan (K3) memperoleh kadar MDA terendah (0.071
ppm) dengan pemberian air kelapa muda dosis 4mL/200gBB/hari dan diet
(K1) dengan

tinggi lemak, kemudian diikuti oleh kelompok normal

pemberian pakan standard dan aquadest, lalu kelompok perlakuan (K4)
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dengan pemberian air kelapa muda dosis 8mL/200gBB/hari. Hasil uji
Kruskal-Wallis menunjukkan perbedaan bermakna semua kelompok dengan
nilai p-value 0.004 (p<0.05).

Rerata kadar IL-6 tertinggi pada tabel 5.1 yaitu pada kelompok
negatif (K2) yang diberi diet tinggi lemak dan aquadest (5.760 ng/L).
Kelompok perlakuan (K4) dengan pemberian air kelapa muda dosis
8mL/200gBB/hari dengan diet tinggi lemak memperoleh rerata kadar IL-6
terendah (4.377 ng/L), kemudian berturut-turut diikuti oleh kelompok
perlakuan (K3) dengan pemberian air kelapa muda dosis 4mL/200gBB/hari
dengan diet tinggi lemak dan kelompok normal (K1) dengan pemberian
pakan standard dan aquadest. Hasil uji Kruskal-Wallis 'menunjukkan

perbedaan bermakna semua kelompok dengan nilai p-value 0.020 (p<0.05).

5.1.1. Perbedaan Kadar MDA Antar Kelompok
Perbedaan kadar MDA antar 2 kelompok diketahui dengan uji Mann
Whitney seperti yang disajikan di tabel 5.2.

Tabel 5.2 Perbedaan Kadar MDA Antar 2 Kelompok

Kelompok p-Value
K1 vs K2 0.004*
K1 vs K3 0.935
K1 vs K4 0.808
K2 vs K3 0.004*
K2 vs K4 0.004*
K3 vs K4 0.623

*Uji Mann Whitney dengan nilai signifikan p<0.05
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KADAR MDA
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Gambar 5.1 Grafik Rerata Kadar MDA

Hasil uji Mann Whitney pada tabel 5.2 menunjukkan terdapat
perbedaan kadar MDA yang sangat besar pada kelompok K1 dibandingkan
dengan kelompok K2 dengan p-worth 0,004 (p<0,05) sedangkan pada
kelompok K3 dengan nilai p-worth tidak terdapat perbedaan yang signifikan.
p-worth 0,935 dan kelompok K4 dengan p-worth 0,935. 0,808 (p>0,05).
Dengan nilai p=0,04 (p 0,05), terdapat perbedaan yang signifikan antara
kelompok K2 dengan kelompok K3 dan kelompok K4. Tidak ada perbedaan
yang besar antara kelompok K3 dan kelompok K4 dengan nilai p = 0,623
(p<0,05). Berdasarkan keterangan di atas, ada anggapan bahwa pemberian air
kelapa muda sebanyak 4 mL/200gBB/hari dan 8mL/200gBB/hari secara
signifikan mempengaruhi penurunan kadar MDA pada hewan pengerat wistar
jantan yang menjaga pola makan tinggi lemak sehingga proklamasi spekulasi

diakui.
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5.1.2. Perbedaan Kadar IL-6 Antar Kelompok
Perbedaan kadar IL-6 antar 2 kelompok diketahui dengan uji Mann
Whitney seperti yang disajikan di tabel 5.3.

Tabel 5.3 Perbedaan Kadar IL-6 Antar 2 Kelompok

Kelompok p-Value
K1 vs K2 0.109
K1 vs K3 0.749
K1 vs K4 0.261
K2 vs K3 0.016*
K2 vs K4 0.004*
K3 vs K4 0.261

*Uji Mann Whitney dengan nilai signifikan p<0.05

KADAR IL-6

7,0000
6,0000 I
= 5,0000 M
) = = T
< 4,0000 = -
= <
= 3,0000
<
()
< 2,0000
1,0000 .
0,0000 -
. R 3 4

KELOMPOK

Gambar 5.1 Grafik Rerata Kadar I1L-6

Hasil uji Mann Whitney pada tabel 5.3 menunjukkan kadar I1L-6 pada
kelompok K1 tidak terdapat perbedaan signifikan terhadap kelompok K2
dengan nilai p-value 0.109, kelompok K3 dengan nilai p-value 0.749 dan
kelompok K4 dengan nilai p-value 0.261 (p>0,05). Kelompok K2 terdapat
perbedaan signifikan terhadap kelompok K3 dan kelompok K4 dengan nilai

p<0.05. Kelompok K3 dengan kelompok K4 tidak terdapat perbedaan yang
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signifikan dengan nilai p value p=0.261 (p<0.05). Berdasarkan data diatas
dapat disimpulkan bahwa pemberian air kelapa muda dengan
4mL/200gBB/hari dan 8mL/200gBB/hari berpengaruh secara signifikan
terhadap penurunan kadar IL-6 pada tikus jantan galur wistar yang diberi diet

tinggi lemak sehingga pernyataan hipotesis diterima.

5.2. Pembahasan

Penelitian ini menggunakan contoh 24 ekor hewan pengerat wistar
jantan yang dipisahkan menjadi 4 kelompok yang masing-masing terdiri dari 6
ekor hewan pengerat, yaitu kelompok normal (K1) diberi pakan standar dan
air bersih, kelompok negatif (K2) diberi makanan tinggi lemak, kelompok
perlakuan (K3 ) diberi air kelapa muda dengan porsi 4 mL/200gBB/hari dan
diberi pola makan tinggi lemak, dan kelompok perlakuan (K4) diberi air
kelapa dengan porsi 8 mL/200gBB/ hari dan diberi pola makan tinggi lemak.
Kadar kolesterol, HDL, dan LDL tikus diukur pada hari ke 15, dan kadar
MDA dan IL-6 diukur pada hari ke 29. Tikus Wistar jantan digunakan dalam
penelitian ini karena kemiripan fisiologi dan anatominya dengan manusia serta
fakta bahwa banyak gejala dan kondisi pada manusia yang dapat ditiru pada
tikus.

Dislipidemia menyebabkan peningkatan akumulasi lipid di hati,
sehingga mengurangi kemampuan tubuh dalam menurunkan lemak darah.*
Akumulasi kolesterol dalam sel endotel, hepatosit, leukosit, eritrosit, dan

trombosit memicu produksi reactive oxygen species (ROS) dan mengurangi
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mekanisme pertahanan antioksidan.** Kondisi ini menyebabkan stres oksidatif
serta berpengaruh terhadap perubahan tubuh.' Konsumsi makanan yang tidak
seimbang seperti makanan tinggi kolesterol dan tinggi karbohidrat
menyebabkan perubahan profil lipid, terjadinya stres oksidatif, serta terjadinya
inflamasi.’® Kelompok perlakuan menunjukkan kadar kolesterol meningkat
(>54 mg/dL), LDL (>27,2 mg/dL) dan HDL (<35 mg/dL) akibat pemberian
diet tinggi lemak menggunakan kuning telur sebanyak 2 ml/ekor/hari dengan
cara di sounde selama 14 hari pada K2, K3, dan K4.

Diet tinggi lemak menyebabkan peningkatan Lipopolysaccharides
(LPS) plasma dan mengaktifkan toll-like receptor 4 (TLR4) sehingga terjadi
peningkatan kadar sitokin provokatif, seperti interleukin (IL-6, IL-17 dan
TNF-0) yang dapat - menyebabkan peningkatan ROS. Mengonsumsi
antioksidan dari luar tubuh, seperti air kelapa muda, dapat menetralisir
peningkatan ROS. Air kelapa muda memiliki sifat menenangkan dan
memperkuat sel yang dapat mencoba membunuh bakteri bebas dalam tubuh,
yang dianggap normal untuk mencegah peningkatan kadar MDA dan IL-6..

Hasil pemeriksaan kadar MDA pada kelompok K2 yang diberi diet
tinggi lemak tanpa pemberian air kelapa muda mengalami peningkatan yang
signifikan dibanding dengan kelompok K1, kelompok yang diberi air kelapa
dengan dosis 4 mL/200 gBB/hari (K3) dan 8 mL/200 gBB/hari (K4) seperti
pada tabel 5.1. Hal ini menunjukkan bahwa peroksidasi lipid akan dipicu oleh
hiperkolesterolemia. Peroksidasi lipid adalah respons yang terjadi antara

radikal bebas dan lemak tak jenuh ganda (PUFA) yang ditemukan di lapisan
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sel dan LDL. Oleh karena itu, pembuluh darah bisa menjadi lebih tebal karena
hal ini. Malondialdehyde (MDA), produk sampingan dari peroksidasi asam
lemak tak jenuh ganda, bersifat racun bagi tubuh.®®

Kadar MDA pada kelompok yang diberi diet tinggi lemak dan
pemberian air kelapa muda dengan dosis 4 mL/200 gBB/hari dan 8 mL/200
gBB/hari mengalami penurunan seperti pada tabel 5.1. Pemberian air kelapa
muda terbukti dapat menghambat kerusakan yang diakibatkan oleh radikal
bebas dan dapat menurunkan kadar MDA. Selain mengandung nutrisi dan
mineral, air kelapa muda juga mengandung DPPH pencarian revolusioner
gratis yang mampu meredam pertumbuhan ekstremis bebas. Air kelapa juga
mengandung asam askorbat. Asam askorbat, selain berperan dalam penyatuan
kolagen, karnitin dan sinapsis, juga berperan dalam pencernaan mikrosomal
dan memiliki aktivitas penguatan sel. Sistem antioksidan menggunakan asam
askorbat sebagali zat pereduksi atau donor elektron. Korosif askorbat
menghasilkan pengumpulan partikel hidrogen ke ROS/NOS secara
intraseluler.®”  Penelitian lain yang hampir sama dilakukan oleh Nova
menyatakan bahwa air kelapa muda dosis 4mL/100gBB mampu meningkatkan
kadar insulin plasma dan menurunkan kadar glukosa dan MDA pada tikus
hamil DM tipe 2.

Hasil pemeriksaan kadar IL-6 pada kelompok K2 yang diberi diet
tinggi lemak tanpa pemberian air kelapa muda mengalami peningkatan yang
signifikan dibanding dengan kelompok kontrol (K1), kelompok yang diberi air

kelapa dengan dosis 4 mL/200 gBB/hari (K3) dan 8 mL/200 gBB/hari (K4)
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seperti pada tabel 5.1. Pemberian pakan lemak mampu menginduksi ROS
yang akan berdampak pada metabolisme lipid. Saat terjadi gangguan
metabolisme lipid akan terjadi peningkatan massa jaringan adiposa yang
disebabkan oleh energi yang masuk lebih tinggi dari pada energi yang
dikeluarkan, sehingga terjadi peningkatan ukuran dan jumlah pada jaringan
adiposa. Terjadinya peningkatan ukuran dan jumlah pada jaringan adiposa,
menghantarkan produksi sitokin pro inflamatori salah satunya IL-6. Hal
tersebut diakibatkan adanya stres oksidatif yang akan mengaktivasi Bax pada
mitokondria sehingga terjadi pelepasan cytochrome-c.®® Pelepasan tersebut
berdampak pada penghambatan aliran elektron pada rantai respirasi. Level /-
oksidasi dan FFA juga mengalami peningkatan sehingga adanya peningkatan
pada kadar NADH, FADH, dan pengiriman elektron menuju ke rantai
respirasi. Ketidakseimbangan pengiriman elektron dan pengeluaran elektron
tersebut menimbulkan adanya akumulasi elektron pada rantai respirasi yang
akan membentuk kelebihan nitric oxide (NO) oleh nitric oxide synthase
(INOSS) yang selanjutnya terjadi aktivasi ekspresi NF-kB untuk menginduksi
IL-6.%

Kadar IL-6 pada kelompok yang diberi diet tinggi lemak dan
pemberian air kelapa muda dengan dosis 4mL/200gBB/hari dan
8mL/200gBB/hari mengalami penurunan seperti pada tabel 5.1. Air kelapa
mengandung Vitamin B, asam folat, piridoksin, gula, vitamin C, asam amino
bebas, phytohormon (auxin 1,3-diphenylurea, cytokinin), beberapa enzim,

serta growth promoting factors. Asam amino bebas yaitu L-arginin yang
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terkandung dalam air kelapa dapat menurunkan secara signifikan kadar radikal
bebas dalam tubuh. Efek antioksidan pada air kelapa dapat memulihkan
sensitivitas dari insulin dan memiliki efek antihipertensi. Arginin juga
memiliki efek untuk meregenerasi sel 13 pankreas yang menyebabkan aktivitas
dari enzim yang mengatur metabolism karbohidrat dan kerusakan pada
pankreas dapat kembali normal.®

Keterbatasan penelitian ini adalah pemberian dosis air kelapa muda
yang tidak sesuai dengan berat badan tikus. Berat badan tikus rata-rata 250
gram dengan pemberian air kelapa muda dosis 4mL/200gBB/hari dan
8mL/200gBB/hari, seharusnya perhitungan dosis disesuaikan berat badan
tikus dengan pemberian air kelapa muda. Peneliti tidak melakukan
pemeriksaan kolesterol, LDL dan HDL setelah akhir perlakuan sehingga

diharapkan dapat dilakukan pemeriksaan kolesterol, LDL dan HDL setelah

perlakuan.



BAB VI

KESIMPULAN DAN SARAN

6.1. Kesimpulan

6.1.1 Tikus Wistar jantan yang diberi diet tinggi lemak menunjukkan penurunan
kadar MDA ketika diberi air kelapa muda dengan dosis masing-masing 4
mL/200 gBB/hari dan 8 mL/200 gBB/hari.

6.1.2 Pemberian air kelapa muda dengan dosis 4 mL/200 gBB/hari dan dosis 8
mL/200 gBB/hari terbukti berpengaruh signifikan terhadap penurunan kadar
IL-6 pada hewan pengerat wistar jantan yang menjalani pola makan tinggi
lemak.

6.1.3 Kadar MDA dan IL-6 kelompok yang diberi air kelapa muda lebih rendah
secara signifikan dibanding dengan kelompok kontrol.

6.1.4 Terdapat perbedaan yang signifikan rerata kadar MDA dan kadar IL-6 antar

kelompok.

6.2. Saran
6.2.1. Perlu dilakukan penelitian menggunakan dosis air kelapa muda yang sesuai
dengan berat badan tikus.

6.2.2.Perlu dilakukan pemeriksaan kolesterol, HDL dan LDL setelah perlakuan.
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