Amerta
®

Nutriti®©n

RESEARCH STUDY

Versi Bahasa

e-ISSN: 2580-1163 (Online)
p-ISSN: 2580-9776 (Print) 112
Maryanto dan Oktianti | Amerta Nutrition Vol. 7 Issue 1 (Maret 2023). 112-119

OPENSACCESS

Kadar Apo-B dan Ketebalan Dinding Aorta Abdominalis Tikus
Hiperkolesterolemia dengan Perlakuan Buah Jambu Biji Merah

Apo-B Levels and Abdominal Aortic Wall Thickness in Hypercholesterolemic
Rats Treated with Red Guava Fruit

Sugeng Maryanto*?, Dian Oktianti2

1Program Studi Gizi, Universitas Ngudi Waluyo, Semarang, Indonesia
2program Studi Farmasi, Universitas Ngudi Waluyo, Semarang, Indonesia

INFO ARTIKEL

Received: 26-03-2022
Accepted: 06-09-2022
Published online: 03-03-2023

*Koresponden:

Sugeng Maryanto
sugengmaryanto99@gmail.co
m

4 poi:
10.20473/amnt.v7i1.2023.112-
119

Tersedia secara online:

https://e-

journal.unair.ac.id/AMNT

Kata Kunci:

Apo-B, Dinding aorta
abdominalis,
Hiperkolesterolemia, Jambu biji
merah

PENDAHULUAN

Kesehatan kardiovaskular

ABSTRAK
Latar Belakang: Penyakit jantung koroner (PJK) sangat berkaitan dengan
hiperkolesterolemia. Terkadang PJK terjadi pada orang dengan kolesterol normal, oleh
karena itu diperlukan pemeriksaan faktor lain penyebab PJK, yaitu apolipoprotein B
(apo-B). Aterosklerosis adalah petanda adanya PJK yang ditandai dengan penebalan
dinding serta penyempitan pembuluh darah. Pengelolaan PJK dapat dilakukan secara
non-farmakologis, yaitu dengan mengkonsumsi makanan tinggi serat dan antioksidan,
misalnya buah jambu biji merah.
Tujuan: Penelitian ini bertujuan untuk menganalisis pengaruh pemberian buah jambu
biji merah terhadap kadar Apo-B dan ketebalan dinding aorta abdominalis tikus
hiperkolesterolemia.
Metode: Penelitian ini dilakukan menggunakan rancangan randomized pre-test post-
test control group design terhadap 50 ekor tikus Sprague Dawley jantan
hiperkolesterolemia. Perlakuan utama menggunakan buah jambu biji merah sebagai
kelompok perlakuan mengacu pada kebutuhan serat sejumlah 38 g/hari, dan
simvastatin sebagai kelompok kontrol positif berdasarkan dosis manusia sebesar 10
mg/hari, konversi dosis manusia ke tikus menurut Laurence-Bacarach sebesar 0.018.
Kelompok kontrol negatif adalah tikus hiperkolestrolemia. Tikus diberi pakan
menggunakan standar AIN93. Pengukuran kadar apo-B menggunakan metode Enzyme-
linked Immunosorbent Assay Kit For apoB Rattus norwegicus, catalog No. E92003Ra,
produced by Uscn Life Science Inc. Aorta diambil setelah melalui anastesi total dan
thoracotomy. Selanjutnya aorta diproses untuk pembuatan preparat histologi dengan
pewarnaan hematoxylin-eosin (HE) untuk mengamati perubahan histopatologi.
Pengamatan ketebalan dinding aorta menggunakan mikroskup dengan perbesaran 400
X.
Hasil: Pemberian buah jambu biji merah dan simvastatin dapat menurunkan kadar apo-
B masing-masing sebesar 6% dan 7%.
Kesimpulan: Pemberian buah jambu biji merah menunjukkan gambaran ketebalan
dinding aorta abdominalis tikus hiperkolesterolemia yang setara dengan pemberian
simvastatin.

perifer, dan 5) kematian oleh salah satu penyebab di

adalah kumpulan atas3.  Hipertensi, merokok, diabetes melitus,

faktor risiko infark miokard dan stroke, fungsi fisiologis
jantung, arteri, dan vena. Penyakit kardiovaskular atau
cardiovascular disease (CVD) adalah dasar utama
kematian secara global. Lebih dari 75% kematian
diakibatkan oleh penyakit jantung, ini terjadi di negara
miskin dan berkembang! . Tiga puluh lima persen
kematian di Indonesia disebabkan oleh CVD2. Penyakit
kardiovaskular meliputi 1) penyakit jantung koroner
(PJK) yang ditunjukkan oleh angina pektoris atau infark
miokard atau myocardial infarction (Ml), 2) penyakit
serebrovaskular yang ditunjukkan oleh serangan iskemik
dan stroke, 3) tekanan darah tinggi, 4) penyakit arteri

peningkatan kadar kolesterol, dan obesitas adalah enam
penyebab kematian tertinggi secara global akibat PJK*
dan merupakan penyebab utama kematian (37%) di
Indonesia, terutama di masyarakat miskin®, kasus
tertinggi ada di Kalimantan Utara®.

Sebagian besar kasus stroke dan MI terkait
dengan timbunan lemak di bagian dalam dinding
pembuluh darah yang memasok oksigen ke otak atau
jantung. Biasanya, stroke dan MI disebabkan oleh
kombinasi faktor risiko, seperti obesitas’; merokoks;
alkohol; hipertensi®; diabetes%; dan hiperlipidemia®.
Penyebab utama penyakit jantung dan stroke adalah plak
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kolesterol yang berkembang menjadi aterosklerosis!2.
Untuk mengurangi risiko PJK, deteksi dini harus
diterapkan untuk mengembangkan penatalaksanaan
terbaik. Biasanya dilakukan dengan tes kolesterol, yaitu
pengukuran kadar lemak dalam darah yang dapat
menunjukkan risiko penyakit jantung. Orang dengan PJK
memiliki kadar trigliserida, kolesterol total, dan kolesterol
LDL yang lebih tinggi, tetapi kadar kolesterol HDL lebih
rendah daripada orang normal3. Namun, banyak
serangan jantung terjadi pada orang dengan kadar
kolesterol normal. Risiko CVD secara ekspresif tinggi
untuk orang dengan tingkat LDL-C > 70 mg/d L yang
diobati dengan statin4.

Penanda lain yang dapat digunakan untuk
diagnosis dan prognosis beberapa penyakit adalah
apolipoprotein. Apolipoprotein mengatur metabolisme
lipoprotein dan penyerapannya dalam jaringan melalui
kofaktor enzim, ligan reseptor, dan pembawa transfer
lipid'>. Ada banyak kelompok utama Apolipoprotein:
Apo-A, Apo-B, dan Apo-C, Apo-D, Apo-E, Apo-H, dan Apo-
J. Pengelompokan ini didasarkan pada karakteristik,
fungsional, dan lokasi kromosom. Variasi pada lokus Apo-
Aa berkorelasi dengan kerentanan PJK karena
konsentrasi lipoprotein dan Lpa memiliki hubungan
dengan genesis, progresi, dan komplikasi aterosklerosis
dan trombosis?®.

Apolipoprotein B (Apo-B) adalah apolipoprotein
utama yang membawa kilomikron, lipoprotein densitas
rendah (LDL), lipoprotein densitas sangat rendah (VLDL),
lipoprotein densitas menengah (IDL), dan lipoprotein a.
Apo-B tidak terdeteksi pada lipoprotein densitas tinggi
(HDL), Apo-B juga merupakan penanda untuk deteksi dini
kejadian PJKY’. Apolipoprotein-related Mortality Risk
Study (AMORIS) melaporkan bahwa sebagai penanda dini
serangan jantung, Apo-B lebih baik dibandingkan
kolesterol LDL, kolesterol HDL, dan trigliserida sehingga
pemeriksaan Apo-B dapat menggantikan standar
pemeriksaan profil lipid sebagai target dalam terapi
untuk risiko PJK!8,

Pemeriksaan lain terhadap risiko PJK adalah
perkembangan aterosklerotik yang ditandai dengan
penebalan pembuluh darah aorta perut akibat
pembentukan sel busa dalam proses lesi mikroskopis
yang terus menerus. Kondisi ini paling sering terjadi di
tempat rawan lesi aterosklerotik, terutama di cabang
arteri atau sekitarnya. Oleh karena itu interpretasi
ketebalan dinding aorta dapat dilakukan dengan
pemeriksaan jumlah kelompok sel busa yang terbentuk
pada intima dan media?®.

Risiko PJK dilakukan dengan penanggulangan
hiperkolesterol baik secara farmakologis maupun non
farmakologis. Secara farmakologis dilakukan dengan
pemberian  obat-obatan kimia  yang  bersifat
normolipidemik. Obat standar yang biasa digunakan
dalam pengobatan hiperkolesterolemia adalah dari
golongan simvastatin. Simvastatin merupakan obat
golongan statin yang memiliki aktivitas sebagai
penghambat HMG-CoA reduktase. Prinsip kerja
simvastatin  adalah  menghambat = pembentukan
mevalonat, yang pada tahap selanjutnya menghambat
pembentukan lanosterol. Proses terakhir adalah
penghambatan perubahan lanosterol melalui jalur
NADPH menjadi kolesterol, sehingga kolesterol yang
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dihasilkan berkurang?. Statin diduga menyebabkan
stabilisasi plak dengan menurunkan migrasi dan
proliferasi sel otot polos serta memodifikasi fungsi
endotel. Stabilisasi plak ini terlepas dari efek penurun
kolesterol statin, mungkin dapat menghambat timbulnya
emboli yang berkaitan dengan ateroma yang
berhubungan dengan ateroma yang luas?. Tremblay
melaporkan bahwa pemberian simvastatin 40 mg dapat
menurunkan kadar apo-B melalui penurunan Kolesterol
LDLZ2. Penggunaan obat ini dalam jangka waktu lama
perlu diperhatikan terkait kemungkinan munculnya efek
samping yang tidak diinginkan seperti rhabdomyolysis,
dengan gejala umum kelemahan otot dan mudah merasa
lelah23,

Pola makan yang dianjurkan untuk pencegahan
hiperkolesterolemia adalah mengurangi konsumsi lemak
total, lemak jenuh, dan memperbanyak konsumsi serat.
Makanan sebagai sumber serat terbesar adalah sayuran
dan buah-buahan?*. Buah-buahan yang mengandung
serat, terutama dengan pektin dan antioksidan yang
tinggi, dan polifenol, misalnya jambu biji merah, yang
memiliki serat paling tinggi di antara buah-buahan lokal?>.
Kandungan nutrisi buah jambu biji adalah asam folat
tingkat sedang, vitamin C tinggi dan serat makanan.
Vitamin C pada jambu biji merah 257% lebih tinggi
dibandingkan jambu biji putih, namun kandungan
kalorinya lebih rendah. Kecukupan asupan vitamin C
harian dari jambu biji merah, lima kali lebih tinggi
dibandingkan jeruk26. Kandungan antioksidan jambu biji
merah sangat tinggi, antara lain betakaroten, likopen,
betakriptosantin, dan polifenol yang baik sebagai
antioksidan. B-karoten menangkap radikal bebas,
terutama radikal peroksil,  hidroksil. B-karoten
berinteraksi secara sinergis dengan vitamin C dan E?7.
Kandungan antioksidan lain dalam jambu biji merah
adalah quercetin, guajaverin, leucocyanidin, dan asam
elagic. Aktivitas antioksidan quercetin, flavonoid, lebih
kuat dari vitamin C dan vitamin E, antioksidan ini mampu
mencegah oksidasi LDL3. Konsumsi 250 ml jus jambu biji
merah selama 21 hari mampu menurunkan konsentrasi
toll collectors dari malondialdehid (MDA)?2. Antioksidan
ini mampu mencegah oksidasi LDL yang ditandai dengan
peningkatan kadar MDA. Penurunan proses oksidasi LDL
ini berdampak pada penghambatan  progresi
aterosklerosis?®>. Kemampuan buah jambu biji dalam
memperbaiki profil lipid disebabkan oleh kandungan
utama jambu biji adalah serat larut air (pektin). Secara
teori, serat pangan menurunkan kolesterol melalui
beberapa mekanisme antara lain, (i) serat pangan
menghambat penyerapan kolesterol, (ii) serat pangan
menurunkan aviaibilitas kolesterol sehingga transfer ke
aliran darah berkurang, (iii) serat pangan mampu
mencegah sintesis kolesterol. , (iv) serat pangan mampu
menurunkan densitas energi pangan sehingga
menurunkan sintesis kolesterol dan (v) Serat pangan
mampu meningkatkan ekskresi empedu3°.

Berdasarkan latar belakang tersebut di atas,
tujuan dari penelitian ini adalah untuk menganalisis
konsekuensi pemberian buah jambu biji merah terhadap
kadar Apo-B, dan ketebalan dinding aorta abdominal
pada tikus hiperkolesterolemia dibandingkan dengan
simvastatin.
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METODE

Penelitian ini menggunakan 50 ekor tikus jantan
Sprague Dawley dewasa berumur 2 bulan 150-160 g yang
berasal dari LPPT UGM. Tikus diadaptasi di laboratorium
PSPG UGM selama 3 hari, diberi pakan standar AIN 93,
dilanjutkan dengan diet standar tinggi kolesterol selama
14 hari hingga bobot mencapai 200 g. Pada hari ke-14
tikus mengalami hiperkolesterolemia (173,25 mg/dL),
sedangkan kadar kolesterol tikus yang diberi AIN normal
adalah 103,9 mg/dL, sehingga terjadi perbedaan
peningkatan kolesterol sebesar 67%, kemudian
pengacakan dan pengelompokan dilakukan dalam
kandang. Besar sampel ditentukan berdasarkan rumus
Federer (1966) yaitu 9,65 yang dipenuhi menjadi 10
individu31. Tikus hiperkolesterolemia jantan Sprague
Dawley yang diberi perlakuan buah jambu biji merah dan
dibandingkan dengan kelompok tikus yang diberi obat
normolipidemik simvastatin. Dosis simvastatin diberikan
berdasarkan konversi dosis manusia menjadi dosis tikus
200 g. Rancangan kelompok kontrol pre dan post-test
acak dikembangkan untuk penelitian ini. Ko adalah tikus
yang diberi pakan standar AIN 93 dengan komposisi
sedanglL-Cystine, pati jagung, maltodekstrin, sukrosa,
minyak kedelai, selulosa, mineral mix S10022M, vitamin
mix V10037, choline bitartrate, TBHQ, antioksidan,
sebagai kontrol negatif. Ky merupakan tikus yang diberi
pakan kolesterol tinggi sebagai kontrol positif. Pakan
tinggi kolesterol menggunakan pakan standar AIN 93
ditambah kristal kolesterol 1% dan natrium kolat.
Perlakuan dengan buah jambu biji merah dan
dibandingkan dengan kelompok tikus yang diberi obat
normolipidemik simvastatin. Rancangan kelompok
kontrol pre dan post-test acak dikembangkan untuk
penelitian ini. Ko adalah tikus yang diberi pakan standar
sebagai kontrol negatif. Kelompok Kj, K, dan Ks diberi
pakan berkolesterol tinggi berbasis AIN93. Tikus diberi
diet tinggi kolesterol selama 4 minggu, setelah itu
dilakukan pemeriksaan kolesterol untuk memastikan
tikus benar-benar hiperkolesterolemia32. Kebaruan dari
penelitian ini adalah untuk mengetahui efektivitas buah
jambu biji dalam menurunkan kadar Apo-B. P; adalah
tikus yang diberi simvastatin 10 mg/hari. P, adalah tikus
yang diberi tepung buah jambu biji merah 38 g/hari
berdasarkan ADA (American Dietetic Association)33.
Pemberian pakan dilakukan secara ad libitum, sedangkan
dosis untuk manusia sesuai acuan ADA, sedangkan untuk
tikus harus dikonversi menjadi tikus dengan berat 200 g.
Pengobatan jambu biji dan simvastatin diberikan sonde34.
Kadar simvastatin dan buah jambu biji dikonversi

Tabel 1. Hasil uji-t Apo-b tikus setelah perlakuan

114

menurut Laurence-Bacharach sebesar 0,018 untuk tikus.
Perlakuan dijalankan selama 8 minggu.

Analisis kadar Apo-B diukur dari sampel darah
yang diambil melalui sinus retro-orbital tikus
menggunakan pipet hematokrit. Analisis dilakukan secara
enzimatis  berdasarkan prinsip  imunoturbidimetri
menggunakan Enzyme-linked Immunosorbent Assay Kit
For apo-B Rattus norwegicus, katalog No. E92003Ra,
produk Uscn Life Science Inc. Pemeriksaan enzimatik ini
dilakukan di laboratorium Biokimia Fakultas Kedokteran,
UGM.

Terminasi dilakukan dengan cara pembiusan
menggunakan kloroform, dimasukkan ke dalam wadah
tertutup hingga mati, kemudian dilakukan pembedahan
untuk mengambil aorta abdominalis. Jaringan aorta perut
diambil untuk persiapan histoanatomi. Pengamatan
dilakukan dengan mengukur ketebalan dinding aorta
abdominal tikus menggunakan mikroskop cahaya
Olympus BX51 dengan pembesaran 400. Pemeriksaan
histoanatomi dilakukan di Laboratorium Mikro Anatomi
Fakultas Kedokteran Hewan UGM. Analisis data dilakukan
secara kualitatif terhadap ketebalan dinding aorta
abdominal secara visual. Hasilnya kemudian dianalisis
secara statistik menggunakan uji t berpasangan dan
ANOVA untuk uji perbedaan antar kelompok3>.

Penelitian ini dilakukan setelah mendapat ijin etik
dari Komisi Bioetika Kedokteran/Kesehatan Fakultas
Kedokteran Universitas Islam Sultan Agung Semarang No.
395/XI11/2020/Komisi Bioetika.

HASIL DAN PEMBAHASAN

Konsekuensi Perlakuan Buah Jambu Biji Merah
terhadap Kadar Apo-B

Berdasarkan penelitian ini, tikus
hiperkolesterolemia yang mengkonsumsi buah jambu biji
merah selama 8 minggu memiliki konsentrasi Apo-B
(16,63 mg/dl) lebih rendah dibandingkan dengan tikus
yang tidak mengkonsumsi buah jambu biji merah (kontrol
positif 16,68), (Tabel 1). Perbedaan kadar Apo-B yang
signifikan terlihat antara tikus yang diberi pakan standar
(Ko) dengan tikus hiperkolesterolemia (K;). Perbedaan
signifikan ini juga terjadi pada konsentrasi Apo-B antara
K1 dengan P; dan P (Tabel 1). Namun P; dan P, secara
statistik tidak berbeda nyata. Artinya perlakuan dengan
buah jambu biji merah sama dengan simvastatin dalam
menurunkan konsentrasi Apo-B pada  tikus
hiperkolesterolemia.

Kelompok Rata-rata (mg/dl) SD P Anova
Ko 13,98 + 1,222
Ke 18,68 * 1,68" <0,001
P1 16,58 * 1,17 ¢
P2 16,63 + 1,54¢

Catatan: Angka yang diikuti huruf superskrip yang sama menunjukkan tidak ada perbedaan antar perlakuan
Ko: kelompok kontrol negatif pakan standar; K;: kelompok pakan kontrol positif kolesterol tinggi
P1: kelompok pengobatan simvastatin; P,: kelompok perlakuan jambu biji
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Untuk kontrol negatif (Ko), tikus dengan pakan
standar selama 8 minggu, konsentrasi Apo-B (Ko)
meningkat 2 mg/dl tetapi masih dalam batas normal 11-
14 mg/dl. Namun pada kontrol positif (K1), konsentrasi
Apo-B pada awal percobaan adalah 17,8 mg/dl dan
meningkat menjadi 18,7 mg/dl selama 8 minggu.
Konsentrasi Apo-B tikus yang diberi perlakuan
simvastatin (P1) turun 1,2 mg/dl, sedangkan tikus yang
diberi perlakuan buah jambu biji merah (P;) turun 1,1
mg/dl (Gambar 1). Hal ini menunjukkan bahwa konsumsi
simvastatin dan buah jambu biji merah telah
menurunkan konsentrasi Apo-B.

Hasil penelitian menunjukkan bahwa obat
simvastatin P; dan buah jambu biji merah P, secara
signifikan menurunkan kadar Apo-B serum tikus
hiperkolesterolemia dengan p<0,001 8=1,2 dan &=1.1
(Gambar 1). Penurunan ini berada di atas level Apo-B
normal, namun lebih  rendah dari  kontrol.
Hiperkolesterolemia menginduksi peningkatan LDL yang
ditunjukkan dengan peningkatan Apo-B36.

Hasil uji beda antar kelompok menunjukkan
bahwa tidak ada perbedaan antara P; dan P, namun baik
P1 maupun P, berbeda dengan kelompok Ko dan K; (Tabel
1). Berdasarkan analisis statistik, buah jambu biji merah
memiliki efek yang sama dengan simvastatin dalam
menurunkan Apo-B tikus hiperkolesterolemia.
Mekanisme penurunan Apo-B oleh serat larut (pektin)
pada buah jambu biji merah terjadi secara tidak langsung
yaitu dengan penghambatan sintesis kolesterol3’. Serat
larut dalam usus besar akan difermentasi oleh bakteri,
menghasilkan asam lemak rantai pendek atau short chain
fatty acids (SCFA) seperti asetat, propionat, dan butirat.
Asam propionat berperan dalam menghambat sintesis
kolesterol, terjadi pada tahap penghambatan aktivitas
HMG-coA. Enzim38. Penghambatan sintesis kolesterol ini
mengakibatkan  penurunan sintesis partikel pro-
aterogenik, yang sangat terkait dengan Fractional
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Esterification Rate (FER). FER sangat terkait dengan
perubahan HDL, trigliserida, dan Apo-B. Konsentrasi
trigliserida yang tinggi berkorelasi dengan keberadaan
partikel VLDL dan small dense LDL. Peningkatan
konsentrasi trigliserida plasma berkorelasi dengan
peningkatan kejadian PJK, yang disertai dengan
peningkatan populasi small dense LDL dan peningkatan
massa ester kolesterol HDL transfer ke Apo-B3.

Apo-B adalah glikoprotein besar, yang
berperan dalam  metabolisme lipoprotein  dan
transportasi lipid manusia. Gen manusia yang berperan
penting dalam sintesis Apo-B terletak pada kromosom 2
di lengan pendek kromosom p23 hingga p24. Gen
tersebut memberikan  perintah  dalam  proses
penerjemahan trigliserida menjadi lipoprotein kaya
trigliserida yang kemudian ditranskripsi menjadi 2 bentuk
partikel Apo-B. Pada proses transkripsi trigliserida
menjadi Apo-B, hanya 48% di usus yang disebut Apo-B-48,
sedangkan 100% di hati yang disebut Apo-B-100z%0.
Pemeriksaan Apo-B lebih dini diperlukan bagi orang yang
terindikasi memiliki risiko PJK karena peningkatan Apo-B
dalam  tubuh  berpotensi dapat meningkatkan
pembentukan partikel aterogenik melalui peningkatan
produksi sitokin dan reaksi inflamasi8. Keuntungan Apo-
B dalam perawatan pengurangan lipid adalah pada
oligonukleotida antisense untuk menargetkan mRNA
protein dalam metabolisme kolesterol. Uji coba awal
oligos antisense Apo-B telah menunjukkan hasil yang
menjanjikan dalam penurunan kadar Apo-B 50%, kadar
LDL 30%, dan risiko kardiovaskularl’. Sasaran baru
pedoman National Cholesterol Education Program
(NCEP) 2018 adalah keberadaan Apo-B > 130 mg/dL
merupakan faktor peningkat risiko dan perlu penilaian
dalam protokol pengobatan pencegahan primer. Ini
adalah langkah penting menuju analisis Apo-B untuk
risiko kardiovaskular!.

B Pre test
B Post tes!
200 +
§ Deaita pre-postlest
=
%lS-O 1 Normal value:11 -14 mg/dl
] ¥V
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=
2 50 7
<
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50 ! A Ko Ki Pp ———— P2 —
GROUPS

Gambar 1. Konsentrasi Apo-B (P1: simvastatin, P,: jambu biji merah, Ko: pakan standar, K;: pakan berkolesterol tinggi)

Konsekuensi Perlakuan Buah Jambu Biji Merah pada
Aorta Abdominalis

Terdapat perbedaan struktur aorta abdominal
antara tikus normal, tikus hiperkolesterolemia, dan tikus

yang diberi perlakuan simvastatin dan jambu biji. Histo-
anatomi normal aorta abdominal dengan umpan standar
AIN93 ditunjukkan pada Gambar 2. Lapisan tunica intima
(TI) dan tunica media (TM) berada dalam urutan yang
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baik. Tidak ditemukan sel inflamasi pada dinding (Gambar
2), bentuk jaringan TM tampak normal, tidak tampak
lemak pada aorta tikus normal. Pada tikus

Gambar 2. Histoanatomi aorta tikus normal (Ko) perbesaran

400x,
Tl = tunica intima, TM = tunica media
T T

2 il s -

Gambar 4. Histoanatomi aorta tikus hiperkolesterolemia
yang diberi simvastatin (P1), perbesaran 400x.

Infiltrasi sel inflamasi disebabkan oleh oksidasi
LDL, yang memulai proses inflamasi akut, diikuti oleh
vasodilatasi. TM pada tikus hiperkolesterolemia yang
diterapi dengan simvastatin (P, terdapat foam cell pada
TM, namun ukurannya lebih kecil dibandingkan
hiperkolesterolemia tanpa perlakuan (Ki) (Gambar 4).
yang diobati dengan buah jambu biji (Gambar 5).

Peningkatan kadar LDL dapat memicu oksidasi
LDL dan menimbulkan reaksi peradangan pada dinding
pembuluh darah. Reaksi inflamasi memulai sel
imunokompeten seperti limfosit, neutrofil, monosit, dan
makrofag. Gambaran histoanatomi aorta yang paling
jelas dari hiperkolesterolemia adalah infiltrasi oleh
makrofag dan limfosit. Monosit dalam darah masuk
melalui celah endotel dan masuk ke dalam tunica media,
diikuti dengan pembentukan timbunan lemak. Kerusakan
ini disebabkan oleh keadaan hiperkolesterolemia yang
memicu radikal bebas dan menimbulkan reaksi inflamasi
serta menimbulkan perlemakan pada tunica media“2.

Reaksi  imunologi dan cedera endotel
menyebabkan vasodilatasi, akibatnya sel endotel
terganggu dan permeabilitas sel endotel terhadap
berbagai bahan dalam plasma meningkat. Bahan-bahan
yang diinduksi ini memiliki akses ke arteri. Luka yang
terjadi pada sel endotel mengakibatkan reaksi inflamasi
dan imunitas. Cedera endotel tersebut akan memicu
Reactive Oxygen Species (ROS) yang kemudian berikatan
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hiperkolesterolemia (K;), terdapat banyak sel busa
hampir di TM seperti yang ditunjukkan dengan panah
(Gambar 3).

Gambar 3. Histoanatomi aorta tikus hiperkolesterolemia
(K1) perbesaran 400x

Gambar 5. Histoanatomi aorta tikus hiperkolesterolemia
yang diberi jambu biji merah (P2), perbesaran 400x.

dengan LDL dalam darah dan terjadi proses oksidasi LDL.
Luka endotel meningkatkan peptida vasoaktif yang
menginduksi  peningkatan  permeabilitas  endotel,
sehingga membentuk rongga antar sel, infiltrasi lemak
dan sel inflamasi terjadi di tunika media. Reaksi inflamasi
direspon tubuh dengan mengeluarkan sel inflamasi
berupa makrofag, neutrofil, dan limfosit, dimana
makrofag merupakan penanda paling jelas terjadinya
hiperkolesterolemia. Sel radang yang pertama Kkali
muncul adalah neutrofil karena radang yang terjadi
adalah radang akut. Neutrofil menghambat adanya
infeksi dengan melepaskan prostaglandin. Kehadiran
prostaglandin menyebabkan peningkatan vasodilatasi
dan permeabilitas pembuluh darah. Hal ini menyebabkan
penimbunan lemak pada endotelium yang masuk melalui
celah endotel ke dalam tunika media“3.

Pemberian buah jambu biji merah yang
mengandung antioksidan tinggi menunjukkan efek histo-
anatomi aorta yang baik. Hiperkolesterolemia telah
menginduksi peningkatan LDL dan Apo-B, yang pada
gilirannya, menginduksi peningkatan fatty streak dan
perkembangan sel busa pada TI dan TM®%, dan
meningkatkan penebalan dinding pembuluh darah
(Gambar 3)*4. Simvastatin, golongan statin, menghambat
enzim HMG co-A reduktase, menurunkan sintesis
kolesterol yang berdampak pada penurunan kolesterol.
Efek lain dari statin adalah menurunkan konsentrasi LDL
dan Apo-B yang ditunjukkan dengan berkurangnya sel

Copyright ©2023 Faculty of Public Health Universitas Airlangga

Open access under a CC BY — SA license | Joinly Published by IAGIKMI & Universitas Airlangga

How to cite: Maryanto, S., & Oktianti, D. Apo-B Levels and Abdominal Aortic Wall Thickness in Hypercholesterolemic Rats Treated with Red Guava Fruit: Kadar
Apo-B dan Ketebalan Dinding Aorta Abdominalis Tikus Hiperkolesterolemia Dengan Perlakuan Buah Jambu Biji Merah. Amerta Nutrition, 7(1), 112-119.



Amerta

busa, dan berkurangnya penebalan dinding pembuluh
darah (Gambar 4)%. Terlihat bahwa sel inflamasi
berkurang yang diikuti dengan penurunan lemak pada TI
dan TM. Keadaan aorta lebih baik dengan hilangnya
jaringan lemak dan penurunan sel inflamasi pada Tl untuk
tikus hiperkolesterolemia yang diberi simvastatin
(Gambar 4) dan tikus hiperkolesterolemia yang diberi
jambu biji merah (Gambar 5). Senyawa dalam jambu biji
yang berperan dalam menghambat progresi penebalan
dinding aorta adalah pektin dan antioksidan. Antioksidan
dalam buah jambu biji merah memiliki efek menghambat
oksidasi LDL dengan menurunkan ROS dan meningkatkan
HDL dengan meningkatkan Apoprotein Al, sehingga
proses inflamasi dan oksidasi LDL berkurang. Antioksidan
dalam jambu biji merah, seperti vitamin C, vitamin E dan
flavonoid diduga menyebabkan stabilisasi plak dengan
menurunkan migrasi dan proliferasi sel otot polos serta
memodifikasi fungsi endotel. Stabilisasi plak tersebut,
terlepas dari efek antioksidan penurun kolesterol*e,
kemungkinan dapat menyebabkan proses penyumbatan
pembuluh darah/embolisasi yang berhubungan dengan
ateroma yang luas?’. Serat tidak larut dalam buah jambu
biji merah mampu mengikat lemak di usus, dan
dikeluarkan melalui feses, sehingga tidak terjadi
penyerapan lemak di usus, sehingga lemak dalam darah
berkurang3’, mengakibatkan penurunan infiltrasi lemak
pada TM.

Keunggulan dari penelitian ini adalah adanya
temuan baru bahwa pemberian jambu biji merah terbukti
dapat menurunkan resiko penyakit jantung koroner
dengan menurunkan kadar Apo-B dan meningkatkan
kinerja tunica media. Penelitian ini masih terbatas pada
dinding aorta abdominalis, dan belum pada pembuluh
darah jantung, sehingga hanya menunjukkan risiko PJK,
sehingga tidak secara langsung menggambarkan kejadian
PJK yang sebenarnya.

KESIMPULAN

Buah jambu biji merah dapat diaplikasikan untuk
menurunkan resiko PJK dengan menurunkan kadar Apo-
B dan ketebalan dinding aorta abdominal setara dengan
simvastatin. Buah jambu biji merah memiliki kinerja yang
baik dalam perbaikan kerusakan TM sebaik simvastatin.
Oleh karena itu, buah jambu biji merah dapat
diaplikasikan untuk menurunkan resiko PJK.
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