Syazili Mustofa Rr Astri Nur Azizah Utama’ Fayza Syachrani’ Nickyta Yolandita Rosti’ Puan Raissa Lenka | Efek Antidislipidemia Ekstrak Kulit
Pisang Kepok Lampung (Musa paradisiaca L) Terhadap Kadar Kolesterol Total dan Trigleserida Tikus Putih Dengan Diet Tinggi Lemak

Efek Antidislipidemia Ekstrak Kulit Pisang Kepok Lampung (Musa paradisiaca
L) Terhadap Kadar Kolesterol Total dan Trigleserida Tikus Putih Dengan Diet

Tinggi Lemak
Syazili Mustofa®’ Rr Astri Nur Azizah Utama® Fayza Syachrani2 Nickyta Yolandita Rosti’ Puan
Raissa Lenka®
'Bagian Biokimia Biologi Molekular dan Fisiologi, Fakultas Kedokteran, Universitas Lampung
’Mahasiswa Program Studi Pendidikan Dokter, Fakultas Kedokteran, Universitas Lampung
3Mahasiswa Program Studi Farmasi, Fakultas Kedokteran, Universitas Lampung

Abstrak

Peningkatan kadar kolesterol total dan trigleserida plasma yang terjadi secara kronis dapat berlanjut menjadi
arterosklerosis. Senyawa saponin, tanin, terpenoid, alkaloid, dan flavonoiddiketahui bermanfaat mengatasi dislipdemia
dansenyawa tersebut terkandung dalam ekstrak kulit pisang kepok (Musa paradisiaca L). Penelitian eksperimental ini
bertujuan menguiji efek antidislipdemia ekstrak kulit pisang kepok(Musa paradisiaca L). Desain penelitian ini post test only
control groupmenggunakan 30 ekor tikus putih (Rattus norvegicus) jantan galur Sprague Dawley. Sampel dibagi menjadi 6
kelompok yang terdiri dari kelompok kontrol dan lima kelompok perlakuan. Kelompok perlakuan setiap hari diberi 2 ml
kuning telur bebek selama 30 hari. Kelompok perlakuan terdiri dari tikus yang hanya menerima diet tinggi lemak (K+),
kelompok yang juga menerima simvastatin 0,9 ml/kgBB/hari (K-), kelompok yang juga menerima ekstrak etanol kulit pisang
kepok 50 ml/kgBB/hari (P1), kelompok yang juga menerima ekstrak metanol kulit pisang kepok 50 ml/kgBB/hari (P2), dan
kelompok yang juga menerima ekstrak n-heksana kulit pisang kepok 50 ml/kgBB/hari (P3). Pada hari ke-31 dilakukan
pemeriksaan kadar kolesterol total dan trigleserida plasma dengan menggunakan reagen kit dan spektrofotometer.
Selanjutnya dilakukan uji statistik Kruskal-Wallis dengan uji Post Hoc Mann Whitney. Hasilpenelitian menunjukan terjadi
peningkatan kadar kolesterol total dan trigleserida plasma pada K+ (P=0,009). Efek antidislipdemia hanya ditemukan pada
P2(P= 0,012 dan P=0,009). Ekstrak metanol kulit pisang memiliki efek yang lebih baik daripada simvastatin (P=0,028 dan P=
0,016) dalam mencegah peningkatan kadar kolesterol total dan trigleserida plasma. Ekstrak metanol kulit pisang kepok
lampung (Musa paradisiaca L) memliki efek antidislipdemia dan memiliki potensi untuk dikembangkan lebih lanjut.

Kata kunci: Diet tinggi lemak, dislipidemia, kulit buah pisang kepok, ekstrak metanol

Antidyslipidemic Effects of Kepok Banana Peel Extract (Musa paradisiaca L)
Against Total Cholesterol and Triglyceride Levels in White Rats With High Fat
Diet

Abstract

Chronically elevated levels of total cholesterol and plasma triglycerides can progress to atherosclerosis. Saponins, tannins,
terpenoids, alkaloids, and flavonoids are known to be useful in dealing with dyslipidemia and these compounds are
contained in the peel extract of the kepok banana (Musa paradisiaca L). This experimental study aimed to examine the
antidyslipdemic effect of kepok banana peel extract (Musa paradisiaca L). The design of this study was a post test only
control group using 30 male white rats (Rattus norvegicus) of the Sprague Dawley strain. The sample was divided into 6
groups consisting of a control group and five treatment groups. The treatment group was given 2 ml of duck egg yolk every
day for 30 days. The treatment group consisted of rats that only received a high-fat diet (K+), a group that also received
simvastatin 0.9 ml/kgBW/day (K-), a group that also received a kepok banana peel ethanol extract 50 ml/kgBW/day (P1 ),
the group that also received the methanol extract of the kepok banana peel 50 ml/kgBW/day (P2), and the group that also
received the n-hexane extract of the kepok banana peel 50 ml/kgBW/day (P3). On the 31st day, total cholesterol and
plasma triglyceride levels were examined using a reagent kit and a spectrophotometer. Furthermore, the Kruskal-Wallis
statistical test was carried out with the Post Hoc Mann Whitney test. The results showed an increase in total cholesterol
and plasma triglycerides at K+ (P=0.009). The antidyslipdemic effect was only found at P2 (P=0.012 and P=0.009). Banana
peel methanol extract had a better effect than simvastatin (P = 0.028 and P = 0.016) in preventing an increase in total
cholesterol and plasma triglycerides. The methanolic extract of the kepok Lampung banana peel (Musa paradisiaca L) has an
antidyslipdemic effect and has the potential to be further developed.
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Pendahuluan

Dislipidemia adalah kelainan yang
ditandai dengan adanya peningkatan maupun
penurunan fraksi lipid dalam plasma akibat
abnormalitas pada  metabolisme lipid.
Peningkatan kadar kolesterol total
(2240mg/dl), LDL (>160mg/d), trigliserida
(2200mg/dl), dan penurunan HDL (<40mg/dI)
merupakan kriteria utama yang
mengindikasikan dislipidemia® Abnormalitas
lipoprotein ini mengakibatkan inflamasi dan
stres oksidatif sehingga endotel berdisfungi
dan memicu penyakit  degeneratif.”?
Dislipidemia merupakan faktor risiko utama
terjadinya aterosklerosis, yang berujung
penyakit jantung koroner.>*

Prevalensi dislipidemia di Indonesia
menurut kemenkes Rl pada tahun 2013
mencapai 35,9% orang dan tahun tahun 2018
memperlihatkan adanya kenaikan kolesterol
total 43%, trigliserida 26%, LDL 83%, dan
penurunan HDL 23%.*° Bahkan prevalensi
dislipidimia mencapai >50% pada beberapa
provinsi di Indonesia, meliputi Nangroe Aceh,
Sumatra Barat, Bangka Belitung dan
Kepulauan Riau.®

Upaya pengendalian kadar kolesterol
dapat dilakukan dengan berbagai cara.
Penatalaksanaan gaya hidup dan intervensi
obat-obatan seperti  golongan statin,
penghambat penyerapan kolesterol,
sekuestran asam empedu, fibrat, asam
nikotinat, penghambat cholesteryl ester
transfer protein (CETP), dan terapi kombinasi
dapat memberikan efek yang signifikan dalam
menurunkan  kadar kolesterol. Namun,
beberapa golongan obat dapat menyebabkan
gangguan pada hati, aritmia, gangguan
gastrointestinal, dan nyeri otot’. Atorvastatin
dan simvastatin telah dikaitkan dengan lebih
dari 50 kasus laporan cedera hati dan statin
lainnya telah terlibat dalam jenis cedera hati
inijuga.8

Beberapa studi menunjukan
antioksidan bermanfaatkan untuk mengatasi
dislipidemia. Senyawa antioksidan yang dapat
digunaakan adalah flavonoid, saponin, dan
tanin. Flavonoid dapat mengurangi kadar
kolesterol dan trigliserida. Selain itu, flavonoid
juga dapat mengurangi akumulasi kolesterol di
permukaan endotel pembuluh darah arteri
sekaligus melindunginya dari kerusakan.
Kemudian, saponin dapat menghambat

penyerapan kolesterol di usus dengan
meningkatkan kerja serat dalam mengikat
kolesterol. Sedangkan tanin dapat
menghambat penyerapan lemak di usus
melalui reaksinya dengan protein mukosa dan
sel epitel usus, serta menyekresikan asam
empedu.”’

Antioksidan dapat ditemukan pada
buah-buahan. Namun, penemuan yang paling
menarik adalah terkandungnya senyawa
tersebut seperti flavonoid, saponin, dan tanin
dalam kulit pisang. Pisang merupakan buah
tropis yang banyak ditemukan di Indonesia.
Daging dan kulit buahnya mengandung
antioksidan.™

Di Indoneisa pada tahun 2020 pisang
menjadi tanaman buah-buahan yang paling
banyak diproduksi dengan jumlah lebih dari 8
juta ton. Dari jumlah tersebut, Lampung
berada pada posisi ketiga dalam menyumbang
produksi buah pisang terbanyak sebesar 1,2
juta ton.'* Berdasarkan fakta tersebut, tak
mengherankan jika pisang menjadi buah
andalan masyarakat Lampung dan banyak
diolah menjadi oleh-oleh makanan khas.
Namun sayang, kulitnya masih menjadi limbah
yang kurang diperhatikan. Ada beragam jenis
pisang yang dihasilkan dari perkebunan di
Indonesia dan pada penelitian ini, kami
memilih pisang kepok (Musa paradisiaca L).
karena memiliki aktivitas antioksidan lebih
tinggi dibandingkan jenis lain."
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Gambar 1. Pisang Kepok Lampung (Musa
paradisiaca L)

Metode
Penelitian dilakukan dengan metode

post test only control group design
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menggunakan 30 ekor tikus putih (Rattus
norvegicus) jantan galur Sprague Dawley
berusia 8-12 minggu sebagai subjek penelitian
yang diambil dan dibagi secara acak ke dalam
6 kelompok. Kontrol Normal (KN): kelompok
yang diberikan pakan standar selama 30 hari.
Kontrol Positif (K+): kelompok yang diberikan
pakan tinggi lemak 2 ml/200g BB/hari selama
30 hari. Kontrol Negatif (K-): kelompok yang
diberikan pakan tinggi lemak 2 ml/200g
BB/hari dan simvastatin dosis
0,18mg/200gBB/hari  selama 30 hari.
Perlakuan 1 (P1): kelompok yang diberikan
pakan tinggi lemak 2ml/200g BB/hari dan
ekstrak kulit buah pisang pelarut etanol dosis
50 mg/kg/BB selama 30 hari. Perlakuan 2 (P2)
kelompok yang diberikan pakan tinggi lemak
2ml/200g BB/hari dan ekstrak kulit buah
pisang pelarut metanol dosis 50 mg/kg/BB
selama 30 hari. Perlakuan 3 (P3) kelompok
yang diberikan pakan tinggi lemak 2ml/200g
BB/hari dan ekstrak kulit buah pisang pelarut
n-heksana dosis 50 mg/kg/BB selama 30 hari.

Aklimatisasi

Tikus putih (Rattus norvegicus) jantan
galur Sprague Dawley yang memiliki berat
badan 200-250 g diaklimatisasi terlebih dahulu
selama 7 hari dengan diberikan pakan standar
dan minum setiap harinya sebelum digunakan
dalam penelitian.

Pembuatan Ekstrak Pelarut Etanol,
Metanol, dan N-Heksana Kulit Buah Pisang
Kulit buah pisang kepok (Musa paradisiaca L.)
yang sudah dicuci bersih, dipotong menjadi
ukuran yang lebih kecil dan dikeringkan di
bawah sinar matahari langsung selama 10
hari, lalu dikeringkan pada oven dengan suhu
45°C selama 1 hari penuh hingga menjadi
simplisia. Setelah itu, simplisia dihaluskan
sampai menjadi serbuk dan dimaserasi untuk
menarik ekstrak dalam kulit buah pisang
menggunkan tiga macam pelarut yaitu etanol,
metanol, dan n-heksana secara terpisah.
Sebanyak 500 gram serbuk simplisia kulit
pisang dengan 2 liter pelarut direndam selama
1x24 jam. Selanjutnya hasil perendeman
disaring menggunakan kertas saring hingga
didapatkan filtrat yang jernih. Filtrat yang

diperoleh diuapkan dengan rotatory
evaporator sampai menjadi ekstrak kental.

Uji Fitokimia

Uji  fitokimia  dilakukan  untuk

mengetahui kandungan senyawa dari ekstrak

kulit buah pisang yang akan digunakan.
Senyawa vyang diteliti pada pengujian ini
meliputi saponin, terpenoid, tanin, alkaloid,
dan flavonoid. Uji saponin dilakukan dengan
penambahan 5 ml aquades dan dikocok
selama 30 detik. Hasil positif ditunjukkan
dengan terbentuknya busa. Uji terpenoid
dilakukan dengan penambahan 0,5 ml asam
asetat glacial dan 0,5 ml H2S04. Hasil positif
ditunjukkan dengan perubahan warna sampel
menjadi merah atau kuning. Uji tanin
dilakukan dengan penambahan 3 tetes larutan
FeCl3 10%. Hasil positif ditunjukkan dengan
perubahan warna sampel menjadi hitam
kebiruan. Uji alkaloid dilakukan dengan
penambahan 5 tetes kloroform dan 5 tetes
pelarut mayer. Hasil positif ditunjukkan
dengan perubahan warna sampel menjadi
putih kecoklatan. Uji flavonoid dilakukan
dengan penambahan 0,5 g serbuk Mg dan 5
ml HCl pekat yaang dberikan setetes demi
tetes. Hasil positif ditunjukkan dengan
perubahan warna sampel menjadi merah atau
kuning dan terdapat busa."

Pemberian Diet Tinggi Lemak

Diet tinggi lemak diberikan di pagi hari
berupa pakan standar ditambah kuning telur
bebek sebanyak 2 ml/200gBB/hari pertikus.
Pakan standar yang digunakan berupa BR-2
Comfeed.**Kuning telur diberikan dengan
menggunakan sonde lambung yang
dimasukkan melalui mulut tikus.

Pemberian Obat Antidislipidemia

Berdasarkan tabel konversi dosis
hewan percobaan, konversi dosis manusia (70
kg) pada tikus (200 g) adalah 0,018."°
Sehingga, dosis simvastatin 10 mg vyang
dikonversikan untuk tikus menjadi 0,18
mg/200gBB/hari. Simvastatin tablet 10 mg
dilarutkan dengan 50 ml aquades terlebih
dahulu. Kemudian diambil 1 ml larutan
simvastatin tersebut dan diberikan dengan
menggunakan sonde lambung yang
dimasukkan melalui mulut tikus. Pemberian
obat dilakukan pada sore hari.

Pemberian Ekstrak

Pemberian ekstrak dilakukan pada
sore hari melalui cara sonde/oral gavage
selama 30 hari dengan dosis 50 mg/kgBB/hari.
Untuk memudahkan pemberian, maka ekstrak
diencerkan dengan aquadest terlebih dahulu
yang disesuaikan dengan berat jenis masing-
masing.
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Terminasi dan Pengambilan Sampel

Terminasi dilakukan menggunakan
inhalasi ether. Kemudian, darah diambil dari
tikus yang telah mati melaui jantung sebanyak
2 ml dan diletakkan pada microtube. Setelah
didiamkan selama 1 jam, sampel darah
disentrifugasi selama 10 menit. Serum darah
dipisahkan menggunakan micropipette dan
disimpan dalam microtube.™®

Pemeriksaan Kadar Kolesterol Total

Perhitungan kadar kolesterol total
dilakukan menggunakan reagen kit CHOD-PAP
yang dimulai dengan pengambilan serum
darah sebanyak 10 pl dan ditambah 1000 pl
reagen. Selanjutnya campuran tersebut
dihomogenkan dan diinkubasi selama 10
menit dengan suhu 37°C. Kadar kolesterol
total diukur pada spektrofotometer dengan
panjang gelombang 500 nm dalam 1 jam.'®

Pemeriksaan Kadar Trigliserida

Prosedur dilakukan menggunakan
metode GPO-PAP vyang dimulai dengan
pengerjaan blanko dan standar. Kemudian,
sampel dicampur dan diinkubasi selama 10
menit dengan suhu 37°C. Perhitungan
dilakukan dengan membaca absorbansi pada
fotometer pada panjang gelombang 500 nm."’

Pengumpulan dan Analisis Data

Data dianalisis dengan uji statistik
Kruskal-Wallis dilanjutkan uji Post Hoc Mann-
Whitney menggunakan spss 22.
Hasil
Dari hasil uji fitokimia ekstrak kulit pisang
dengan pelarut etanol, metanol, dan n-
heksana, secara kualitatif didapatkan senyawa
yang sama pada ekstrak etanol dan metanol.
Sedangkan senyawa terpenoid adalah satu-
satunya senyawa yang terkandung di dalam
ketiga ekstrak.

Tabel 1. Hasil Uji Fitokimia

Heksana
Saponin + + -
Steroid - - -
Terpenoid + + +
Tanin + + -
Alkaloid + + -
Flavonoid + + -

Kemudian dari hasil penelitian didapatkan
rerata nilai kadar kolesterol total dan
trigleserida sebagai berikut.

Tabel 2. Rata-Rata Kadar Kolesterol Total dan

Senyawa Etanol Metanol N-

Setelah diperoleh rerata dari masing-
masing kelompok, selanjutnya uji Kruskal-
Wallis. Hasil ujinya dapat dilihat pada tabel
berikut.

Tabel 3. Uji Kruskal-Wallis

Variabel Signifikansi (p)
Kolesterol Total 0,003*
Trigliserida 0,007

Keterangan: * perbedaan bermakna (p<0,05)

Trigliserida
Rata-Rata (mg/dl)
Perlakuan Kolesterol Trigliserida
Total
KN 47,2 97,6
K+ 63,6 141,8
K- 61,6 117,0
p1 53,6 140,4
P2 47,8 94,4
P3 62,0 107,0
Keterangan :

KN :Kelompok Normal

K+:Kelompok Negatif (Diet Tinggi Lemak (DTL))

K-:Kelompok Positif (DTL + Simvastatin)

P1 :Kelompok Perlakuan 1 (DTL + Ektrak Etanol Kulit Pisang)

P2 :Kelompok Perlakuan 2 (DTL + Ektrak Metanol Kulit Pisang)
P3 :Kelompok Perlakuan 3 (DTL + Ektrak N-Heksana Kulit Pisang)

RATA-RATA KADAR KOLESTEROL TOTAL
DAN TRIGLESERIDA

mg/dI

KN K+ K- P1 P2 P3
Kolesterol Total 47,2 63,6 61,6 53,6 47,8 62

Trigleserida 97,6 141,8 117 140,4 94,4 107

Kolesterol Total Trigleserida

Gambar 3. Grafik Total Rata-Rata Kadar Kolesterol
Total dan Trigliserida

Pada uji hipotesis yang dilakukan,
didapatkan hasil bermakna dengan nilai
signifikansi (p) <0,05. Hal ini menunjukan
bahwa terdapat perbedaan bermakna pada
lebih dari dua kelompok.Selanjutnya, untuk
mengetahui kelompok mana saja vyang
berbeda tersebut, maka perlu dilanjutkan uji
Post Hoc Mann-Whitney, dikatakan bermakna
apabila nilai signifikansi (p) <0,05. Hasil dari uji
tersebut dapat dilihat pada tabel berikut.
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Tabel 4. Uji Post Hoc Mann-Whitney Kolesterol
Total

KN K+ K- P1 P2

KN
K+ 0,009

K- 0,027 0465

P1 0,209 0,059 0,142

P2 0602 0,012 0,028 0,530

P3 0,009° 0,249 0,753 0,075 0,056

Keterangan: * perbedaan bermakna (p<0,05)

Tabel 5. Uji Post Hoc Mann-Whitney Trigliserida

KN K+ K- P1 P2

KN
K+ 0,009

K- 0016 0,465

P1 0,009 0675 0,251

P2 0,465 0,009 0,016 0,016

P3 0,209 0,117 0,175 0,117 0,056

Keterangan: * perbedaan bermakna (p<0,05)

Hasil penelitian menunjukan bahwa
terjadi peningkatan kadar kolesterol total dan
trigleserida plasma pada kelompok K+
(P=0,009). Efek antidislipdemia  hanya
ditemukan pada kelompok P2 (P= 0,012 dan
P=0,009). Ekstrak metanol kulit pisang
memiliki efek vyang lebih baik daripada
simvastatin (P=0,028 dan P= 0,016) dalam
mencegah kolesterol total dan trigleserida
plasma.

Pembahasan

Berdasarkan hasil penelitian,
kelompok kontrol positif yang diberikan diet
tinggi lemak berupa kuning telur bebek
mengalami peningkatan kadar kolesterol total
secara signifikan jika dibandingkan dengan
kelompok normal yang hanya diberikan pakan
standar.Hal ini didukung oleh penelitian
sebelumnya, bahwa pemberian 2 ml kuning
telur bebek selama 4-8 minggu menyebabkan
peningkatan kadar kolesterol total yang
signifikan.™*Tiap 100 gram kuning telur bebek
sendiri mengandung 17 gram protein, 35 gram
lemak, dan 884 mg kolesterol.*®

Ketika lipid yang berasal dari makanan
masuk ke dalam tubuh, zat tersebut diproses
lambung dan lumen usus kemudian
membentuk lipoprotein kilomikron agar dapat
diedarkan melui pembuluh darah.Di lambung,
lipid tersebut diemulsifikasi dandipecah oleh
gastric lipase menjadi diacylglycerols (DAGs)

dan asam lemak. Lipid dari makanan
mengandung derivat lipid eksogen
berupatiacylglycerols (TAGs) atau triglyceride
(TG), cholesterol esters (CE), dan phospholipids
(PL). Di lumen wusus senyawa-senyawa
tersebut akan diemulfikasi lebih lanjut oleh
asam empedu dan dicerna lipase pankreas
agar dapat diserap oleh enterocyte yang
merupkan sel penyerapan usus halus. TAG
dihidrolisis oleh lipase pankreas menghasilkan
2-monoacyglycerol (2-MAG) dan asam lemak
(FA) untuk diserap usus halus oleh
enterocytes. CE dihidrolisis oleh cholesterol
esterase menghasilkan kolesterol bebas dan
asam lemak (FA). PL terutama dicerna oleh
pancreatic phospholipase A2 menghasilkan
lysophospholipids (LPL).**%

Di dalam enterocytes, produk yang
sudah dicerna tersebut akan di esterifikasi
kembali menjadi molekul lipid yang kompleks.
Nantinya, sebagian besar lipid intraseluler
akan dikumpulkan dalam bentuk lipoprotein,
terutama kilomikron, untuk di bawa ke
sirkulasi melalui sistem limfatik. Selain
tergabung menjadi kilomikron, lipid
intraseluler itu juga dapat dbawa ke oksidasi
asam lemak atau pembentukan cytoplasmic
lipid droplets."

Penghambatan aktivitas lipase,
sebagaimana kerja obat kelas lipase inhibitor,
akan menghambat pencernaan TAG sehingga
mengurangi penyerapan lipid pada lumen.
Selain itu, pengurangan suplai asam empedu,
sebagaimana kerja obat kelas bile acid
sequestrant, juga akan mengurangi
penyerapan lipid pada lumen.*

Selain dari penyerapan nutrisi pada
makanan, tubuh juga menghasilkan kolesterol
sendiri terutama di dalam hati. Sintesis
kolesterol di endoplasmaretikulum (ER)
dimulai dengan kondensasi tiga unit asetil-KoA
untuk membentuk 3-hydroxy-3methylglutaryl-
CoA (HMG-CoA). Selanjutnya, NADPH akan
memediasi reduksi HMG-CoA untuk
menghasilkan mevalonat (linier 30-karbon
molekul). Mevalonat dikonversi menjadi aktif
isoprenoid 3-isopentenyl pyrophosphate dan
dimethylallyl pirofosfat. Kemudian,
polimerisasi enam isoprenoid membentuk
squalene yang akan menghasilkan lanosterol
melalui seri oksigenasi dan siklisasi, dan
akhirnya, lanosterol diubah menjadi
kolesterol.”*
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Kolesterol yang disintesis di hati akan
diubah bentuk menjadi very low density
lipoprotein (VLDL) agar dapat dibawa ke
sirkulasi darah. Cholesteryl ester transfer
protein (CETP) menukar kolesterol ester dari
partikel VLDL dengan trigliserida yang berasal
dari partikel High Density Lipoprotein(HDL).
Lipoprotein lipase (LPL) akan melepas free
fatty acids (FFA) hasil pemecahan trigliserida
dan meningkatkan densitas partikel VLDL
menjadi (Intermediet Density Lipoprotein) IDL.
Pengurangan trigliserida lebih lanjut oleh
hepatic lipase (LIPC) mengubah IDL menjadi
LDL yang kemudian dikembalikan melalui
reseptor LDL yang ada di hati untuk diproses
ulang.”

Selain LDL dan VLDL, terdapat
lipoprotein lain yang juga berperan untuk
mengangkut kolesterol vyaitu high density
lipoprotein (HDL), yang berfungi mengambil
kolesterol dari sel yang ada di seluruh tubuh.
Konstituen protein utama (apolipoprotein A-1
[apoA-1]) diproduksi oleh enterosit dan
hepatosit. Enterosit dan hepatosit
mentransfer  kolesterol bebas ke HDL
nascentmelalui adenosine triphosphate
binding cassette A1 (ABCA1), makrofag juga
mentransfer kolesterol ke HDL melalui
mekanisme yang sama. HDL nascent diubah
menjadi HDL mature oleh lecithin cholesteryl
acyl transferase (LCAT). HDL diekskresikan
melalui ginjal atau dikembalikan ke hati.?

Abnormalitas lipoprotein pada
dislipidemia mengakibatkan inflamasi dan
stres oksidatif.’Stres oksidatif merupakan
produksi berlebihan radikal bebas DI sel dan
jaringan, sehingga menyebabkan kerusakan
molekul seluler seperti DNA, protein, dan
lipid.**Oksidasi asam lemak akan
meningkatkan jumlah kolesterol dalam darah,
sehingga menyebabkan disfungsi endotel dan
memicu munculnya penyakit degenerasi,
seperti diabetes, aterosklerosis dan penyakit
kardiovaskular.>?

Pada penelitian ini tidak didapatkan
hasil perbedaan yang signifikan antara K+
dengan K- artinya pemberian simvastatin pada
tikus yang berdiet tinggi lemak tidak dapat
mencegah terjadinya peningkatan kelesterol
total dan trigleserida. Sedangkan antara K+
dengan P2 memiliki perbedaan vyang
signifikan. Dengan kata lain, dapat dikatakan
ekstrak metanol kulit pisang lebih baik dari

simvastatin. Hal ini didukung dengan
didapatkannya hasil perbedaan bermakna
antara K- dan P2. Alasan ekstrak metanol kulit
pisang lebih baik dari simvastatin, diduga
karena mekanisme kerjanya yang lebih
kompleks. Simvastatin hanya bekerja
menghambat HMG-CoA reduktase.’
Keunggulan ekstrak metanol kulit pisang ini
karena mengandung senyawa metabolit
berupa saponin, terpenoid, tanin, alkaloid,
dan flavonoid yang sudah teruji fitokimia, yang
juga mempunyai sifat sinergis dalam efek
antidislipdemia. Dan penelitian lain juga
mendukung penelitian ini.”* ™

Alasan ekstrak etanol dan metanol
lebih banyak menarik jenis senyawa dibanding
n-heksana adalah pebedaan jenis polar. Etanol
merupakan pelarut yang bersifat polar
sehingga lemak, minyak, asam lemak,
karbohidrat dan lain-lain dapat
dilarutkan.’*Metanol punbersifat polar
sehinggadapat melarutkan senyawa polar
seperti golongan fenol dan sumber lain
menyebutkan ia juga bersifat nonpolar karena
memiliki gugus —OH (polar) dan gugus -CH3
(non polar).””**Sedangkan  n-heksan yang
bersifat nonpolar dan mudah menguap.?

Meskipun secara kualitatif ekstrak
etanol dan metanol kulit pisang dapat menarik
jenis senyawa yang sama, namun pada
penelitian ini hanya ekstrak metanol yang
dapat mencegah peningkatan kolesterol total
dan trigleserida. Hal tersebut diguga karena
adanya perbedaan kepolaran dan jumlah
senyawa secara kuantitatif. Sebagaimana
penelitian sebelumnya mengenai identifikasi
flitokimia pada esktrak kasar daun pepe,
menunjukkan perbedaan total flavonoid
secara kuantitatif antara pelarut metanol dan
etanol.”

Menurut Harbone yang dikutip dalam
penelitian Prayoga, senyawa flavonoid terdiri
atas beberapa jenis dengan kepolaran yang
berbeda-beda, bergantung pada jumlah dan
gugus hidroksilnya.”’  Flavonoid  yang
membentuk glikosida pada pelarut polar lebih
mudah larut, sedangkan yang membentuk
aglikon pada pelarut nonpolar. *

Senyawa vyang terkandung dalam
ekstrak metanol kulit pisang pada penelitian
ini memiliki peran dan mekanisme yang
berbeda-beda dalam mencegah terjadinya
peningkatan kolesterol total dan trigleserida.
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Saponin memiliki sifat antidislipidemia dan
kemampuannya mirip dengan asam fibrat,
menghambat absorbsi kolesterol di dalam
usus. >°Saponin dapat meningkatkan aktivitas
antiperoksidasi in vivo, menurunkan kadar ALT
serum yang abnormal dan menghilangkan
area lipid di jaringan hati tikus yang diberi diet
tinggi lemak®".

Selain itu, saponin dapat mengikat
asam empedu sehingga akan menghambat
siklus  enterohepatic dan meningkatkan
ekskresi  dari  kolestrol.*’Saponin  dapat
membentuk kompleks dengan kolesterol
membran, sehingga proses penyerapan
kolesterol tergangu.*

Senyawa terpenoid mampu
menghambat sintesis kolesterol melalui
penghambatan enzim HMG-CoA reduktase.**
Terpenoid daun Cyclocarya paliurus mampu
menghambat penyerapan lipid dengan cara
menghambat enzim lipase
pankreas.**Sedangkan  terpenoid tanaman
Globularia alypum L. mampu menaikan kerja
enzim LCAT.*

Kemudian tanin mampu menurunkan
kolesterol total dengan cara menurunkan
penyerapannya, melalui penghambatan enzim
HMG-CoA reduktase, biosintesis kolesterol.
Tanin juga meningkatkan ekskresi asam
empedu.’’Alkaloid  tanaman  isoquinoline
(berberine) memiliki efek prrotektif dalam
aterosklerosis dengan cara menurunkan
kolesterol.  Berberine secara signifikan
meningkatkan ekspresi reseptor lipoprotein
densitas rendah (LDLR) hati dan secara
signifikan menurunkan kadar LDL, kolesterol
total, dan mengurangi lesi aorta.*®

Flavonoid memiliki cincin aromatik
gugus hidroksil (OH) bebas, sehingga mampu
memberikan pasangan untuk radikal bebas
berupa atom hidrogen miliknya, inilah alasan
flavonoid disebut antioksidan.* Flavonoid
menetralkan delokalisasi elektron pada radikal
bebas.*’Dengan penambahan antioksidan dari
luar tubuh, stress oksidatif lebih mudah
diatas.*'Sanyawa flavonoid pada ekstrak kulit
pisang kepok (Musa paradisiaca L) mampu
mengurasi  Malondialdehyde (MDA) dan
menghambat sintesis kolesterol dalam tubuh.
Flavonoid menyaingi HMG-CoA berikatan
dengan enzim HMG-CoA reduktase. Asam
mevalonat akan terbentuk ketika flavonoid
berhasil mengikat HMG-CoA reduktase,

sehingga sintesis kolesterol terhenti. Selain
itu, flavonoid mampu menaikan ekspresi
reseptor LDL.*

Flavonoid dapat mengaktivasi sistem
multi enzim seperti sitokrom P450 dan b5 di
mana keduanya memiliki efek terhadap
metabolisme lipid dan asam empedu. Aktivasi
enzim sitokrom P450 dapat meningkatkan
produksi asam empedu yang berbahan
dasar kolesterol dan melalui bantuan oleh
beberapa enzim sehingga menghambat
absorpsi dan menggangu metabolisme lemak
di intestinal.*’Flavonoid juga mengatur lipid
darah dengan meningkatkan aktivitas lecithin
acyl transferase, yang memainkan peran kunci
dalam penggabungan kolesterol bebas ke
dalam metabolism HDL. **

Simpulan

Ekstrak metanol kulit pisang kepok
lampung (Musa paradisiaca  L)mampu
mencegah peningkatan kadar kolesterol total
dan trigliserida pada pada tikus yang diinduksi
diet tinggi lemak.
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