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Artikel Penelitian

Ekstrak Cikal Tulang (Cissus quadrangularis) sebagai

Alternatif Pencegahan Obesitas secara in Vivo

Maria Angeline Ivana Surya', Magdalena Leony Chandra?, Jocelin Nathaniela!, Ni Wayan Sucindra Dewi®

Abstrak

Tanaman cikal tulang (Cissus quadrangularis) memiliki kandungan ketosteroid yang dapat digunakan sebagai
pengobatan obesitas secara tradisional. Tujuan: Mengevaluasi potensi ekstrak cikal tulang (Cissus quadrangularis)
dalam mencegah obesitas (menurunkan berat badan dan lemak abdominal) pada mencit Galur Swiss. Metode:
Penelitian eksperimental kuasi dengan desain post-test only ini dilaksanakan pada periode Juli hingga Agustus 202,
melibatkan 30 ekor mencit jantan Galur Swiss berusia 1,5 bulan dan berat 18-30 gram, dibagi ke dalam lima
kelompok: kontrol negatif (makanan tinggi lemak dan larutan fruktosa), kontrol positif (orlistat 15,6 mg/kgBB), dan tiga
kelompok perlakuan dengan dosis ekstrak cikal tulang masing-masing 30, 90, dan 180 mg/kgBB selama 14 hari.
Pemberian ekstrak dilakukan melalui sonde lambung secara oral. Berat badan dan indeks Lee digunakan sebagai
parameter obesitas, sementara jaringan lemak abdominal dianalisis secara morfometrik menggunakan pewarnaan
hematoksilin-eosin. Analisis data menggunakan One-Way ANOVA dengan tingkat signifikansi p<0,05. Hasil: One-Way
ANOVA menunjukkan perbedaan signifikan indeks Lee antar kelompok sebelum perlakuan (p = 0,0097) dengan nilai
>300, menandakan obesitas. Setelah perlakuan, indeks Lee menurun namun tidak terdapat perbedaan signifikan
secara statistik antar kelompok (p = 0,878) dengan nilai indeks Lee tetap >300. Simpulan: Tidak ada hubungan
signifikan antara ekstrak cikal tulang (Cissus quadrangularis) sebagai anti-obesitas.

Kata kunci: anti-obesitas, cikal tulang (Cissus quadrangularis), lemak

Abstract

Cikal Tulang (Cissus quadrangularis) contains ketosteroids that can be used as a traditional obesity treatment.
Objective: To evaluated the potential of Cikal Tulang (Cissus quadrangularis) extract in preventing obesity (loss of
body weight and abdominal fat) in Galur Swiss mice. Methods: A quasi-experimental post-test only design was
conducted from July to August 2021, involving 30 male Swiss albino mice aged 1.5 months with body weights of 18-30
grams. The mice were divided into five groups: negative control (high-fat diet and fructose solution), positive control
(orlistat 15.6 mg/kgBW), and three treatment groups receiving Cissus quadrangularis extract at doses of 30, 90, and
180 mg/kgBW for 14 days. The extract was administered orally via a gastric sonde. Body weight and Lee index were
obesity parameters, and abdominal adipose tissue was analyzed morphometrically using hematoxylin-eosin staining.
Data were analyzed with One-Way ANOVA at a significance level of p < 0.05. Results: One-Way ANOVA test showed
significant differences in Lee index among groups before treatment (p = 0.0097), with values >300 indicating obesity.
Post-treatment, Lee index decreased across groups but without statistically significant differences (p = 0.878), with
values remaining >300. Conclusion: There was no significant association between administering cikal tulang (Cissus
quadrangularis) extract and its anti-obesity effect.
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PENDAHULUAN

Obesitas, menurut definisi World Health
Organization (WHO), adalah kondisi penumpukan
lemak yang berlebihan atau abnormal di dalam tubuh
hingga dapat mengganggu kesehatan.! Kondisi ini
berkontribusi pada munculnya sindrom metabolik,
termasuk dislipidemia, aterosklerosis, penyakit
kardiovaskular, stroke, diabetes melitus tipe Il, dan
hipertensi.2® Berbagai faktor dapat meningkatkan
risiko obesitas, termasuk faktor genetik, hormonal,
perilaku, serta lingkungan.*

Sejak 1980, prevalensi obesitas di seluruh dunia
berlipat ganda dan saat ini mencapai hampir sepertiga
populasi dunia.’ Lonjakan kasus obesitas terlihat di
berbagai kelompok umur dan jenis kelamin, tanpa
memandang latar etnis, status ekonomi sosial,
maupun wilayah geografis.® Pola peningkatan ini
serupa di berbagai wilayah dan negara, meskipun
prevalensi obesitas secara keseluruhan berbeda-
beda. Berdasarkan Riskesdas 2018, prevalensi
obesitas di Indonesia mencapai 23,1% pada populasi
dewasa.” Indeks Massa Tubuh (IMT) biasanya
digunakan untuk menentukan derajat obesitas dalam
studi epidemiologi.?

Obesitas ditandai oleh peningkatan massa
jaringan adiposa terkait dengan peningkatan jumlah
dan ukuran sel lemak. Adiposit adalah komponen
seluler penting dari jaringan lemak. Energi berlebih
akan terakumulasi dalam bentuk ftrigliserida (TG)
dalam jaringan adiposa disertai peningkatan level
ekspresi adipogenesis / lipogenesis dan penambahan
berat badan. Proses terjadinya diferensiasi dari
preadiposit ke adiposit dewasa disebut adipogenesis.
Obesitas juga ditandai dengan perluasan massa
lemak dalam jaringan adiposa disertai dengan
hiperplasia  (perbanyakan adiposit baru yang
dihasilkan dari proses adipogenesis) dan hipertrofi
(pembesaran ukuran adiposit).®10.11

Orlistat sebagai terapi farmakologis umum
menjadi salah satu alternatif anti-obesitas yang
banyak digunakan masyarakat. Penggunaan orlistat
jangka panjang berpotensi memicu efek samping
seperti gangguan pada saluran pencernaan, fungsi
hati, maupun ginjal."> Pendekatan fitoterapi melalui

tanaman herbal menjadi perhatian utama.'3

Penggunaan obat herbal untuk mengatur
pengendalian berat badan telah mendapat banyak
perhatian dalam beberapa dekade terakhir. Salah satu
obat herbal potensial yang ditemukan di Indonesia,
tepatnya di Buleleng, Bali adalah cikal tulang (Cissus
quadrangularis)." Cikal tulang adalah tanaman herbal
dalam keluarga Vitaceae. Batang dan daun cikal
tulang digunakan sebagai obat patah tulang,
dispepsia, dismenore, infeksi kulit, asma, dan
pengendalian berat badan selama berabad-abad di
Thailand, India, dan Afrika.'®'® Cikal tulang memiliki
kandungan senyawa asam askorbat, karoten A,
ketosteroid atau zat steroid anabolik, kalsium,
triterpenoid, dan B-sitosterol. 17:18

Kandungan ketosteroid pada cikal tulang dapat
digunakan sebagai manajemen obesitas dan
kelebihan berat badan.’ Berdasarkan inilah, maka
perlu dilakukan penelitian tentang ekstrak cikal tulang
(Cissus quadrangularis) sebagai alternatif pencegahan

obesitas secara in vivo.

METODE

Desain penelitian ini adalah eksperimental kuasi
dengan pendekatan post-test only, yang dilakukan di
Laboratorium Biomedik Terpadu Universitas Udayana.
Studi ini telah berlangsung pada periode Juli hingga
Agustus 2021. Penelitian dilakukan setelah memdapat
persetujuan etik dari Komite Etik Penelitian Fakultas
Kedokteran Universitas Udayana (Nomor
1863/UN14.2.2.VI1.14/LT/2021). Sampel terdiri dari 30
ekor mencit jantan Galur Swiss berusia 1,5 bulan
dengan berat badan 18-30 gram. Mencit dibagi
menjadi 5 kelompok yang terdiri dari: 1 kelompok
kontrol negatif, 1 kelompok kontrol positif dan 3
kelompok perlakuan. Kelompok kontrol negatif hanya
diberi pakan tinggi lemak dan larutan fruktosa,
kelompok kontrol positif diberikan orlistat dengan dosis
15.6 mg/kgBB, dan kelompok perlakuan masing-
masing mendapatkan ekstrak cikal tulang dengan
dosis 30 mg/kgBB, 90 mg/kgBB, dan 180 mg/kgBB,
yang dilarutkan dalam 50 mL akuades disertai
makanan diet tinggi lemak tiap kelompok perlakuan
satu kali sehari selama 14 hari. Pemberian ekstrak

dilakukan peroral menggunakan sonde lambung.2°
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Ekstrak cikal tulang dibuat dengan mengeringkan
daun cikal tulang yang sudah dicuci dan dipotong.
Daun yang kering dicampur dengan akuades (10 g
dalam 140 ml) dan direbus selama 20 menit. Setelah
direbus, larutan didinginkan pada suhu kamar sampai
terbentuk solusi, lalu disaring menggunakan kertas
saring Whatman No 1. Bahan kering pada filtrat di
evaporasi dalam oven (50° C) kemudian diperoleh
hasil residu padat atau hasil ekstraksi dan dibuat
menjadi dosis 30 mg/KgBB, 90mg/kgBB, 180 mg/kgBB
dengan melarutkan ektsrak dalam air suling dengan
volume masing-masing 50mL.2"

Mencit diaklimatisasi selama tujuh hari dalam
kandang dengan suhu ruangan 25°C, diberi pakan
normal dan air minum tanpa batas (ad libitum) serta
dipelihara dengan siklus terang gelap 12 jam. Selama
adaptasi, pakan diberikan sebanyak 10% dari berat
badan mencit dan dihitung secara manual
berdasarkan angka metabolisme basal. Setelah masa
aklimatisasi, mencit ditimbang dan diukur panjang
naso-anal untuk menghitung indeks Lee, kemudian
mulai diberikan diet tinggi lemak dan larutan fruktosa

dari hari pertama hingga hari ke-14. Indeks Lee

dihitung dengan rumus :

/Berat bad
Indeks Lee = ( erat badan (9) ) x 103

panjang naso anal (cm)

Proses euthanasia dilakukan di ruang tertutup
dengan anestesi natrium pentobarbital (60 mg/kg i.p.).
Mencit kemudian ditimbang menggunakan neraca
analitik. Panjang naso-anal diukur menggunakan roll
weijie untuk menghitung indeks Lee sebagai penanda
obesitas, di mana mencit dikatakan obesitas jika
indeks Lee >300. Berat badan kelompok positif,
negatif, dan perlakuan dibandingkan, dan datanya
dianalisis secara komputerisasi.

Pengukuran jaringan lemak abdominal dilakukan
dengan mengambil jaringan adiposa putih epididimal
(eWAT) dari perut mencit secara hati-hati. Jaringan
kemudian dipotong kecil-kecil, dibersihkan
menggunakan larutan NaCl 0,9%, dan direndam
dalam formalin untuk selanjutnya ditanam dalam blok
parafin. Potongan jaringan kemudian diwarnai dengan
hematoksilin-eosin, dan analisis morfometrik dilakukan
pada tiap mencit di masing-masing kelompok
menggunakan mikroskop untuk membandingkan rasio

lemak abdominal.?!

Analisis data dilakukan secara kuantitatif dengan
mengukur berat badan pascaperlakuan. Data
kemudian dianalisis menggunakan analisis sidik
ragam (ANOVA), uji korelasi, dan uji komparasi
dengan secara komputerisasi, dengan tingkat

signifikansi yang ditetapkan pada p<0,05.

HASIL

Data hasil penelitian dianalisis terlebih dahulu
menggunakan uji normalitas Shapiro-Wilk untuk
memeriksa distribusi data yang diperoleh. Hasil uji
menunjukkan nilai  p>0,05 vyang berarti data
berdistribusi normal. Tahap selanjutnya dilakukan
analisis bivariat menggunakan uji One-Way ANOVA

untuk mengevaluasi perbedaan rerata antar kelompok.

Tabel 1. Analisis bivariat indeks Lee sebelum

perlakuan pada setiap kelompok

Kelompok Sampel Rerata  Standar P
deviasi
Kontrol Negatif 388.40 43.629
Kontrol Positif 353.88 22.793
Kontrol Perlakuan dosis
347.80 28.059
30 mg/kgBB
0.0097
Kontrol Perlakuan dosis
364.90 21.551
60 mg/kgBB

Kontrol Perlakuan dosis
180 mg/kgBB

389.54 17.902

Berdasarkan Tabel 1, mencit dapat dinyatakan
obesitas karena rerata nilai indeks Lee >300 dan
secara statistik terdapat perbedaan yang bermakna
(p< 0,05). Untuk melihat pengaruh ekstrak cikal tulang
terhadap setiap kelompok maka dilanjutkan analisis

bivariat indeks Lee setelah perlakuan.

Tabel 2. Analisis bivariat indeks Lee setelah perlakuan

pada setiap kelompok

Kelompok Sampel Rerata Standar p

deviasi

Kontrol Negatif 336.88 10.964

Kontrol Positif 328.10 47.053

Kontrol Perlakuan dosis 324.78 31.738
30 mg/kgBB

Kontrol Pe;CI]ak?Jan dosis 326.06 16.419 0878

60 mg/kgBB

Kontrol Perlakuan dosis 340.26 21.195
180 mg/kgBB
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Rerata indeks Lee pada Tabel 2 mengalami
penurunan pada setiap kelompok jika dibandingkan
dengan nilai sebelum perlakuan, meskipun tidak
ditemukan perbedaan rerata yang bermakna secara
statistik (p>0,05) dan rerata indeks Lee masih >300.

v —h st ¥ ) g , e

Gambar 1. Histopatologi kelompok sampel. A. Kontrol
negatif. B. Kontrol positif. C. Perlakuan ekstrak dosis
30mg/kgbb. D. Perlakuan ekstraks dosis 90 mg/kgbb.
E. Perlakuan ekstrak dosis 180 mg/kgbb

Analisis histopatologi jaringan lemak abdominal
mengungkapkan perbedaan  signifikan  antara
kelompok kontrol negatif dengan kelompok kontrol
positif serta kelompok perlakuan ekstrak pada dosis
30 mg/kgBB, 90 mg/kgBB, dan 180 mg/kgBB.
Kelompok kontrol positif menunjukkan gambaran
histologis dengan diameter lemak yang lebih kecil dan
jumlah jaringan lemak yang lebih sedikit dibandingkan
dengan kelompok yang menerima ekstrak cikal tulang
(Gambar 1).

PEMBAHASAN

Penelitian ini dilakukan selama 14 hari, dimulai
dari pemberian pakan tinggi lemak dan larutan
fruktosa hingga pemberian ekstrak cikal tulang hari
terakhir. Desain ini ditujukan untuk membentuk model
obesitas pada mencit dan mengevaluasi efek ekstrak
cikal tulang terhadap penurunan berat badan dan
perubahan struktur jaringan lemak. Evaluasi dilakukan
melalui analisis indeks Lee dan pemeriksaan
histopatologi jaringan adiposa.

Induksi pakan tinggi lemak dan larutan fruktosa
dalam penelitian ini dimaksudkan untuk menciptakan
model mencit dengan kondisi obesitas. Selama
periode induksi 14 hari, kelompok yang mendapat diet
tinggi lemak dan fruktosa mengalami kenaikan berat

badan dan panjang tubuh secara signifikan. Fruktosa

berperan  sebagai  substrat lipogenesis dan
meningkatkan ekspresi enzim Acetyl-CoA Carboxylase
(ACC) dan Fatty Acid Synthase (FAS).22 Temuan ini
konsisten dengan penelitian sebelumnya oleh Chi et
al. (2018) yang menyatakan bahwa paparan diet tinggi
lemak menyebabkan disbiosis mikrobiota dan
peningkatan jaringan lemak viseral.?!

Pemberian ekstrak cikal tulang dilakukan pada
kelompok mencit obesitas (kelompok perlakuan 1-3)
untuk  mengevaluasi efektivitas ekstrak dalam
menurunkan berat badan. Berdasarkan hasil analisis
One-Way ANOVA terhadap indeks Lee, tidak
ditemukan perbedaan rerata yang signifikan secara
statistik (p > 0,05) antar kelompok (Tabel 2). Hal ini
menunjukkan tidak adanya perbedaan bermakna
antara kelompok kontrol negatif, kontrol positif, dan
kelompok perlakuan dengan ekstrak dosis 30
mg/kgBB, 90 mg/kgBB, dan 180 mg/kgBB. Namun,
jika dibandingkan antara kondisi sebelum dan sesudah
perlakuan, dosis 180 mg/kgBB menunjukkan
penurunan indeks Lee yang paling menonijol.

Gambar 1 mengindikasikan bahwa pemberian
ekstrak mungkin membutuhkan waktu lebih panjang
untuk menunjukkan perbaikan yang nyata secara
histologis. Temuan ini sejalan dengan hasil studi
Sharma et al. (2021) yang menunjukkan bahwa
ekstrak Cissus quadrangularis mampu memperbaiki
jaringan adiposa dan hepatik secara signifikan,
termasuk menurunkan ukuran adiposit, setelah
periode perlakuan yang lebih panjang.?® Haque et al.
(2010) juga melaporkan bahwa ekstrak batang Cissus
quadrangularis yang diberikan selama 60 hari dapat
menurunkan resistensi insulin, mengurangi stres
oksidatif, dan memperbaiki struktur jaringan hati dan
adiposa secara histologis pada tikus obesitas akibat

diet tinggi lemak dan fruktosa.?*

SIMPULAN

Ekstrak cikal tulang belum mampu menurunkan
berat badan dan lemak abdominal secara bermakna.
Berat badan dan gambaran histopatologi menunjukkan
kecenderungan terjadi penurunan obesitas sehingga
dapat disarankan beberapa hal vyaitu penelitian
dilakukan lebih lama serta menggunakan dosis lebih

tinggi yang tidak melampaui /ethal dose.
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