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ABSTRAK

Diabetes Mellitus (DM) adalah gangguan metabolisme dikarakterisasi oleh hiperglikemia.
Penderita DM dengan kadar gula darah tinggi meningkatkan resiko gangguan metabolisme lemak.
Kulit umbi bawang putih mengandung alkaloid, kuinon, flavonoid, saponin, dan polifenol yang
mampu menurunkan kadar gula darah. Penelitian ini bertujuan untuk mengetahui pengaruh ekstrak
kulit umbi bawang putih (Allium sativum L.) terhadap kadar kolesterol total darah pada tikus jantan
galur Wistar diabetes mellitus. Kulit umbi bawang putih dimaserasi menggunakan pelarut etanol
70% dengan perbandingan 1:10. Sebanyak 25 ekor tikus jantan galur wistar dibagi dalam 5
kelompok, yaitu | adalah kelompok baseline; 1l adalah kelompok kontrol aloksan 160 mg/kgBB
intra peritoneal single dose; Ill, 1V, dan V adalah kelompok yang diinduksi aloksan 160 mg/kgBB
intra peritoneal single dose dan diberikan ekstrak kulit umbi bawang putih dengan dosis secara
berturut-turut 1000 mg/kg BB, 2000 mg/kg BB dan 4000 mg/kg BB per oral selama 14 hari. Data
dianalisis menggunakan Kruskal-Wallis dan dilanjutkan Mann-Whitney. Hasil penelitian
menunjukkan terdapat perbedaan yang bermakna antara kontrol negatif dengan kelompok baseline,
I, IV, dan V. Ekstrak kulit umbi bawang putih pada dosis 1000 mg/kg BB, 2000 mg/kg BB dan
4000 mg/kg BB mampu menurunkan kadar kolesterol total darah pada tikus jantan galur Wistar
diabetes mellitus.

Kata kunci: kolesterol, diabetes mellitus, kulit umbi bawang putih
ABSTRACT

Diabetes Mellitus (DM) is a group of metabolic diseases characterized by hyperglycemia.
DM patient with elevated levels of blood glucose increase the risk lipid metabolism disorder. Skin
of garlic containcompounds of alkaloid, quinone, flavonoid, saponin, and polyphenol which can
lower blood glucose level. This study objective was to explore the effect of garlic (Allium sativum
L.) skin extract towards bloodtotal cholesterol levels in diabetic male Wistar rats. Skin of garlic
was macerated by ethanol 70% with ratio 1:10. Twenty-five male Wistar rats was divided into 5
groups, 1% group was baseline; 2™ group was as aloxan control which was administered with single
dose of alloxan 160 mg/kg BW by intra peritoneal; 3", 4" and 5" groups were induced by a single
dose of alloxan 160 mg/kg BW by intra peritoneal and administered by garlic skin extract dose
1000 mg/kg BW, 2000 mg/kg BW, and 4000 mg/kg BW by oral for 14 days. Data was analyzed
statistically with Kruskal-Wallis and Mann-Whitney.
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The results showed that there was a significant difference between the control negative group and
the baseline, 3", 4" and 5" groups. The garlic skin extract dose 1000 mg/kg BW, 2000 mg/kg BW,
and 4000 mg/kg BW could lower the blood total cholesterol levels in diabetic male Wistar rats.

Keywords: cholesterol, diabetes mellitus, the garlic skin extract

PENDAHULUAN

Diabetes Mellitus (DM) adalah gangguan metabolisme yang dikarakterisasi oleh
hiperglikemia (Dipiro, et al., 2011). Pada penderita DM terjadi gangguan lemak dalam darah
sehingga meningkatkan resiko dislipidemia salah satunya peningkatan kadar kolesterol dalam
darah. Pasien dengan kadar gula darah tinggi pada umumnya akan mengalami gangguan
metabolism lemak, yang mengakibatkan peningkatan kadar kolesterol (Agoreyo, et al., 2008).
Menurut riset kesehatan dasar tahun 2013, prevalensi penyakit diabetes di Indonesia pada usia lebih
dari 15 tahun sebanyak 0,1% dan meningkat sesuai bertambahnya umur, pada usia 55-64 tahun
sebanyak 4,8% penduduk Indonesia menderita DM. Prevalensi kolesterol total abnormal pada
penduduk Indonesia sebesar 35,9%, sedangkan prevalensi hiperkolesterolemia pada penderita DM
yaitu 20-90% (Depkes, 2013).

Salah satu tanaman yang digunakan dalam pengobatan tradisional dalam menurunkan
kolesterol adalah bawang putih. Penelitian yang dilakukan oleh Nadzifa (2010) menyimpulkan
bahwa pemberian air perasan bawang lanang mampu menurunkan kadar glukosa darah mencit DM
yang diinduksi streptozotocin. Hasil penelitian Priskila (2008) diperoleh kesimpulan bahwa ekstrak
bawang putih mampu menurunkan kadar kolesterol total pada kelompok perlakuan. Kulit umbi
bawang putih dalam penelitian yang dilakukan olen Wijayanti dan Rosyid (2015) diketahui
mengandung senyawa aktif alkaloid, kuinon, flavonoid, saponin, dan polifenol.

Penelitian ini bertujuan untuk mengetahui pengaruh ekstrak kulit umbi bawang putih
(Allium sativum L.) terhadap kadar kolesterol total darah tikus jantan galur Wistar Diabetes
Mellitus.

METODE PENELITIAN
Alat dan Bahan

Alat yang digunakan dalam penelitian ini adalah peralatan yang digunakan untuk pembuatan
ekstrak, glukometer (merk Easy touch dengan ketelitian 1-500 mg/dl), peralatan untuk
pengambilan sampel darah tikus, spektrofotometer UV-Vis (merk Neidolph). Bahan yang
digunakan dalam penelitian ini adalah kulit umbi bawang putih yang diperoleh dari Pasar Johar
Semarang, Aloksan (Grade Laboratorium-SIGMA Aldrich), CMC Na 1% (Food Grade-PT.
Brataco), Etanol 70% (Grade Laboratorium-PT. Brataco), Aquadest (Food Grade-PT. Brataco),
Reagen kit kolesterol total (Grade Analysis-Elitrol), hewan uji berupa tikus jantan galur Wistar usia
2-3 bulan dengan berat badan 210 * 22 g.

Jalannya Penelitian
Penelitian ini bersifat experimental dengan rancangan penelitian post test only control group
design dengan langkah sebagai berikut :

Pembuatan ekstrak kulit umbi bawang putih

Sebanyak 1000 g kulit umbi bawang putih yang telah dihaluskan dimaserasi menggunakan
10000 ml etanol 70% selama 5 hari (setiap hari diaduk), saring menggunakan kain flannel, filtrat
diuapkan di rotary evaporator pada suhu 50°C dengan kecepatan 100 rpm sampai menjadi ekstrak
kental Wijayanti dan Rosyid (2015).
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Skrining fitokimia ekstrak kulit umbi bawang putih
Ekstrak diuji kandungan alkaloid menggunakan reagen Mayer, Wagner, dan Dragendorff; uji
tannin dan polifenol; uji saponin; uji flavonoid

Pemberian induksi aloksan

Hewan uji pada kelompok 11, 111, IV, dan V diberikan aloksan dengan dosis 160 mg/kg BB
secara intra peritoneal single dose hingga mencapai efek Diabetes Mellitus (memerlukan waktu 3
hari). Kelompok I diberikan makan dan minum standar

Pemberian ekstrak kulit umbi bawang putih

Ekstrak kulit umbi bawang putih (EKUBP) diberikan per oral pada hewan uji kelompok 111,
IV, dan V dengan dosis secara berturut-turut 2000 mg/kg BB, 2000 mg/kg BB dan 4000 mg/kg BB
dalam CMC Na 1% selama 14 hari terhitung setelah tikus mengalami Diabetes Mellitus (hari ke 4
setelah induksi aloksan).

Pengambilan sampel darah

Tikus dipuasakan selama 12 jam, kemudian sampel darah diambil melalui ekor tikus pada
hari ke 4 setelah pemberian aloksan, dan diukur kadar gula darah puasa menggunakan strip
glucotest. Pada hari ke-15 setelah pemberian ekstrak, masing-masing hewan uji diukur kadar
kolesterol total darah setelah dipuasakan 12 jam. Pengambilan darah dilakukan di vena ophtalmicus
yang terletak di sudut bola mata mengarah ke belakang bola mata. Darah ditampung secara hati-
hati ke dalam mikrotube yang sebelumnya telah ditetesi EDTA, kemudian disentrifugasi dengan
kecepatan 7000 rpm selama 5 menit untuk mendapat filtrat yang jernih. Pengukuran kadar
kolesterol total langsung dilakukan setelah semua plasma sudah dipisahkan dengan hematokrit
yang terbentuk (Gustiansyah, 2012).Penetapan kadar kolesterol total dilakukan dengan metode
kolorimetri enzimatik dengan kolesterol esterase, kolesterol oksidase, dan peroksidase sebagai
katalisator.

Analisis Data
Data berat badan diuji menggunakan ANOVA, sedangkan data kolesterol total dilakukan uji
non parametrik dengan Kruskal-Wallis dilanjutkan uji Mann-Whitney.

HASIL DAN PEMBAHASAN

Tanaman asal yang digunakan adalah bawang putih yang telah dideterminasi, bagian
tanaman yang diambil adalah kulit yang menempel secara langsung pada umbi. Ekstrak yang
diperoleh dalam penelitian ini dilakukan pengamatan terhadap karakteristik ekstrak serta skrining
fitokimia untuk mengetahui kandungan metabolit sekunder. Hasil pengamatan karakteristik ekstrak
tersaji pada Tabel I.

Tabel 1. Hasil pengamatan karakteristik ekstrak kulit umbi bawang putih (Allium sativum L.)

Parameter Hasil Pengamatan
Organoleptik Bentuk : Cairan kental
Warna : Coklat kehitaman
Bau : Khas
Rasa : Pahit
Kadar Air 9%
Rendemen 4%

Nilai rendemen ekstrak kulit umbi bawang putih adalah 4%, sedangkan pada penelitian
Mulianti tahun 2014 dengan menggunakan ekstrak umbi bawang putih diperoleh rendemen 30%.
Perbedaan ini disebabkan perbedaan simplisia yang digunakan yaitu bagian kulit umbi bawang

Pengaruh ekstrak kulit ... (Wijayanti et al.,)
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putih sehingga nilai rendemen kurang dari rendemen ekstrak umbi bawang putih. Besar kecilnya
nilai rendemen menunjukkan keefektivan proses ekstraksi. Efektivitas proses ekstraksi dipengaruhi
oleh simplisia yang digunakan, jenis pelarut sebagai penyari, ukuran partikel simplisia, metode, dan
lamanya ekstraksi (Permawati, 2008).

Kadar air pada pada penelitian ini yang ditetapkan secara gravimetrik dengan penimbangan
bobot tetap diperoleh nilai 9%. Nilai ini menyatakan jumlah minimum kandungan air dalam bahan
karena berada di atmosfer atau lingkungan udara terbuka, dengan syarat kadar air ekstrak kurang
dari 10% untuk mencegah pertumbuhan kapang khamir.

Ekstrak kulit umbi bawang putih diuji skrining fitokimia untuk mengetahui senyawa aktif
yang terkandung di dalam ekstrak. Hasil uji skrining fitokimia tersaji pada Tabel Il. Senyawa yang
ada pada ekstrak kulit umbi bawang putih sesuai dengan penelitian Wijayanti dan Rosyid (2015)
yang mengatakan bahwa ekstrak kulit umbi bawang putih memiliki kandungan senyawa alkaloid,
polifenol, flavonoid, saponin, dan tanin.

Tabel I1. Hasil skrining fitokimia ekstrak kulit umbi bawang putih (Allium sativum L.)

Uji Hasil Uji Kesimpulan
Alkaloid Endapan putih Positif
Tanin Hijau kehitaman Positif
Polifenol Hijau kehitaman Positif
Flavonoid Merah Positif
Saponin Berbuih Positif

Pemeriksaan terhadap kadar glukosa darah dilakukan pada hari ke empat setelah induksi
aloksan. Kadar glukosa darah diperiksa untuk memastikan bahwa hewan uji telah mengalami
peningkatan kadar gula darah, yang hasilnya tersaji pada Gambar 1.

300

50

261.85

Kadar Glukosa Darah
(g dl)=

S4

Tikustanpa Tikus diinduksi

Gambar 1. Grafik Rerata Kadar Glukosa Darah hari ke 4 pasca induksi aloksan

Gambar 1 menunjukkan bahwa pada tikus yang tidak diinduksi aloksan memiliki rerata
kadar glukosa darah sebesar 54 mg/dl, sedangkan tikus yang diinduksi aloksan dengan dosis 160
mg/kg BB mempunyai rerata kadar glukosa darah sebesar 261,85 mg/dl. Pengukuran kadar glukosa
darah dilakukan pada hari ke 4 pascainduksi aloksan, setelah tikus dipuasakan selama 12 jam.
Kadar glukosa darah tikus normal yaitu 50-135 mg/dl (Kusumawati, 2004). Hasil pengukuran
kadar glukosa darah seperti yang tertuang pada Gambar 1 tersebut menunjukkan bahwa telah
terjadi peningkatan kadar glukosa darah pasca induksi aloksan. Peningkatan glukosa darah tersebut
disebabkan aloksan dapat mendestruksi sel beta pankreas dengan sifat sebagai radikal bebas
(Nurlaela, 2010). Hal senada diungkap oleh Rohilla et al., (2012) yang mengungkapkan bahwa
pasca induksi aloksan terbagi menjadi 3 fase, di mana pada 1-4 jam setelah injeksi aloksan disebut
sebagai fase hiperglikemia sementara, pada 6-12 jam setelah injeksi disebut sebagai fase
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hipoglikemia sementara, dan setelah 72 jam pasca induksi disebut sebagai fase hiperglikemia
permanen yang diikuti gejala-gejala diabetes lain.

Penimbangan berat badan dilakukan pada hewan uji selama perlakuan dengan tujuan untuk
melihat adanya perubahan berat badan pada tikus Diabetes Mellitus. Penimbangan dilakukan pada
saat hari pertama sebelum induksi aloksan (H1), pada saat tikus diukur kadar glukosa darah (H4),
pada saat tikus telah diberi ekstrak selama 7 hari (H11), serta sebelum tikus diambil darah untuk
pengukuran kadar kolesterol total (H19). Hasil rerata berat badan tertuang pada Tabel I11.

Tabel 111. Hasil pengamatan rerata berat badan tikus yang diinduksi Aloksan, Ekstrak Kulit
Umbi Bawang Putih (EKUBP)

Kelompok Rerata Berat Badan + SD (gram)
H1 H4 H11 H19
Baseline 203+18,4 199+139 213+12,1 218+125
Aloksan 197+23,1 197+231 207+153 200+115

Aloksan+EKUBP 1000 mg/kg BB 181 +58,5 229+98,8 223+41 239+44.8
Aloksan+EKUBP 2000 mg/kg BB 208 +23,1 182+19,1 200+119 204+135
Aloksan+EKUBP 4000 mg/kg BB 223+16,1 207+27,7 199+13,3 204+49,8

Data rerata berat badan tikus dilakukan uji one way ANOVA setelah sebelumnya telah diuji
Levene test dan Shapiro-Wilk. Berdasarkan hasil uji one way ANOVA diperoleh nilai p 0,344
(p>0,05), dapat disimpulkan bahwa tidak ada perbedaan bermakna antar kelompok perlakuan.
Tabel 111 menunjukkan bahwa terjadi perubahan berat badan yang bervariatif dari hari ke 4 hingga
hari ke 11 antara kelompok yang diinduksi aloksan dengan kelompok normal, namun pada hari ke
19 berat badan kelompok Aloksan mengalami penurunan, sedangkan kelompok Baseline,
Aloksan+EKUBP 1000 mg/kg BB, Aloksan+EKUBP 2000 mg/kg BB, dan Aloksan+EKUBP
4000 mg/kg BB mengalami peningkatan berat badan dari hari sebelumnya.

Penurunan berat badan tikus kelompok aloksan pada hari ke 19 memperlihatkan bahwa
induksi aloksan yang menyebabkan diabetes mellitus dapat menurunkan berat badan walaupun
tidak bermakna, hal ini sesuai pada penelitian Fahri et al., tahun 2005 bahwa aloksan dapat
menurunkan berat badan dengan mekanisme merusak sel pankreas yang menghentikan sintesis
insulin sehingga tidak terjadi metabolisme glukosa dan berat badan dapat menurun. Perbedaan hasil
yang diperoleh tiap kelompok dapat dipengaruhi oleh faktor jumlah asupan pakan standar, respon
hewan uji, dan sistem kekebalan tubuh.

Perbandingan kelompok perlakuan yang diberikan EKUBP dosis 1000 mg/kg BB, 2000
mg/kg BB, dan 4000 mg/kg BB memberikan hasil peningkatan berat badan yang tidak bermakna
sampai hari terakhir penelitian, hal ini sesuai dengan beberapa penelitian dengan subyek manusia
dan hewan, yang melaporkan bahwa flavonoid bermanfaat untuk mengendalikan berat badan
(Winarsi et al., 2013). Nakagawa et al., (2004) menjelaskan bahwa flavonoid dalam licorice
merangsang terjadinya diferensiasi sel adiposa manusia in vitro. Hasil ini membuktikan bahwa
flavonoid dapat memberikan efek hipoglikemik abdomen, melalui aktivitas peroxisome
proliferator-activated receptor (PPAR- ), flavonoid mengatur metabolisme lipid yang
berkaitan dengan ekspresi gen dalam hepar.

Pengukuran kadar kolesterol total dilakukan menggunakan sampel darah yang diambil
melalui plexus retro orbital hewan uji pada hari ke 15 setelah pemberian ekstrak. Hasil pengukuran
rerata kadar kolesterol total dapat dilihat pada Tabel V.

Hasil pemeriksaan kadar kolesterol total darah dilakukan uji normalitas (menggunakan uji
Saphiro-Wilk) dan uji homogenitas (menggunakan Levene test) yang merupakan syarat uji
parametrik. Analisis data menunjukkan bahwa data tidak homogen (p=0,008) dan tidak normal
(p=0,025), sehingga dilakukan uji non parametrik dengan uji Kruskal-Wallis (diperoleh p=0,000)
dan dilanjutkan uji Mann-Whitney.

Pengaruh ekstrak kulit ... (Wijayanti et al.,)
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Tabel 1V. Hasil pengamatan rerata kadar kolesterol total darah tikus yang diinduksi
Aloksan, Ekstrak Kulit Umbi Bawang Putih (EKUBP)

Kelompok Rata-Rata + SD (mg/dl)
Baseline 80,384+3,49
Aloksan 99,472+6,83 ®
Aloksan+EKUBP 1000 mg/kg BB 75,474+1,38 @ ©
Aloksan+EKUBP 2000 mg/kg BB 62,41+9,19®@®
Aloksan+EKUBP 4000 mg/kg BB 54,644 + 4,55 @ ®)

Keterangan : ® = berbeda bermakna dengan kelompok Aloksan
®) = herbeda bermakna dengan kelompok Baseline

Perbandingan kelompok Baseline dengan kelompok Aloksan menunjukkan perbedaan
bermakna yang berarti aloksan dapat meningkatkan kadar kolesterol total darah dengan mekanisme
pembentukan oksigen reaktif untuk merusak sel beta pankreas dalam mensintesis insulin sehingga
mempengaruhi metabolisme lemak (Nugroho, 2013). Kondisi DM menyebabkan peningkatan
profil lipoprotein dibandingkan tikus normal (Wahyudi et al., 2015).

Analisis data menunjukkan terdapat perbedaan yang bermakna antara kelompok
Aloksan+EKUBP 1000 mg/kg BB, Aloksan+EKUBP 2000 mg/kg BB, dan Aloksan+EKUBP 4000
mg/kg BB dengan kelompok Aloksan. Hal ini berarti bahwa EKUBP mampu menurunkan kadar
kolesterol total pada tikus diabetes mellitus. Kelompok Aloksan+EKUBP 1000 mg/kg BB,
Aloksan+EKUBP 2000 mg/kg BB, dan Aloksan+EKUBP 4000 mg/kg BB berbeda bermakna
dengan kelompok Baseline. Hal ini menunjukkan bahwa pemberian ekstrak dengan dosis
bertingkat dapat menurunkan kadar kolesterol hingga batas normal kadar kolesterol pada tikus
yaitu 10-54 mg/dl (Harini, 2009).

Kemampuan EKUBP dalam menurunkan kadar kolesterol total karena mengandung senyawa
saponin, alkaloid, dan flavonoid. Saponin dapat membentuk ikatan kompleks yang tidak larut
dengan kolesterol sehingga kolesterol tidak dapat diserap oleh usus, dan flavonoid dapat
menetralkan radikal bebas yang melindungi pankreas (Chen et al., 2001).

Saponin mempunyai kemampuan untuk menurunkan kadar kolesterol, diduga berkaitan
dengan sifat saponin yang dapat membentuk senyawa kompleks atau membentuk misel campuran
antara saponin, Kkolesterol dan asam empedu (Son et al., 2007). Saponin dapat menghambat
penyerapan kolesterol dan asam empedu di usus, sehingga memacu sintesis kolesterol di hati yang
dikonversi menjadi asam empedu yang kemudian disekresikan ke usus. Hal ini menyebabkan
sekresi oleh feses lebih besar dibandingkan penyerapan oleh usus, Saponin tidak terserap di usus,
tetapi di metabolisme dalam usus besar menjadi aglikon saponin dan gula oleh mikroflora (Hu et
al., 2004), Saponin dan asam empedu merupakan senyawa amfifilik ada bagian yang larut dalam
air dan ada bagian yang larut dalam lemak. Dalam larutan terbentuk misel antara gugus hidrofobik
dari triterpen atau steroid bergabung sehingga membentuk seperti koin kecil. Saponin tidak dapat
diserap oleh usus melalui mekanisme ASBT (Apical sodium codependend bile acid transporter)
pada sirkulasi enterohepatik dan lebih banyak diekskresikan lewat feses sehingga asam empedu
feses meningkat (Bogoriani, 2015), dengan mekanisme tersebut ekstrak kulit umbi bawang putih
dapat digunakan sebelum makan untuk mengoptimalkan pengaruh ekstrak kulit umbi bawang putih
dalam menurunkan kadar kolesterol total pada diabetes mellitus.

Senyawa alkaloid dalam kulit umbi bawang putih juga mempunyai peranan dalam
menurunkan kadar kolesterol melalui mekanisme penghambatan aktivitas enzim lipase pankreas
sehingga meningkatkan sekresi lemak melalui feses, akibatnya penyerapan lemak oleh hati
terhambat sehingga tidak diubah menjadi kolesterol (Astiyandani et al., 2010). Dengan pemberian
ekstrak yang mengandung senyawa saponin, flavonoid, dan alkaloid dapat digunakan untuk
menurunkan kadar kolesterol pada hewan uji yang menderita diabetes.
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KESIMPULAN

Ekstrak kulit umbi bawang putih pada dosis 1000 mg/kg BB, 2000 mg/kg BB dan 4000
mg/kg BB mampu menurunkan kadar kolesterol total darah pada tikus jantan galur Wistar diabetes
mellitus.
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