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EFEKTIVITAS PEMBERIAN FRAKSI BIOAKTIF CINNAMON
BURMANII DLBS 2411 TERHADAP KADAR
MALONDIALDEHYDE (MDA) PADA TIKUS JANTAN
GALUR SPRAGUE-DOWLEY MODEL FIBROSIS GINJAL

Rery Tri Ferri Yuniarti, Novadian, Evi Lusiana
Abstrak

Pendahuluan

Fibrosis ginjal adalah gambaran patologi utama PGK dan memainkan peranan penting dalam
perkembangan PGK menjadi PGTA. Unilateral ureteral obstruction (UUO) adalah model
yang banyak digunakan untuk mempelajari nefropati obstruktif. Pada model UUO, stres
oksidatif berkontribusi terhadap perkembangan kerusakan ginjal sejak tahap awal. Tingkat
ROS meningkat setelah UUO, serta penanda peroksidasi lipid yaitu malondialdehid (MDA).
MDA adalah salah satu marker radikal bebas dalam tubuh. MDA merupakan produk akhir dari
peroksidase lipid yang sering digunakan untuk menilai stress oksidatif pada membran lemak
sel hidup. DLBS 2411 adalah fraksi bioaktif dari Kayu manis cinamon burmanii, herbal asli
Indonesia yang berbentuk kaplet. Kandungan kimia kayu manis memiliki sifat antioksidan
dan anti-inflamasi yang baik.

Metode

Sebanyak 30 ekor tikus jantan sprague-dowley diaklimatisasi selama seminggu, di periksa
kadar MDA, kemudian dioperasi UUO dan dilakukan pemeriksaan kadar MDA post UUO 7
hari. Lalu seluruh tikus bagi menjadi 5 kelompok yaitu: Kelompok 1. Kontrol negatif yang
menerima NaCl 0,9% secara oral, Kelompok 2, Kontrol positif yang diberi
methylprednisolone. Kelompok 3-5 adalah kelompok tikus model fibrosis ginjal melalui
operasi UUO menerima ekstrak kayu manis DLBS 2411 masing dosis 50 mg/KgBB, 100
mg/KgBb dan 200 mg/KgBB. Setelah perlakuan selama 14 hari, tikus diperiksa MDA kembali.

Hasil

Pada Uji Paired test didapatkan hasil bahwa kontrol negatif (aquades) dan kontrol positif
(metilprednisolon) tidak efektif dalam menurunkan kadar MDA (P=0,232 dan 0,265),
sedangkan DLBS 2411 50 mg/kgBB, DLBS 2411 dosis 100 dan DLBS 2411 dosis 200 efektif
dalam menurunkan kadar MDA secara bermakna (P=0,017; 0,007 dan 0,009). Dari hasil Post
hoc, uji LSD didapatkan kesimpulan bahwa tidak ada perbedaan efektifitas antara DLBS dosis
50 mg/kgBB dan dosis 200 mg/KgBB terhadap kontrol positif untuk menurunkan kadar MDA
(p= 0,100 dan 0,063). Namun pada DLBS 2411 dosis 100 mg/kgBB terdapat perbedaan
efektifitas yang signifikan dalam menurunkan kadar MDA (P=0,035).

Kesimpulan
Ekstrak kayu manis DLBS 2411 dosis 100 mg/kgBB merupakan dosis terapi yang paling
efektif terhadap penurunan kadar MDA dalam mencegah progresivitas proses fibrosis ginjal

tikus putih jantan sprague dowley dengan perlakuan Unilateral ureteral obstruction (UUO).

Kata kunci : Ekstrak kayu manis, UUO, Malondialdehyda, In vivo



Effectiveness of Bioactive Fraction of Cinnamon Burmanii DLBS
2411 on Malondialdehyde (MDA) Levels in Male Sprague-Dawley
Rats with Kidney Fibrosis Model

Rery Tri Ferri Yuniarti, Novadian, Evi Lusiana
Abstract

Introduction

Kidney fibrosis is a key pathological feature of chronic kidney disease (CKD) and plays an
important role in the progression of CKD to end-stage renal disease (ESRD). Unilateral
ureteral obstruction (UUO) is a widely used model to study obstructive nephropathy. In the
UUO model, oxidative stress contributes to the development of kidney damage from the early
stages. The levels of reactive oxygen species (ROS) increase after UUO, along with lipid
peroxidation markers such as malondialdehyde (MDA). MDA is one of the free radical
markers in the body and is the end product of lipid peroxidation, often used to assess oxidative
stress in living cell membranes. DLBS 2411 is a bioactive fraction from Cinnamomum
burmanii, an Indonesian native herb in tablet form. The chemical content of cinnamon
possesses good antioxidant and anti-inflammatory properties.

Methods

A total of 30 male Sprague-Dawley rats were acclimatized for one week. MDA levels were
then measured, followed by UUO surgery, and seven day post-UUO MDA levels were
assessed. The rats were divided into 5 groups: Group 1 (Negative control), which received 0.9%
NaCl orally; Group 2 (Positive control), which was given methylprednisolone; Groups 3-5
(UUO fibrosis model), which received DLBS 2411 cinnamon extract at doses of 50 mg/kg,
100 mg/kg, and 200 mg/kg body weight. After 14 days of treatment, MDA levels were re-
examined.

Results

Paired t-tests showed that the negative control (aqua dest) and positive control
(methylprednisolone) were ineffective in lowering MDA levels (P=0.232 and 0.265), while
DLBS 2411 at doses of 50 mg/kg, 100 mg/kg, and 200 mg/kg were effective in significantly
reducing MDA levels (P=0.017; 0.007 and 0.009). Post hoc result, LSD test results indicated
no significant difference in effectiveness between DLBS 2411 at 50 mg/kg and 200 mg/kg
compared to the positive control in reducing MDA levels (P=0.100 and 0.063). However, at
the 100 mg/kg dose, there was a significant difference in effectiveness in lowering MDA levels
(P=0.035).

Conclusion
The 100 mg/kg dose of cinnamon extract DLBS 2411 is the most effective therapeutic dose

in reducing MDA levels and preventing the progression of kidney fibrosis in male Sprague-
Dawley rats with unilateral ureteral obstruction (UUQO).

Key Word : Cinnamomum burmannii, UUO, Malondialdehyde, In vivo
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BAB1
PENDAHULUAN

1.1. Latar Belakang

Fibrosis ginjal ditandai dengan fibrosis tubuluinterstitial  dan
glomeruloskerosis adalah proses kronis dan progresif yang mempengaruhi ginjal.
Fibrosis ginjal merupakan gambaran histologis akhir dari penyakit ginjal kronik yang
bersifat progresif. Proses fibrosis dapat digambarkan sebagai proses penyembuhan
luka yang gagal ataupun berupa akumulasi matrik ekstraseluler yang berlebihan.
Adanya regenerasi jaringan merupakan respon fisiologis terjadinya cedera, namun jika
terjadi berlebihan akan menimbulkan dampak patologis.!™

Fibrosis ginjal pada akhirnya berkembang menjadi Penyakit Ginjal kronik
(PGK), yang akan mencapai penyakit ginjal stadium akhir (PGTA) dan memerlukan
terapi pengganti ginjal seperti dialisis dan transplantasi.’ Penyakit ginjal kronis atau
Chronic Kidney Disease (CKD) merupakan salah satu penyebab utama kematian di
seluruh dunia, dan menunjukkan peningkatan kematian terkait selama 2 dekade
terakhir. PGK adalah penyakit ginjal yang bersifat progresif yang mempengaruhi lebih
dari 10 persen populasi umum di seluruh dunia, yang berjumlah lebih dari 800 juta
orang. Pada tahun 2017, prevalensi PGK berkisar 697,5 juta jiwa yang tersebar di
berbagai belahan dunia. Sepertiga dari kasus PGK terdapat di Tiongkok dan India,
sedangkan untuk Amerika Serikat berkisar 11,5% kasus PGK.® Di Indonesia,
berdasarkan data Riskesdas tahun 2018, prevalensi PGK 3,8 permil pada tahun 2018
meningkat dari 2 permil pada tahun 2013.7 PGK menjadi beban yang besar di negara
berpendapatan rendah dan menengah.®

Saat ini, terapi pada PGK hanya mengandalkan terapi pengganti ginjal,
sehingga pencarian strategi pengobatan PGK yang lebih baik menjadi pusat penelitian
saat ini. Pengobatan menggunakan bahan alami dan turunannya telah dianggap
sebagai salah satu sumber penting untuk penelitian dan pengembangan obat.’

Salah satu bahan alami yang memiliki efek antioksidan dan antiinflamasi yakni
Cinnamomum burmannii DLBS 2411 (kayu manis) yang diproduksi oleh farmasi yang
untuk sementara ini bertujuan untuk mengatasi peningkatan asam lambung dengan

efek sebagai penghambat H+/K+ATPase Beberapa kandungan dari kayu manis yakni



zat flavonoid, phenols, terpenoids dan cinamaldehyde yang memiliki fungsi sebagai
antioksidan, antiinflamasi, dan meningkatkan laju filtrasi glomerulus. '

Stres oksidatif berperan penting dalam berbagai kondisi patologi ginjal.
Peningkatan Reactive Oxygen Species (ROS) dapat menginduksi oksidasi dan
merusak DNA, mitokondria, retikulum endoplasma dan organel atau makromolekul
lainnya. Sejumlah penelitian menunjukkan bahwa stress oksidatif meningkat secara
signifikan pada pasien dengan gangguan ginjal stadium lanjut.'!

Malondialdehyde (MDA) adalah salah satu marker radikal bebas dalam tubuh.
MDA merupakan produk akhir dari peroksidase lipid yang sering digunakan untuk
menilai stress oksidatif pada membran lemak sel hidup. '>!* MDA adalah produk
sekunder utama pada proses peroksidase lipid dan telah digunakan untuk
menunjukkan peningkatan stress oksidatif pada pasien PGK.'* MDA merupakan
marker yang paling banyak diteliti, baik pada manusia maupun pada binatang, yang
akurat dan stabil dibandingkan senyawa lainnya.

Fibrosis pada ginjal dapat dihambat dengan menggunakan bahan herbal salah
satunya yaitu bahan yang mengandung senyawa alkaloid, sinamaldehid, flavonoid,
polifenol dan saponin seperti ekstrak kulit manggis, ekstrak etanol daun alpukat,
ataupun ekstrak kayu manis.'® Studi menunjukkan bahwa suplementasi antioksidan
bermanfaat dalam mengobati dan mencegah perkembangan PGK pada pasien
pradialisis dan juga pasien dialisis. Terapi antioksidan mengurangi tingkat kreatinin
serum dan meningkatkan fungsi ginjal yang berkontribusi terhadap penurunan risiko
perkembangan PGK.!”

Penelitian mengenai penggunaan Cinnamomum burmannii pada tikus model
Unilateral Ureteral Obstruction (UUO) pernah dilakukan tetapi parameter yang
digunakan adalah kadar ureum kreatinin. dan diketahui potensi cinnamon dalam
menurunkan kadar ureum dan kreatinin, yang menunjukkan adanya perbaikan dari
progresifitas fibrosis ginjal. %!

Kayu manis merupakan salah satu tanaman yang digunakan untuk bahan
masakan, namun penelitian kayu manis sebagai tanaman herbal yang berfungsi

sebagai renoprotektor masih sangat terbatas.



Belum ada publikasi penelitian pengukuran efektifitas kadar MDA pada hewan
coba model fibrosisi ginjal yang diberikan ekstrak kayu manis DBLS 2411. Oleh
karena itu, dibutuhkan penelitian lebih lanjut untuk mengetahui efektifitas ekstrak
kayu manis (Cinnamomum burmannii DLBS 2411) mampu beperan sebagai
renoprotektor dalam menurunkan MDA sebagai salah satu marker dari ROS pada

Tikus putih jantan Sprague-Dawley Model Renal Fibrosis”.

1.2. Rumusan Masalah

1. Apakah terdapat penurunan kadar MDA pada tikus putih jantan Sprague-
Dawley model fibrosis ginjal setelah pemberian ekstrak kayu manis
(Cinnamomum burmannii DLBS 2411) ?

2. Berapa konsentrasi dari ekstrak kayu manis (Cinnamomum burmannii DLBS
2411) yang mampu menurunkan kadar MDA pada tikus putih jantan Sprague-

Dawley model fibrosis ginjal ?

1.3. Tujuan Penelitian

1.3.1. Tujuan Umum
Mengetahui efektifitas ekstrak kayu manis (Cinnamomum burmannii DLBS
2411) terhadap penurunan kadar MDA pada tikus putih jantan Sprague-Dawley model

fibrosis ginjal.

1.3.1. Tujuan Khusus
Mengetahui konsentrasi dari ekstrak kayu manis (Cinnamomum burmannii
DLBS 2411) yang mampu menurunkan kadar MDA pada tikus putih jantan Sprague-

Dawley model fibrosis ginjal setelah pemberian ekstrak kayu manis (Cinnamomum

burmannii DLBS 2411).



1.4. Hipotesis
Terdapat perbedaan efektifitas antara pemberian fraksi bioaktif” Cinnamomum
burmannii DLBS 2411 dengan methylprednisolon terhadap penurunan kadar
MDA pada tikus putih jantan Sprague-Dawley model fibrosis ginjal,

1.5. Manfaat Penelitian
1.5.1. Manfaat Teoritis
1. Penelitian ini diharapkan dapat menjadi sumber informasi dan menambah
ilmu pengetahuan mengenai efektifitas ekstrak kayu manis (Cinnamomum
burmannii DLBS 2411) terhadap penurunan kadar MDA pada tikus
Sprague-Dawley model fibrosis ginjal
2. Hasil penelitian dapat dijadikan rujukan untuk penelitian lanjutan mengenai
efektifitas ekstrak kulit kayu manis (Cinnamomum burmannii DLBS 2411)
terhadap penurunan kadar MDA pada tikus putih jantan Sprague-Dawley

model fibrosisi ginjal.

1.5.2. Manfaat Klinis

Hasil penelitian dapat dijadikan sebagai acuan untuk penelitian lanjutan
dengan subjek penelitian manusia sehingga ekstrak kayu manis (Cinnamomum
burmannii DLBS 2411), diharapkan dapat menjadi bahan tambahan terapi dalam

menurunkan kadar MDA terutama pada keadaan fibrosis ginjal.

1.5.3. Manfaat Sosial
Hasil penelitian ini dapat digunakan sebagai bahan edukasi pada masyarakat

mengenai efektivitas ekstrak kayu manis (Cinnamomum burmannii DLBS 2411).

1.5.4. Kebaharuan Penelitian
Penelitaan ini diharapkan mendapatkan kebaharuan berupa efek dari
pemberian fraksi bioaktif Cinnamomum burmannii DLBS 2411 terhadap fibrosis ginjal

yang dinilai berdasarkan parameter non invasif yaitu kadar MDA.
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