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ABSTRAK

Insomnia merupakan gangguan tidur yang menimbulkan konsekuensi pada
berbagai aspek kehidupan, baik fisik, psikis, hingga sosioekonomi. Penelitian telah
menunjukkan berbagai neurotransmiter yang terlibat dalam pengaturan tidur dan
bangun, salah satunya adalah serotonin (5-HT). Penurunan konsentrasi serotonin
akibat stres oksidatif dan inflamasi kronik menyebabkan tidur berkurang sehingga
restorasi kadar serotonin menjadi sebuah target dalam pengobatan insomnia. Kayu
manis kaya akan antioksidan yang dapat memblokade reaksi oksidatif dan
mempertahankan neuron penghasil serotonin. Penelitian ini bertujuan untuk
mengetahui efikasi ekstrak kayu manis terhadap kadar serotonin pada insomnia.
Tiga puluh tikus Wistar jantan diperoleh dari Eureka Research Laboratory,
Palembang, Indonesia. Simplisia kayu manis diperoleh dari B2P2TOOT,
Tawangmangu, Jawa Tengah, Indonesia. Tikus diinduksi dengan PCPA 300
mg/kgBB melalui injeksi intraperitoneal untuk memperoleh model insomnia.
Setelah induksi selama dua hari, tikus dibagi ke dalam enam kelompok, yaitu
kelompok kontrol normal (K1), kelompok kontrol negatif (K2), kelompok kontrol
positif (estazolam 0,1 mg/kgBB) (K3), serta kelompok EKM 25 mg/kgBB (K4),
EKM 50 mg/kgBB (K5), dan EKM 100 mg/kgBB (K6). Tikus selanjutnya
dieuthanasia dan dilakukan evakuasi otak untuk analisis serotonin menggunakan
enzyme-linked immunosorbent assay (ELISA). Rerata kadar serotonin pada setiap
kelompok dalam ng/mL secara berturut-turut: 6,42+0,15; 3,28+0,13; 6,18+0,08;
7.22+0,08; 7,68+0,08; 7,90+0,12. EKM pada dosis 25 mg/kgBB, 50 mg/kgBB, dan
100 mg/kgBB menunjukkan potensi untuk meningkatkan kadar serotonin di
hipotalamus bila dibandingkan dengan kelompok kontrol normal, kontrol negatif,
dan kontrol positif (p<0,05). EKM berefikasi dalam merestorasi kadar serotonin
hipotalamus pada tikus putih galur Wistar model insomnia.

Kata kunci: Cinnamomum burmannii, Insomnia, Serotonin

Pembimbing I Pembimbing II
L 24
dr. Rachmat Hidayat, M.S¢ Rara Inggarsih, S.ST, M.Kes
NIP. 198705212012121002 NIP. 198908052019032017

vii



ABSTRACT

Insomnia is a sleep disorder that has consequences on various aspects of life,
including physically, psychologically, and socioeconomically. Studies have shown
that various neurotransmitters involved in the regulation of sleep and wakefulness,
one of which is serotonin (5-HT). Decreased serotonin concentration due to
oxidative stress and chronic inflammation leads to reduced sleep so that restoration
of serotonin levels becomes a target in the treatment of insomnia. Cinnamon
(Cinnamomum burmannii) is rich in antioxidants that can block oxidative reactions
and maintain serotonin-producing neurons. This study aims to determine the
efficacy of cinnamon extracts on serotonin levels in insomnia. Thirty male Wistar
rats were obtained from the Eureka Research Laboratory, Palembang, Indonesia.
Cinnamon simplicia was obtained from B2P2TOOT, Tawangmangu, Central Java,
Indonesia. The rats were induced with 300 mg/kgBW PCPA via intraperitoneal
injection to obtain a model of insomnia. After PCPA administration for two days,
the rats were divided into six groups, namely the normal control group (K1), the
negative control group (K2), the positive control group (estazolam 0.1 mg/kgBW)
(K3), CE 25 mg/kgBW (K4), CE 50 mg/kgBW (K5), and CE 100 mg/kgBW (K6).
The rats were then euthanized and the brains were evacuated for serotonin analysis
using enzyme-linked immunosorbent assay (ELISA). The mean serotonin levels in
each group in ng/mL respectively: 6.42+0.15; 3.28+0.13; 6.18+0.08; 7.22+0.08;
7.68+0.08; 7.90+0.12. CE at the doses of 25 mg/kgBW, 50 mg/kgBW, and 100
mg/kgBW showed the potential to increase serotonin levels in the hypothalamus
when compared to normal control, negative control, and positive control (p<0.05).
CE possessed an efficacy to restore hypothalamic serotonin levels in insomniac
model Wistar rats.

Keywords: Cinnamomum burmannii, Insomnia, Serotonin
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BAB |
PENDAHULUAN

1.1. Latar Belakang

Tidur merupakan hal yang penting bagi kesehatan dan kesejahteraan manusia
sehingga gangguan tidur dapat bermanifestasi dalam berbagai bentuk, dapat
mengurangi kualitas hidup, hingga menjadi faktor risiko terjadinya penyakit
penyerta dari kondisi medis yang sudah terlebih dahulu dialami.®> Mengingat
tingginya prevalensi gangguan tidur yang tidak terdiagnosis hingga tidak terobati,
terdapat potensi dampak sosial yang sangat signifikan dalam hal penurunan
produktivitas di sekolah maupun di tempat kerja. Lebih lanjut, gangguan tidur yang
berkorelasi dengan masalah kesehatan jangka panjang telah terbukti secara
signifikan meningkatkan beban pada sistem pelayanan kesehatan.?

Keluhan tidur yang paling sering ditemukan adalah insomnia.® Insomnia
dicirikan dengan kurangnya kualitas tidur, kemampuan memulai maupun
mempertahankan tidur, disertai dengan distres substansial dan gangguan fungsi
pada siang hari.* Beragam studi di dunia telah menunjukkan prevalensi insomnia
pada angka 10-30% dari populasi hingga 50-60%.° Sementara itu, sebuah penelitian
di RS Cipto Mangunkusumo menunjukkan bahwa penderita insomnia di Indonesia
mencapai angka 10%.° Kejadian insomnia meningkat pada kelompok perempuan,
usia lanjut, orang dengan penyakit komorbid (baik medis maupun psikiatri), tingkat
aktivitas fisik, status sosioekonomi.’

Insomnia menimbulkan konsekuensi pada berbagai aspek kehidupan, baik
fisik, psikis, hingga sosioekonomi. Dari aspek fisik, pasien dengan insomnia dapat
mengalami penurunan kesadaran, kelelahan, kantuk pada siang hari, penurunan
performa dan kognitif, serta peningkatan risiko penyakit kardiovaskular. Dari aspek
psikis, insomnia meningkatkan risiko terjadinya depresi hingga keinginan untuk
mengakhiri hidup. Terakhir, dari aspek sosioekonomi, terdapat hubungan
signifikan antara insomnia dengan kemungkinan kebutuhan akan layanan kesehatan
yang mana dapat menyebabkan pasien harus mengambil cuti dari pekerjaannya

sehingga turut berdampak pada penurunan performa dalam bekerja’ maupun
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terjadinya kecelakaan saat bekerja.® Peningkatan kebutuhan akan layanan kesehatan
dalam enam bulan yang terkait dengan insomnia diperkirakan lebih dari US$ 1.000
per pasien,” sedangkan pada penelitian oleh America Insomnia Survey
menunjukkan bahwa total biaya yang dibutuhkan sebagai akibat dari kesalahan dan
kecelakaan terkait insomnia lebih tinggi dibandingkan oleh sebab lain dengan nilai
perbedaan sebesar US$ 20.976 per kejadian.®

Penelitian telah menunjukkan berbagai neurotransmiter yang terlibat dalam
pengaturan tidur dan bangun, salah satunya adalah serotonin (5-HT).° Stres
oksidatif akibat oksidan merupakan inisiator inflamasi yang berperan penting dalam
kematian sel. Inflamasi kronis menyebabkan aktivasi kaskade inflamasi,
mengaktifkan reseptor kematian sel, hingga akhirnya menyebabkan aktivasi
kaspase protein dan apoptosis pada neuron, termasuk neuron penghasil serotonin.
Penurunan konsentrasi serotonin kemudian menyebabkan tidur turut berkurang.!
Oleh karena itu, restorasi kadar serotonin menjadi sebuah target dalam pengobatan
insomnia.

American College of Physicians (ACP) menetapkan terapi non-farmakologis
berupa terapi perilaku kognitif (cognitive behavioral therapy; CBT) sebagai
tatalaksana lini pertama untuk insomnia.'> Meskipun CBT diketahui menunjukkan
efikasi yang baik dan lebih dipilih pasien, terapi ini masih menghadapi tantangan
berupa cara untuk menjadikannya tersedia dan bisa diakses populasi yang
membutuhkan mengingat terbatasnya jumlah terapis dan biaya operasionalnya.®
Sementara itu, The United States Food and Drug Administration (FDA) telah
menyetujui sejumlah opsi tatalaksana farmakologis untuk insomnia, seperti dengan
antihistamin, benzodiazepin, agonis reseptor benzodiazepin, antidepresan trisiklik,
hingga agonis melatonin. Meski begitu, golongan obat tersebut menimbulkan
berbagai reaksi obat yang merugikan dengan profil efikasi yang terbatas.* Oleh
karena itu, tatalaksana mutakhir yang efektif dan efisien dengan menggunakan
bahan alam sangat dibutuhkan dalam penanganan insomnia.

Kayu manis (Cinnamomum burmannii) merupakan bahan alam berwujud
rempah-rempah yang dibudidayakan secara luas di Indonesia.*® Kayu manis kaya

akan antioksidan berupa sinamaldehid yang dapat memblokade reaksi oksidatif
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sehingga menghalangi terjadinya apoptosis neuron penghasil serotonin dan
neurotransmiter serotonin pun dapat dioptimisasi.'® Dengan demikian, penelitian
ini dilakukan untuk menguji efikasi ekstrak kayu manis terhadap kadar serotonin

pada tikus putih galur Wistar model insomnia.

1.2. Rumusan Masalah
Bagaimana efikasi ekstrak kayu manis terhadap kadar serotonin pada tikus

putih galur Wistar model insomnia?

1.3. Tujuan Penelitian
1.3.1. Tujuan Umum
Mengetahui efikasi ekstrak kayu manis terhadap kadar serotonin pada tikus

putih galur Wistar model insomnia.

1.3.2. Tujuan Khusus

1.3.2.1. Mengetahui rerata kadar serotonin pada berbegai kelompok perlakuan
yang dinilai menggunakan enzyme-linked immunosorbent assay (ELISA).

1.3.2.2. Mengetahui efikasi ekstrak kayu manis terhadap kadar serotonin yang

dinilai menggunakan enzyme-linked immunosorbent assay (ELISA).

1.4. Hipotesis

Ho: Ekstrak kayu manis tidak menunjukkan efikasi terhadap kadar serotonin pada
tikus putih galur Wistar model insomnia.

Hi: Ekstrak kayu manis menunjukkan efikasi terhadap kadar serotonin pada tikus

putih galur Wistar model insomnia.

1.5. Manfaat Penelitian
1.5.1. Manfaat Teoritis
1.5.1.1. Penelitian ini diharapkan dapat menjadi sebuah referensi bagi mahasiswa

dan peneliti dalam bidang herbal, khususnya terkait penanganan insomnia.
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1.5.1.2. Penelitian ini diharapkan dapat menjadi sumber kajian ilmiah mengenai
efikasi ekstrak kayu manis terhadap kadar serotonin pada tikus putih galur
Wistar model insomnia sehingga dapat diwujudkan dalam bentuk obat

herbal yang teruji secara klinis dan terstandarisasi.

1.5.2. Manfaat Tatalaksana

1.5.2.1. Ekstrak kayu manis diharapkan dapat digunakan sebagai agen terapi
insomnia bila terbukti efektivitasnya melalui uji klinis.

1.5.2.2. Hasil penelitian ini diharapkan dapat menjadi acuan bagi uji Klinis
mengenai efikasi ekstrak kayu manis terhadap kadar serotonin tikus putih

galur Wistar model insomnia.
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