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ABSTRAK 

 

PENGARUH FRAKSI NONPOLAR KAYU MANIS 

(Cinnamomum burmanii) TERHADAP KADAR GABA TIKUS 

PUTIH MODEL INSOMNIA 

(Aidi Alifia Putri, 05 Desember 2022, 106 halaman) 

Fakultas Kedokteran Universitas Sriwijaya 

 

Latar belakang: Insomnia merupakan gangguan tidur yang berdampak buruk bagi 

kesehatan dan kualitas hidup. Terapi menggunakan agonis reseptor GABA-A 

memiliki berbagai efek samping. Kayu manis mengandung senyawa antiinflamasi 

dan antioksidan. Penelitian ini bertujuan untuk mengetahui pengaruh fraksi 

nonpolar kayu manis (FNKM) terhadap kadar GABA.  

Metode: Penelitian ini merupakan penelitian eksperimen in vivo post-test only 

dengan kelompok kontrol. Tiga puluh ekor tikus Wistar jantan dibagi menjadi enam 

kelompok perlakuan yaitu kelompok kontrol normal, kontrol negatif (PCPA + Na-

CMC 0,5%), kontrol positif (PCPA + estazolam 0,1 mg/kgBB), dan yang mendapat 

dosis FNKM 5 mg/kgBB, 10 mg/kgBB, dan 20 mg/kgBB. FNKM diperoleh melalui 

metode corong pisah dengan pelarut n-heksana dari simplisia kayu manis yang 

dimaserasi dengan etanol 96%. Induksi insomnia pada tikus dilakukan dengan 

pemberian p-chlorophenylalanine (PCPA) 300 mg/kgBB melalui injeksi 

intraperitoneal selama dua hari. Pemberian FNKM dan Na-CMC 0,5% dilakukan 

dengan sonde intragastrik selama 14 hari. Setelah itu, tikus dieuthanasia dan 

diambil jaringan hipotalamusnya untuk diukur kadar GABA dengan ELISA. Semua 

analisis statistik, baik univariat, bivariat, maupun univariat dilakukan dengan 

menggunakan IBM SPSS Statistics 26.  

Hasil: Semua kelompok FNKM memiliki kadar GABA lebih tinggi daripada 

kontrol negatif. Peningkatan kadar GABA pada semua kelompok yang diberikan 

FNKM bermakna secara statistik (p val <0,05). FNKM dosis 10 mg/kgBB dan 20 

mg/kgBB memiliki efek yang lebih baik dalam meningkatkan kadar GABA hewan 

uji dibandingkan estazolam 0,1 mg/kgBB.  

Kesimpulan: FNKM berpengaruh dalam meningkatkan kadar GABA di 

hipotalamus tikus putih pada model insomnia. 

Kata Kunci: Fraksi nonpolar, Cinnamomum burmanii, insomnia, GABA 
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ABSTRACT 

 

THE EFFECT OF NONPOLAR FRACTION OF CINNAMON 

(Cinnamomum burmannii) ON GABA LEVELS IN INSOMNIA-

INDUCED INSOMNIA ALBINO RAT 

(Aidi Alifia Putri, December 5th, 2022, 106 pages) 

Faculty of Medicine, Sriwijaya University 

 

Background: Insomnia is a sleep disorder that adversely affects health and quality 

of life. Therapy using GABA-A receptor agonists has a variety of side effects. 

Cinnamon contains anti-inflammatory and antioxidant compounds. This study aims 

to determine the effect of cinnamon nonpolar fraction (CNF) on GABA levels.  

Methods: This study is an experimental study in vivo post-test only with a control 

group. Thirty male Wistar rats were divided into six treatment groups, namely the 

normal control group, negative control (PCPA + Na-CMC 0.5%), positive control 

(PCPA + estazolam 0.1 mg/kgBW), and those who received CNF doses of 5 mg/ 

kgBW, 10 mg/kgBW, and 20 mg/kgBW. CNF was obtained through a separation 

funnel method with n-hexane solvent from cinnamon simplicia that macerated with 

96% ethanol. Induction of insomnia in rats was carried out by administration of p-

chlorophenylalanine (PCPA) 300 mg/kgBW via intraperitoneal injection for two 

days. Administration of CNF and Na-CMC 0.5% was performed with intragastric 

sonde for 14 days. After that, the rats were euthanized and their hypothalamic tissue 

was taken to measure GABA levels with ELISA. All statistical analyses, whether 

univariate, bivariate, or univariate, were performed using IBM SPSS Statistics 26. 

Results: All CNF groups had higher GABA levels than negative controls. The 

increase in GABA levels in all groups given CNF was statistically meaningful (p 

val <0.05). CNF doses of 10 mg/kgBW and 20 mg/kgBW had a better effect in 

increasing GABA levels of test animals compared to estazolam 0.1 mg/kgBW.  

Conclusion: CNF had an effect in increasing GABA levels in the hypothalamus of 

white rats in a model of insomnia. 

Keywords: nonpolar fraction, Cinnamomum burmanii, insomnia, GABA 
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RINGKASAN 

 

PENGARUH FRAKSI NONPOLAR KAYU MANIS (Cinnamomum 

burmanni) TERHADAP KADAR GABA TIKUS PUTIH MODEL 

INSOMNIA 

Karya tulis ilmiah berupa skripsi, 05 Desember 2022 

Aidi Alifia Putri, dibimbing oleh dr. Rachmat Hidayat, M. Sc, dan Septi 

Purnamasari, S. ST., M. Bmd. 

Program Studi Pendidikan Dokter, Fakultas Kedokteran, Universitas Sriwijaya 

Penelitian ini merupakan penelitian eksperimental laboratorik secara in vivo tipe post-test 

only dengan kelompok kontrol. Tiga puluh ekor tikus putih jantan galur Wistar dibagi ke 

dalam enam kelompok perlakuan, yaitu kontrol normal, kontrol negatif (Na-CMC 0,5%), 

kontrol positif (estazolam 0,1 mg/kgBB), dan yang mendapatkan dosis fraksi nonpolar 

kayu manis (FNKM) 5 mg/kgBB, 10 mg/kgBB, dan 20 mg/kgBB. FNKM diperoleh 

melalui metode separation funnel dengan pelarut n-heksana dari simplisia kayu manis yang 

dimaserasi dengan etanol 96%. Induksi insomnia pada tikus dilakukan dengan pemberian 

p-chlorophenylalanine (PCPA) 300 mg/kgBB melalui injeksi intraperitoneal selama dua 

hari. Pemberian FNKM dan Na-CMC 0,5% dilakukan dengan sonde intragastrik selama 14 

hari. Setelah itu, tikus dieuthanasia dan diambil jaringan hipotalamusnya untuk diukur 

kadar GABA dengan enzyme-linked immunosorbent assay (ELISA). Proses analisis 

statistik, baik univariat, bivariat, dan multivariat dilakukan dengan menggunakan software 

IBM SPSS Statistic 26. 

Rerata kadar GABA setiap kelompok dalam ng/mL secara berurutan adalah 12,760 ± 

0,114; 6,820 ± 0,083; 8,480 ± 0,08; 7,200 ± 0,100; 8,960 ± 0,054; 10,080 ± 0,238. 

Peningkatan kadar GABA pada semua kelompok yang diberikan FNKM bermakna secara 

statistik (p val < 0,05). Dosis FNKM 10 mg/kgBB dan 20 mg/kgBB memberikan pengaruh 

yang lebih baik dalam meningkatkan kadar GABA hewan uji dibandingkan estazolam 0,1 

mg/kgBB.  

FNKM berpengaruh dalam meningkatkan kadar GABA hipotalamus tikus putih model 

insomnia.  

Kata Kunci: Fraksi nonpolar, Cinnamomum burmanii, insomnia, GABA  

xx + 106 halaman, 6 tabel, 22 gambar, 6 lampiran 

 
Insomnia merupakan suatu kondisi gangguan tidur yang berefek buruk pada kesehatan dan 

kualitas hidup. GABA merupakan salah satu neurotransmitter yang memegang peran 

penting dalam regulasi kondisi insomnia. Hal ini dibuktikan dengan penggunaan obat 

golongan benzodiazepine yang bekerja pada reseptor GABA-A sebagai modalitas terapi 

insomnia. Meskipun memiliki banyak manfaat jangka pandek, pengobatan dengan 

golongan benzodiazepine memiliki berbagai macam efek samping. Oleh karena itu, 

dibutuhkan alternatif lain yang dapat digunakan, seperti kayu manis (Cinnamomum 

burmanii) yang banyak mengandung senyawa antiinflamasi dan antioksidan. Penelitian ini 

bertujuan untuk mengetahui pengaruh fraksi nonpolar kayu manis terhadap kadar GABA.  
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SUMMARY 

 

THE EFFECT OF NONPOLAR FRACTION OF CINNAMON 

(Cinnamomum burmannii) ON GABA LEVELS IN INSOMNIA-

INDUCED INSOMNIA ALBINO RAT 

Scientific Paper in the form of Undergraduate Thesis, December 5th, 

2022 

Aidi Alifia Putri: supervised by dr. Rachmat Hidayat, M. Sc and Septi Purnamasari, 

S. ST., M. Bmd.  

Medical Science Department, Faculty of Medicine, Sriwijaya University 

This study was an in vivo laboratory experimental study with a post-test only type with a 

control group. Thirty male white rats of the Wistar strain were divided into six treatment 

groups, namely normal control, negative control (0.5% Na-CMC), positive control (0.1 

mg/kgBW estazolam), and those receiving a dose of cinnamon nonpolar fraction (CNF) 5 

mg/kgBW, 10 mg/kgBW, and 20 mg/kgBW. CNF was obtained through the separation 

funnel method with n-hexane solvent from cinnamon simplicia macerated with 96% 

ethanol. Induction of insomnia in rats was carried out by administering p-

chlorophenylalanine (PCPA) 300 mg/kgBW via intraperitoneal injection for two days. 

Administration of CNF and 0.5% Na-CMC was carried out with an intragastric tube for 14 

days. After that, the rats were euthanized and their hypothalamus tissue was taken to 

measure GABA levels by enzyme-linked immunosorbent assay (ELISA). The process of 

statistical analysis, start from univariate, bivariate and multivariate was carried out using 

IBM SPSS Statistics 26 software. 

The mean GABA levels of each group in ng/mL respectively were 12.760 ± 0.114; 6.820 

± 0.083; 8.480 ± 0.08; 7.200 ± 0.100; 8.960 ± 0.054; 10.080 ± 0.238. The increase in GABA 

levels in all groups given CNF was statistically significant (p val <0.05). The doses of CNF 

10 mg/kgBW and 20 mg/kgBW had a better effect on increasing the GABA levels of the 

test animals than estazolam 0.1 mg/kgBW. 

FNKM has an effect on increasing hypothalamic GABA levels in the insomnia model of 

white rats. 

Keywords: Nonpolar fraction, Cinnamomum burmanii, insomnia, GABA 

xx + 106 pages, 6 tables, 22 pictures, 6 attachments 

 
Insomnia is a condition of sleep disturbance that has a negative effect on health and quality 

of life. GABA is a neurotransmitter that plays an important role in the regulation of 

insomnia. This is evidenced by the use of benzodiazepine drugs that act on GABA-A 

receptors as a therapeutic modality for insomnia. Despite having many short-term benefits, 

treatment with the benzodiazepine class has a variety of side effects. Therefore, other 

alternatives are needed that can be used, such as cinnamon (Cinnamomum burmanii) which 

contains many anti-inflammatory and antioxidant compounds. This study aims to 

determine the effect of the nonpolar fraction of cinnamon on GABA levels. 
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BAB 1 

PENDAHULUAN 

 

 

1.1 Latar Belakang 

Tidur merupakan kebutuhan fisiologis yang penting bagi manusia selain 

makan, minum, dan bernafas.1 Tidur adalah elemen penting dari kesehatan 

manusia, mendukung berbagai sistem termasuk fungsi kekebalan tubuh, 

metabolisme, kognisi, dan regulasi emosional.2 Tidur memungkinkan tubuh dan 

pikiran untuk mengisi ulang, membuat tubuh segar dan waspada ketika bangun. 

Tidur yang sehat juga membantu tubuh tetap sehat dan mencegah penyakit. Tanpa 

tidur yang cukup, otak tidak dapat berfungsi dengan baik. Hal ini dapat 

mengganggu kemampuan untuk berkonsentrasi, berpikir jernih, dan memproses 

ingatan.3 Pedoman National Sleep Foundation merekomendasikan bahwa orang 

dewasa yang sehat membutuhkan antara tujuh sampai sembilan jam tidur per 

malam.4 Sayangnya, hingga saat ini gangguan kualitas dan/atau kuantitas tidur 

masih menjadi permasalahan di masyarakat, salah satunya insomnia.  

Insomnia ditandai dengan keluhan kesulitan memulai tidur atau 

mempertahankan tidur atau kualitas tidur yang buruk yang terjadi berulang dengan 

adanya kecenderungan tidak bisa tidur (sleeplessness) dan kekhawatiran mengenai 

dampaknya atau ketidakpuasan terhadap kuantitas dan/atau kualitas tidur yang 

menyebabkan penderitaan cukup berat serta mengganggu fungsi sosial dan 

pekerjaan.5 Insomnia sebagai gejala sangat sering terjadi (>50% dari populasi 

dalam setahun) dan dalam banyak kasus akan hilang, misalnya setelah penghentian 

stresor akut.6 Insomnia lazim ditemui pada populasi secara umum dan praktik klinis 

yang memengaruhi 10%-30% populasi dan dapat mencapai angka 50-60% 

tergantung pada kriteria klasifikasi.7,8 Peltzer dan Pengpid (2019) melakukan 

sebuah studi cross-sectional berbasis masyarakat dengan sampel probabilitas 

31.432 orang berusia 15 tahun atau lebih di Indonesia. Hasil menunjukkan bahwa 
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33,3% partisipan memiliki insomnia sub-ambang dan 11,0% memiliki gejala 

insomnia yang signifikan secara klinis. Penelitian ini juga menunjukkan tidak ada 

perbedaan yang signifikan pada jenis kelamin tetapi pada laki-laki muda (15-34 

tahun) dan perempuan yang lebih tua (>45 tahun) prevalensi insomnia cenderung 

lebih tinggi. Kejadian insomnia akan cenderung lebih tinggi pada kelompok dengan 

komorbid, misalnya gaya hidup tidak sehat, depresi, dan penyakit kronik, seperti 

obesitas, hipertensi, penyakit serebrokardiovaskuler, gangguan paru, ginjal, dan 

gastrointestinal serta kondisi nonmedis, seperti tingkat sosioekonomi yang rendah.9 

Insomnia kronis dikaitkan dengan berbagai efek buruk pada fungsi, 

kesehatan, dan kualitas hidup. Studi epidemiologis melaporkan penurunan yang 

nyata dalam status fungsional, peningkatan tingkat ketidakhadiran kerja, 

kecelakaan kerja dan kendaraan bermotor pada mereka yang mengalami insomnia. 

Insomnia persisten juga diidentifikasi menjadi faktor risiko signifikan untuk 

perkembangan gangguan psikologis, terutama gangguan mood dan percobaan 

bunuh diri. Kondisi insomnia juga dikaitkan dengan peningkatan risiko 

kekambuhan depresi dan alkoholisme, risiko penyakit kardiovaskular serta efek 

buruk pada populasi nyeri kronis.10,11 Konsekuensi insomnia kerap kali terjadi pada 

siang hari, termasuk penurunan suasana hati, lebih mudah marah, penurunan 

kualitas memori, kelelahan, kekurangan energi, dan malaise umum. Kondisi ini 

dapat bermanifestasi sebagai ketidakhadiran kerja, kecelakaan, dan kantuk saat 

mengemudi.12 Efek lain insomnia yang dapat muncul pada masyarakat usia 

produktif adalah mereka akan berpikir dan bekerja lebih lambat, tidak sabar, 

gelisah, dan depresi. Hal ini tentunya akan berdampak pada penurunan 

produktivitas seseorang.13 

Beban ekonomi yang ditanggung penderita insomnia lebih tinggi jika 

dibandingkan populasi umum, baik biaya langsung maupun tidak langsung. 

Analisis biaya langsung menunjukkan pengeluaran yang jauh lebih tinggi dari 

kunjungan perawatan kesehatan tak terduga akibat insomnia. Biaya tidak langsung 

dalam bentuk absensi kerja, kehilangan produktivitas, dan kecelakaan kerja maupun 

berkendara akibat insomnia berkontribusi signifikan terhadap beban ekonomi 

akibat gangguan tersebut.10 Sayangnya, hingga saat ini belum ada studi yang 



3 

 

 

Universitas Sriwijaya 

menunjukkan pengaruh insomnia terhadap ekonomi yang dilakukan di Indonesia. 

Sebagai gambaran, sebuah studi yang dilakukan di Amerika Serikat pada tahun 

2009 menemukan bahwa biaya langsung dan tidak langsung yang harus ditanggung 

pasien insomnia $2.000/tahun lebih besar daripada biaya populasi non insomnia.14 

Penelitian lain yang dilakukan di Quebec menunjukkan perkiraan biaya langsung 

sebesar $2-16 miliar per tahun dan biaya tidak langsung $75-100 miliar.15 

Terapi farmakologi digunakan sebagai alternatif jika cognitive behavioural 

therapy for insomnia (CBT-I) tidak mencapai respon yang adekuat.10 Salah satu 

substansi yang lazim digunakan adalah benzodiazepine (BZ) dan benzodiazepine 

receptor agonist (BZRA) yang bekerja pada reseptor gamma-aminobutyric acid-A 

(GABA-A) dan aktivasi reseptor tersebut akan meningkatkan efek inhibisi pada 

sistem saraf pusat (SSP).16 GABA merupakan asam amino yang bekerja dengan 

mengurangi aktivitas sel-sel otak. Dengan kata lain, GABA dapat memperlambat 

aktivitas otak sehingga membuat seseorang akan lebih mudah tertidur.17 Dengan 

cara ini, GABA membantu menjaga otak agar tidak kewalahan. Inhibisi aktivitas 

sel-sel otak sangat penting untuk menjaga kesehatan dan fungsi otak.18  

GABA berperan penting regulasi tidur. Aktivitas GABA yang berasal dari 

nukleus preoptik ventrolateral (VLPO) hipotalamus secara signifikan menghambat 

aktivitas neurotransmitter terkait terjaga. Selain itu, inhibisi ekstrasinaptik oleh 

GABA dapat menjelaskan sebagian besar penghambatan GABAergik di SSP. Agen 

farmakologis yang mempromosikan GABA secara luas diakui sebagai pemicu tidur 

dan beberapa agen GABA disetujui Food and Drug Administration (FDA) untuk 

pengobatan insomnia. Oleh karena itu, memeriksa peran potensial GABA dalam 

insomnia sangat berguna untuk memahami patofisiologi insomnia dan langkah 

pertama yang dapat dilakukan adalah mengukur kadar GABA pada penderita 

insomnia.19  

Reseptor GABA-A umumnya terdiri dari masing-masing dua subunit α dan β 

serta satu subunit γ. Ketika GABA mengikat ke situs ligan reseptor GABA-A, 

saluran klorin terbuka dan memungkinkan klorida masuk ke dalam sel. Kondisi ini 

akan meningkatkan konsentrasi ion Cl+ pasca sinaps yang menghasilkan 

hiperpolarisasi sel menyebabkan sel kurang tereksitasi dan dengan demikian 
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mengurangi potensial aksi dan mencegah pelepasan neurotransmitter eksitatorik.20 

Meskipun BZ dan BZRA memiliki banyak manfaat jangka pendek dalam 

pengobatan insomnia, penggunaan jangka panjang kelompok obat ini memiliki 

berbagai macam efek samping. Alternatif lain yang dapat digunakan dalam 

penanganan insomnia adalah zat fitoterapi yang berasal dari bahan alam.21 

Salah satu bahan alam yang secara luas dibudidayakan di Indonesia, 

khususnya wilayah Sumatera adalah kayu manis (Cinnamomum burmannii).22,23 

Kayu manis yang umumnya digunakan sebagai bumbu dalam makanan ini juga 

bermanfaat secara medis sebagai antioksidan dan antiinflamasi.24,25 Minyak atsiri 

kayu manis mengandung fraksi nonpolar berupa trans-cinnamaldehyde (TCA) 

yang memiliki efek inhibisi produksi nitric oxide (NO) dan ekspresi inducible nitric 

oxide synthase (iNOS) paling tinggi sehingga dapat menghambat proses 

neuroinflamasi pada neuron otak.26,27 TCA juga berperan dalam mengurangi 

ekspresi dan sekresi mediator proinflamasi, seperti IL-1β, IL-6, dan TNF-α serta 

menghambat proses neuroinflamasi yang dapat menyebabkan kerusakan pada 

neuron serotonergik dan menginduksi keterjagaan.28–30 TCA memiliki efek 

toksisitas relatif rendah dibandingkan dengan obat golongan BZ sehingga 

diharapkan penggunaan fraksi nonpolar kayu manis tidak akan menimbulkan efek 

samping yang merugikan dan aman digunakan.31 Oleh karena itu, peneliti tertarik 

untuk melakukan studi yang ditujukan untuk mengetahui pengaruh fraksi nonpolar 

kayu manis (Cinnamomum burmannii) terhadap kadar GABA tikus putih model 

insomnia.  

 

1.2 Rumusan Masalah 

Bagaimana pengaruh fraksi nonpolar kayu manis (Cinnamomum burmannii) 

terhadap kadar GABA tikus putih model insomnia? 

 

1.3 Tujuan Penelitian 

1.3.1 Tujuan Umum 

Mengetahui pengaruh fraksi nonpolar kayu manis (Cinnamomum burmannii) 

terhadap kadar GABA tikus putih model insomnia.  
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1.3.2 Tujuan Khusus 

1. Mengukur kadar GABA dengan enzyme-linked immunosorbent assay 

(ELISA) pada setiap kelompok perlakuan. 

2. Menganalisis beda rerata hasil pengukuran kadar GABA pada setiap 

kelompok perlakuan.  

 

1.4 Hipotesis 

Terdapat pengaruh pemberian fraksi nonpolar kayu manis (Cinnamomum 

burmannii) terhadap kadar GABA tikus putih model insomnia.  

 

1.5 Manfaat Penelitian 

1.5.1 Manfaat Teoritis 

1. Sebagai landasan teoritis mengenai pemanfaatan kayu manis dalam 

tatalaksana insomnia pada penelitian berikutnya.  

2. Sebagai bahan untuk memperkaya khazanah ilmu pengetahuan terkait 

pengaruh fraksi nonpolar kayu manis terhadap kadar GABA tikus putih 

model insomnia.   

 

1.5.2 Manfaat Tatalaksana 

1. Sebagai rujukan untuk uji klinis mengenai pengaruh fraksi nonpolar kayu 

manis terhadap kadar GABA tikus putih model insomnia.  

2. Apabila terbukti pengaruhnya melalui uji klinis, diharapkan fraksi 

nonpolar kayu manis dapat menjadi alternatif modalitas terapi insomnia 

terutama bagi penderita yang tidak berhasil dengan modalitas terapi yang 

umum digunakan.  

 

1.5.3 Manfaat Masyarakat  

Mengenalkan manfaat tanaman obat asli Indonesia, yaitu kayu manis kepada 

masyarakat dengan harapan masyarakat tidak hanya menggunakannya sebagai 

bumbu masakan, tetapi juga sebagai alternatif pengobatan insomnia.
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