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ABSTRACT

According to information released by the Indonesian Ministry of Health in 2022, 28% of
Indonesia’s population suffered from cholesterol, and the condition claimed the lives of about 7.9% of
all individuals worldwide. The use of medication from chemicals can cause side effects on the body, so
alternative medicine from natural ingredients is needed, one of which is using a combination of
soursop leaves and fruit. In this study, mice were divided into five groups: a negative control group, a
positive control group and three treatment groups. The combination therapy given to each treatment
group, except a negative control group consisted of boiled soursop leaves and fruit in the following
ratios: 1:2, 1:1, and 2:1. The method of determination cholesterol was using immunochromatography
test. The study’s findings demonstrated that the group receiving therapy in a ratio of 1:1 and 1:2 was
not effective in lowering cholesterol as the group that received boiled soursop leaves and fruit in a
ratio of 2:1. A statistical tests emplioyng paired T-tests revealed a significant change (p < 0.05) in
cholesterol levels between pre- and post-treatment. This research support the SDGs program, namely
good health well-being by utilizing soursop leaves and fruit to reduce cholesterol levels.
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PENDAHULUAN

Kolesterol adalah sekelompok sterol
dari lemak atau lipid yang diproduksi oleh
tubuh. Tubuh membutuhkan kolesterol dalam
jumlah tertentu untuk membentuk komponen-
komponen penting (Schade et al., 2020).
Sebaliknya, kadar kolesterol yang tinggi dalam
darah dapat meningkatkan resiko terjadinya
aterosklerosis yang menjadi penyebab utama
penyakit jantung (Raja et al., 2023). Salah satu
terapi pengobatan untuk mencegah penyakit
jantung adalah dengan menurunkan kadar
kolesterol darah menggunakan  obat
hipolipidemia (Schoeneck & lIggman, 2021).
Namun, pemakaian obat hipolipidemia dalam

jangka panjang dapat menyebabkan efek bagi
kesehatan (Ramkumar et al., 2016) sehingga
banyak dicari alternatif tanaman herbal yang
mempunyai aktifivitas hipolipidemik.

Obat herbal dari bahan alam telah
banyak  dimanfaatkan oleh  masyarakat
Indonesia sebagai alternatif pengobatan untuk
mengatasi gangguan kesehatan. Berdasarkan
data Harborne (1998) terdapat 1.040 jenis
tanaman yang tumbuh di hutan tropis
Indonesia yang dapat dimanfaatkan sebagai
obat herbal (Harborne, 1998).

Beberapa jenis tanaman mempunyai
potensi sebagai bahan dasar obat karena
kandungan senyawa aktifnya, salah satunya
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adalah tanaman sirsak (Annona muricata L.)
(Ramatillah et al., 2017). Sirsak merupakan
tanaman tropis dimana bagian tanamannya
mulai dari akar sampai buahnya dapat
dimanfaatkan sebagai obat herbal (Sapada et
al., 2022). Secara empiris, daun sirsak telah
dimanfaatkan masyarakat untuk menurunkan
kadar kolesterol darah. Hasil penelitian Iswadi
et al., (2019) menunjukkan kombinasi rebusan
daun dan buah sirsak dengan beberapa
perbandingan untuk meningkatkan aktivitas
antikolesterol dan memperkuat hasil penelitian
sebelumnya.

METODOLOGI PENELITIAN
Alat dan Bahan Penelitian

Peralatan yang digunakan
dalam penelitian ini adalah seperangkat alat
untuk pemeliharaan dan perlakuan hewan
coba, Easy Touch, strip test kolesterol dan
seperangkat alat gelas. Bahan penelitian
diantaranya daun dan buah sirsak, jeroan
ayam, dan kuning telur puyuh. Hewan coba
mencit jantan usia 2-3 bulan dengan berat rata-
rata 20-30 mg sebanyak 25 ekor.

Persiapan sampel

Penelitian ini menggunakan 5 ekor
mencit jantan pada masing-masing kelompok
kontrol negatif dan positif, serta 3 kelompok
perlakuan yang mendapatkan campuran
rebusan daun dan bunga sirsak dengan
perbandingan 1:1, dengan rincian seperti pada
Gambar 1.

Sebelum diberi perlakuan, kelompok
kontrol positif dan tiga kelompok perlakuan
(KP 1, KP 2, dan KP3) diberi pakan dari
campuran jeroan ayam, kuning telur puyuh
dan santan sebanyak 1 ml/hari selama 14 hari.
Pengambilan darah mencit dilakukan pada hari
ke 15 untuk mengetahui kadar kolesterolnya.
Pengukuran kadar kolesterol menggunakan
strip tes kolesterol dengan alat Easy Touch.

[ Daun dan buah sirsak (dnnona muricata L.) ]
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Analisis data

Gambar 1. Diagram alir penelitian

Keterangan:

K (-) :Kontrol negatif, mencit normal.

K (+) : Kontrol postif, mencit
hiperkolesterolemia

KP 1 : mencit hiperkolesterolemia,
perlakuan rebusan daun dan buah
sirsak (1:1)

KP 2 : mencit hiperkolesterolemia,
perlakuan rebusan daun dan buah
sirsak (1:2)

KP 3 : mencit hiperkolesterolemia,
perlakuan rebusan daun dan buah
sirsak (2:1)

Pembuatan kombinasi rebusan daun dan
buah sirsak

Daun sirsak yang dipakai dalam
ekstrak merupakan daun yang telah dipilih
dengan kategori tidak ditemukan adanya tanda
penyakit dan umur daun tua dengan ciri warna
hijau tua. Buah sirsak yang dipakai adalah
bagian daging buah dengan umur buah masak
dan tidak ditemukan tanda infeksi parasite.
Adapun cara pembuatan dilaksanakan dengan
tahapan berikut.

Kombinasi 1:2 diperoleh dari rebusan
daun sirsak 350 gram dan 700 gram buah
sirsak. Kombinasi 1:1 diperoleh dari rebusan
daun sirsak 350 gram dan 350 gram buah
sirsak. Kombinasi 1:2 diperoleh dari rebusan
daun sirsak 700 gram dan 350 gram buah
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sirsak. Larutan kombinasi diberikan sebanyak
1 ml/hari sebanyak 2x sehari selama 14 hari.
Pengukuran kadar kolesterol mencit dilakukan
pada hari ke 15.

Analisis data

Berdasarkan data penelitian, dilakukan
uji statistik dengan uji T berpasangan untuk
mengetahui  perbedaan  hasil  perlakuan
sebelum dan sesudah diberi kombinasi rebusan
daun dan buah sirsak dengan perbandingan
1:2, 1.1, dan 2:1. Jika nilai signifikansi (p <
0,05), maka ada perbedaan antara sebelum dan
sesudah diberi perlakuan.

HASIL DAN PEMBAHASAN
Hasil

Dari hasil pengukuran kadar kolesterol
mencit yang dikondisikan hiperkolesterolemia
dengan pemberian pakan dari campuran jeroan
ayam, kuning telur puyuh dan santan
didapatkan rata-rata  peningkatan  kadar
kolesterol pada kelompok perlakuan berkisar
antara 204,4 mg/dl — 206,8 mg/dl. Pemberian
larutan kombinasi rebusan daun dan buah
sirsak terbukti efektif menurunkan kadar
kolesterol mencit dengan nilai rata-rata kadar
kolesterol berkisar antara 127,2 mg/dl — 144,6
mg/dl.

Pada Gambar 2 disajikan data
penurunan kadar kolesterol untukkelompok
perlakuan yang diberi kombinasi rebusan daun

dan buah sirsak dengan perbandingan 1:2 (KP
1). Pada kelompok KP 1, kadar kolesterol rata-
rata mencit setelah pemberian pakan dari
campuran jeroan ayam, kuning telur puyuh
dan santan adalah 206,8 mg/dl dan mengalami
penurunan setelah mendapat perlakuan dengan
kadar kolesterol rata-rata 144,6 mg/dl.

Pada kelompok perlakuan KP 2
(pemberian rebusan daun dan buah sirsak
dengan perbandingan 1:1) terdapat penurunan
kadar kolesterol setelah pemberian perlakuan

dari nilai rata-rata kadar kolesterol 204,4
mg/dl menjadi 132,4 mg/dl, seperti tampak
pada Gambar 3.

Kelompok perlakuan dengan

pemberian rebusan daun dan buah sirsak
dengan perbandingan 2:1 (KP 3) mengalami
penurunan kadar kolesterol dari nilai rata-rata
205,8 mg/dl menjadi 127,2 mg/dl, seperti
terangkum pada Gambar 4.

Dari hasil uji paired T-test didapatkan
nilai sig. < 0.05 yang menunjukkan ada
perbedaan sebelum dan sesudah pemberian
perlakuan pada masing-masing kelompok
perlakuan sesuai dengan data yang tercantum
pada Tabel 1, 2 dan 3. Pada Tabel 1 nilai
signifikansi untuk KP 1 sebesar 0,002,
sementara nilai signifikansi untuk KP2 sebesar
0,001 (Tabel 2) dan pada Tabel 3 dapat
diketahui nilai signifikansi untuk KP2 sebesar
0,005
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Gambar 2. Histogram hubungan antara perlakuan pemberian terapi rebusan daun dan buah sirsak
(konsentrasi 1:2) dengan penurunan kadar kolesterol
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Gambar 3. Histogram hubungan antara perlakuan pemberian terapi rebusan daun dan buah sirsak
(konsentrasi 1:1) dengan penurunan kadar kolesterol
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Gambar 4. Histogram hubungan antara perlakuan pemberian terapi rebusan daun dan buah sirsak
(konsentrasi 2:1) dengan penurunan kadar kolesterol

Tabel 1. Hasil uji T pada kelompok KP 1

Paired Samples Test
Paired Differences
95% Confidence
Interval of the
Std. | Std. Error Difference Sig. (2-
Mean | Deviation| Mean Lower Upper t df tailed)
|Pair 1 selisih_positif_per 6.2200
lakuan - ’ OE1 20.49878| 9.16733| 36.74740| 87.65260| 6.785 4 .002
VARO00001
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Tabel 2. Hasil uji T pada kelompok KP 2

Paired Samples Test

Paired Differences

95% Confidence
Interval of the
Std. | Std. Error Difference Sig. (2-
Mean |Deviation| Mean Lower Upper t df tailed)
Pair selisih_positif pe 72000
1 rlakuan - 3 OEI 16.01562| 7.16240| 52.11398| 91.88602|10.052 4 .001
VAR00001
Tabel 3. Hasil uji T pada kelompok KP 3
Paired Samples Test
Paired Differences
95% Confidence
Interval of the
Std.  |Std. Error Difference Sig. (2-
Mean |Deviation| Mean Lower Upper t df tailed)
Pair selisih_positif pe
1 rlakuan - 7882(1) 31.33369| 14.01285| 39.69409 ”7'505? 5.609 4 .005
VARO00001

Pembahasan

Hewan yang digunakan sebagai subyek
penelitian adalah mencit sehat yang diperoleh
dari Pusat Veterinaria Farma (Pusvetma)
Surabaya dengan usia berkisar antara 2-3
bulan dan berat badan + 20 mg. Sebanyak 25
ekor mencit digunakan dalam penelitian ini
dan dilakukan adaptasi selama 2 minggu
sebelum penelitian. Pada penelitian ini, daun
dan buah sirsak diolah menjadi rebusan agar
kandungan senyawa aktifnya dapat terekstrak
lebih  banyak  sehingga  meningkatkan
kemampuannya dalam menurunkan kadar
kolesterol darah.

Terdapat banyak obat/kombinasi obat
dan vitamin yang dapat digunakan untuk
mengatasi kadar kolesterol dan lemak darah
yang tinggi, salah satunya adalah golongan
statin. Simvastatin sering digunakan untuk
pengobatan  kolesterol  karena  memiliki
kelayakan yang kuat dalam menurunkan
kolesterol darah, akan tetapi terdapat beberapa
efek samping dari penggunaan jangka
panjangnya .(The Royal Pharmaceutical
Society of Great Britain, 2014). Oleh karena

itu, salah satu solusi yang menjanjikan adalah
menggunakan kombinasi rebusan daun dan
buah sirsak.

Kombinasi rebusan daun dan buah
sirsak dengan perbandingan 2:1 memiliki
aktivitas penurunan kolesterol yang lebih baik
dibandingkan dengan kombinasi rebusan daun
dan buah sirsak dengan perbandingan 1:1 dan
1:2. Ini berarti bahwa proporsi daun sirsak
yang lebih besar memberikan efek yang lebih
signifikan dalam menurunkan kolesterol. Daun
sirsak diketahui mengandung senyawa bioaktif
utama, seperti flavonoid (19%), alkaloid
(26%) dan asetogenin (46%) (Santos et al.,
2023), vyang berperan penting dalam
menghambat proses pembentukan kolesterol

di hati. Kandungan senyawa metabolit
sekunder dari daun sirsak diantaranya
flavonoid, terpenoid, saponin, coumarin,

lakton, antrakuinon, glikosida, tannin dan
fitosterol (Mutakin et al., 2022).

Hasil penelitian ini  menguatkan
penelitian sebelumnya dimana daun dan buah
sirsak dapat menurunkan kadar kolesterol
secara In Vivo dan menekan kerusakan sel
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yang dapat terjadi akibat tingginya kolesterol
darah. Menurut penelitian  sebelumnya
disebutkan bahwa kondisi hiperkolesterolemia
dapat ditandai dengan adanya stress oksidatif.
Perubahan integritas organel terikat membrane
pada sel tubuh akibat kolesterol tinggi dapat
memicu pelepasan molekul oksigen reaktif
dari membran mitokondria dan aktivasi enzim
terikat membran seperti NADPH reduktase
yang menghasilkan oksigen reaktif yang
menyebabkan peroksidasi lapid (Sovia et al.,
2023)

Kandungan asetogenin, flavonoid dan
alkaloid pada daun dan buah sirsak berfungsi
untuk menekan sintesis kolesterol di hati oleh
enzim HMG-CoA reduktase dengan cara
mengikat secara kompetitif pada sisi kofaktor
nya, mirip dengan cara kerja obat kolesterol
paten golongan statin seperti simvastatin.
Asetogenin, flavonoid dan alkaloid berperan
penting dalam efek hipolipidemik daun dan
buah sirsak dengan melindungi LDL terhadap
modifikasi oksidatif (Sovia et al., 2017).
Asetogenin, flavonoid dan alkaloid akan
mengaktivasi LDL reseptor di permukaan sel
hati sehingga kadar LDL kolesterol menjadi
turun (Ainur Rochim et al.,2021).

Berdasarkan hasil analisis statistik
menggunakan uji paired T-test, ditemukan
perbedaan yang signifikan antara kondisi
sebelum dan sesudah perlakuan dengan nilai
signifikansi kurang dari 0,05. Hal ini
menunjukkan adanya perubahan yang nyata
setelah diberi perlakuan pemberian kombinasi
daun dan buah sirsak dengan perbandingan
1:2, 1:1 dan 2:1.

KESIMPULAN

Kombinasi rebusan daun dan buah
sirsak dengan perbandingan 2:1 dapat
menurunkan kadar kolesterol darah lebih baik
dan berbeda signifikan jika dibandingkan
dengan kombinasi perbandingan 1:1 dan 1:2.

SARAN

Saran dari penelitian ini adalah
diperlukan penelitian lanjutan terkait uji pra
klinik dan mengeksplorasi lebih dalam
mekanisme kerja senyawa aktif dalam sirsak
terhadap penurunan kolesterol.
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