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ABSTRAK

Aktivitas antioksidan superoksida dismutase, katalase, dan glutation peroksidase telah dilaporkan
menurun pada kondisi hiperkolesterolemia.  Penelitian ini bertujuan untuk menganalisa peranan tepung
rumput laut (Eucheuma cottonii) dalam menaikkan kandungan antioksidan cooper,zinc-superoksida
dismutase (Cu,Zn-SOD) di jaringan ginjal tikus hiperkolesterolemia.  Penelitian ini menggunakan 20
ekor tikus jantan galur Wistar, yang dibagi menjadi empat kelompok perlakuan ; (1) kelompok kontrol
negatif (A), (2) dan (3) adalah kelompok hiperkolesterolemia yang masing-masing mendapat perlakuan
tepung rumput laut sebanyak 5% (B) dan 10% (C), dan (4) kelompok hiperkolesterolemia sebagai kelompok
control positif (D).  Perlakuan dilakukan selama 35 hari.  Kondisi hiperkolesterolemia (>130 mg/dL),
kecuali kelompok A, diperoleh dengan pemberian pakan yang mengandung kolesterol sebanyak 1% dan
air minum ad libitum selama 40 hari.  Analisis serum terhadap kadar kolesterol total dilakukan sebelum
dan sesudah perlakuan.  Jaringan ginjal diambil pada akhir masa perlakuan, dan diproses menggunakan
metode standar embedding dengan paraffin.  Potongan jaringan diwarnai dengan teknik imunohistokimia
terhadap Cu,Zn-SOD.  Hasil penelitian menunjukkan bahwa perlakuan tepung rumput laut berpengaruh
terhadap kadar kolesterol total serum ke level normal, meningkatkan kadar kolesterol sekum, memperbaiki
kerusakan jaringan ginjal, dan meningkatkan kandungan antioksidan Cu,Zn-SOD di ginjal tikus
hiperkolesterolemia.  Serat pangan dan aktivitas antioksidan dalam tepung rumput laut 10% memberikan
efek lebih baik dibandingkan yang 5%.

Kata-kata kunci : Superoksida dismutase (SOD), rumput laut (Eucheuma cottonii), ginjal,
hiperkolesterolemia, imunohistokimia

ABSTRACT

Hypercholesterolemia condition was reported can decrease activities of antioxidant superoxide
dismutase, catalase, and glutathione peroxide.  This study was conducted to observe the role of seaweed
(Eucheuma cottonii) powder in increasing the level of antioxidant cooper, zinc-superoxide dismutase (Cu,Zn-
SOD) in kidney tissues of hypercholesterolemic rats.   Twenty male Wistar rats were used in this study.
Those rats were divided into four groups ; (1) Negative control group (A), (2) and (3)  were
hypercholesterolemic groups that were treated with 5% (B), and 10% (C) of  seaweed powder, and (4)
Hypercholesterolemic group as positive control (D).  The treatment was carried out for 35 days.
Hypercholesterolemia condition (>130 mg/dl), except for group A, was achieved by feeding the rat with
commercial diet containing 1% cholesterol and drinking water ad libitum for 40 days.  Serum total cholesterol
was analyzed both before and after treatment.  Rat kidneys were taken at the end of treatment, and
processed by using paraffin embedding standard method.  The tissues were then stained using
immunohistochemical technique to Cu,Zn-SOD.  The results showed the seaweed powder decreased serum
total cholesterol, increased caecum cholesterol, repaired alteration of kidney tissues, and increased the
level of antioxidant Cu,Zn-SOD in the kidney of hypercholesterolemic rats.  Dietary fibers and antioxidant
activity of 10% seaweed powder was better than the of 5%.

Key words : Superoxide dismutase (SOD), seaweed-Eucheuma cottonii, kidney, hypercholesterolemia,
immunohistochemistry
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PENDAHULUAN

Penyakit kardiovaskuler yang paling sering
menyerang usia produktif adalah penyakit
jantung koroner (PJK) dan gangguan yang
mendasari terjadinya PJK adalah aterosklerosis.
Faktor resiko utama yang memengaruhi
timbulnya PJK adalah peningkatan kadar
kolesterol hingga melebihi 200mg/dL, yang
disebut hiperkolesterolemia (Marinetti 1990).
Hal tersebut biasanya diikuti dengan tingginya
kadar low density lipoprotein (LDL), yang
mudah teroksidasi.  Hasil samping oksidasi LDL
adalah radikal bebas.  Sehingga pada kondisi
hiperkolesterolemia terbentuk radikal bebas
yang berlebihan.  Hal inilah yang menyebabkan
antioksidan intrasel superoksida dismutase
menurun seperti yang dilaporkan oleh
Wresdiyati et al., (2006a; 2006b).

Pada kondisi stres oksidatif, level radikal
bebas yang sangat tinggi dapat bereaksi dengan
makromolekul sel seperti DNA, protein, dan
lemak yang dapat menyebabkan terjadinya
kerusakan makromolekul tersebut (Valko et al.,
2006; 2007).  Kerusakan tersebut dapat berlanjut
dengan terjadinya beberapa penyakit dan proses
degenerasi seperti ketuaan dan karsinogenesis
(Halliwell dan Gutteridge, 1998).  Kondisi stress
oksidatif harus segera ditangani untuk mengu-
rangi dampak yang ditimbulkan. Salah satu
indikator keberhasilan penanganan kondisi stres
oksidatif adalah status antioksidan intrasel atau
antioksidan endogen, yang meliputi catalase,
glutathione peroxidase, dan superoxide
dismutase.

Sel-sel penghasil superoxide dismutase
telah berhasil dideteksi pada jaringan manusia,
tikus, dan Macaca fascicularis (Dobashi et al.,
1989; Wresdiyati dan Makita 1997; Wresdiyati
et al., 2003; Wresdiyati, 2008).  Profil
antioksidan superoxide dismutase (SOD) telah
dilaporkan menurun pada kondisi patologis
seperti stres, diabetes melitus, dan
hiperkolesterolemia (Wresdiyati et al., 2002;
Wresdiyati, 2003; Wresdiyati et al., 2003;
Wresdiyati et al., 2006a; 2006b).  Srivastava et
al., (2007) melaporkan Cu,Zn-SOD menurun
pada jantung tikus yang mengalami stres
oksidatif.

Rumput laut merupakan salah satu
kekayaan alam Indonesia.  Hampir 70% wilayah
Indonesia terdiri dari laut yang pantainya kaya
akan berbagai jenis sumber hayati,  di antaranya
adalah rumput laut. Rumput laut termasuk
jenis alga, yang dikelompokkan menjadi empat

kelas, yaitu alga hijau (Chlorophyceae), alga
hijau biru (Cyanophyceae), alga coklat
(Phaeophyceae) dan alga merah (Rhodophyceae)
(Winarno, 1990).  Rumput laut jenis Eucheuma
cottonii termasuk dalam alga merah yang
banyak ditemukan di Indonesia (Winarno, 1996).
Komponen penting rumput laut adalah serat
pangan yang tinggi.  Telah dilaporkan rumput
laut merah (Callophylliss japonica) juga
mengandung antioksidan (Kang et al., 2005).
Diet tinggi serat pangan dapat menurunkan
konsentrasi kolesterol serum penderita
hiperkolesterolemik, menurunkan kebutuhan
insulin pada penderita diabetes, menurunkan
konsentrasi trigliserida serum bagi penderita
hipertrigliseridemia, mempunyai efek
pengobatan terhadap penderita obesitas,
menurunkan resiko atherosklerosis dan
beberapa kanker tertentu (Astawan, 1999;
Astawan et al., 2003).  Anderson et al., (1994)
juga melaporkan bahwa serat pangan
menurunkan konsentrasi kolesterol.

Penelitian ini merupakan upaya dalam
mengatasi penurunan antioksidan superoxide
dismutase pada kondisi hiperkolesterolemia.
Penelitian ini bertujuan untuk mendeteksi profil
kandungan antioksidan Cu,Zn-SOD, secara
imunohistokimia, pada jaringan ginjal tikus
hiperkolesterolemia yang diberi tepung rumput
laut. Hasil penelitian ini diharapkan dapat
digunakan sebagai dasar dalam upaya
mengatasi kelainan antioksidan intrasel
terutama Cu, Zn-SOD pada kondisi
hiperkolesterolemia.

METODE PENELITIAN

Pembuatan Tepung Rumput Laut
Bahan yang digunakan adalah rumput laut

spesies Eucheuma cottonii yang diperoleh dari
Lampung.  Pembuatan tepung rumput laut
(TRL) meliputi tahapan: perendaman, pencucian
dan penirisan, pengecilan ukuran menggunakan
grinder (3 menit), pengeringan dan penggili-
ngan. Pengeringan butiran rumput laut meng-
gunakan drum dryer pada suhu  ± 90-100oC,
tekanan 4 Bar.  Penggilingan dengan disc mill
berukuran 40 mesh, dan dihasilkan tepung
rumput laut.

Analisis Tepung Rumput Laut
Analisis yang dilakukan pada tepung

rumput laut meliputi:
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a. Analisis proksimat (kadar air, abu, lemak,
protein, dan karbohidrat) (AOAC, 1995).

b. Analisis kadar dietary fiber (kadar dietary
fiber larut, tidak larut dan total dietary fiber
pada tepung rumput laut) (Asp et al., 1983).

Formulasi Ransum, Perlakuan Hewan
Percobaan, dan Sampling

Sejumlah 20 ekor tikus jantan (galur
Wistar) dewasa (200±5 g) dibagi dalam 4
kelompok perlakuan, yaitu (1) kelompok kontrol
negatif (A), (2) dan (3) adalah kelompok
hiperkolesterolemia yang diberi pakan 5 % (B)
dan 10% (C) tepung rumput laut, dan (4)
kelompok kontrol positif atau kelompok
hiperkolesterolemia yang tidak diberi tepung
rumput laut (D).  Peningkatan kolesterol
dilakukan dengan pemberian ransum yang
mengandung kolesterol 1% selama 40 hari
(Wresdiyati et al., 2006a; 2006b). Setelah
tercapai kondisi hiperkolesterolemia (> 130 mg/
dl), tikus kelompok B dan C selain mendapatkan
ransum yang mengandung 1% kolesterol juga
diberi tambahan 5% dan 10% TRL.  Sedangkan
tikus kelompok kontrol positif (D) tetap diberi
perlakuan dengan ransum yang mengandung
1% kolesterol untuk mempertahankan kondisi
hiperkolesterolemik. Komposisi ransum yang
digunakan pada setiap kelompok perlakuan
tertera pada Tabel 1.  Ransum diberikan secara
ad libitum selama 35 hari.  Selama perlakuan
dilakukan penimbangan bobot badan tikus
percobaan dan konsumsi ransum.

Pada akhir masa percobaan, dilakukan
sampling darah tikus percobaan untuk
dilakukan analisis kolesterol total.  Sekum juga
diambil untuk analisis kadar kolesterol digesta.
Sedangkan jaringan ginjal tikus percobaan
disampling untuk dianalis histopatologi dan
kandungan Cu, Zn-SOD secara imunohisto-
kimia.

Analisis Kolesterol Serum dan Digesta
Darah yang diperoleh kemudian

disentrifuse untuk mendapatkan serumnya, dan
kemudian dilakukan analisis kadar kolesterol
total dengan metode enzimatis menggunakan kit
komersial (Boehringer).

Pemrosesan dan Pewarnaan Jaringan
(Hematoxylin eosin dan Imunohistokimia
terhadap Cu, Zn-SOD)

Setelah disampling, jaringan ginjal dari
keempat kelompok hewan difiksasi dalam
larutan Bouin selama 24 jam, yang kemudian
diikuti dengan proses dehidrasi dengan alkohol
bertingkat sebelum dilakukan embedding dalam
paraffin.  Potongan jaringan (5μm) selanjutnya
diproses dengan pewarnaan umum hematoksilin
eosin (HE) dan pewarnaan imunohistokimia
terhadap sel-sel penghasil copper, zinc-
superoxide dismutase (Cu,Zn-SOD).  Pewarnaan
umum HE (Kiernan, 1992) dilakukan untuk
mengetahui morfologi umum jaringan ginjal.
Sedangkan pewarnaan imunohistokimia
terhadap Cu, Zn-SOD (Wresdiyati et al., 2003)

Tabel 1. Komposisi ransum tikus yang digunakan (Sumber : dimodifikasi dari AOAC, 1995)

                    Kelompok Perlakuan
Bahan (%)

A B C D

Kasein 10,5 10,5 10,5 10,5
Minyak jagung   7,9   7,9   7,9   7,9
Tepung rumput laut    -   5 10    -
Selulosa   1   1   1   1
Mineral mixture   4,8   4,8   4,8   4,8
Vitamin mixture   1   1   1   1
Air   3,8   3,8   3,8   3,8
Kolesterol    -   1   1   1
Maizena   71 65 60 70

Keterangan : Kelompok A : 0 % kolesterol, 0 % TRL
Kelompok B : 1 % kolesterol, 5 % TRL
Kelompok C : 1 % kolesterol, 10 % TRL
Kelompok D : 1 % kolesterol, 0 % TRL
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menggunakan antibodi monoclonal Cu, Zn-SOD
(Sigma S2147)  untuk mendeteksi kandungan
antioksidan Cu, Zn-SOD pada jaringan ginjal.

Pengamatan dilakukan terhadap produk
reaksi positif pada sitoplasma sel tubuli renalis
dengan membandingkan intensitas warna
coklat yang terbentuk dan distribusinya pada
seluruh bagian setiap preparat yang diamati.
Intensitas warna coklat tersebut menunjukkan
kandungan Cu, Zn-SOD, warna coklat yang
semakin  tua dan semakin merata berarti
mengandung semakin banyak Cu, Zn-SOD.

Observasi dan Analisis Data
Hasil pengukuran kadar kolesterol darah

dan kolesterol digesta pada keempat kelompok
perlakuan disusun sebagai rancangan acak
lengkap yang dianalisis dengan Sidik Ragam
(Anova). Apabila perlakuan memberikan
pengaruh yang nyata (p<0.05) atau sangat nyata
(P<0.01), maka dilanjutkan dengan uji beda
lanjut Duncan untuk mengetahui perlakuan
mana yang berbeda satu sama lain (Steel dan
Torrie, 1986).

Potongan jaringan yang sudah diwarnai
dengan HE diamati secara deskriptif terhadap
morfologi umum jaringan ginjal.  Sedangkan
jaringan ginjal hasil pewarnaan imunohisto-
kimia diamati secara kualitatif terhadap
kandungan copper, zinc-superoxide dismutase
(Cu, Zn-SOD). Semua jaringan ginjal didoku-
mentasikan dengan mikroskop foto (Nikon
E6000).  Produk reaksi yang berwarna coklat
pada sel-sel penghasil Cu, Zn-SOD diamati
distribusinya per lapang pandang di jaringan
ginjal dengan pembesaran 400x. Data yang
didapat dari keempat kelompok perlakuan
dibandingkan secara kualitatif untuk
mendapatkan kesimpulan bagaimanakah profil
kandungan Cu, Zn-SOD pada jaringan ginjal
tikus hiperkolesterolemia dengan atau tanpa
pemberian tepung rumput laut.

  HASIL DAN PEMBAHASAN

Analisis Kimia Tepung Rumput Laut
Analisis kimiawi yang dilakukan terhadap

tepung rumput laut  meliputi kadar air, abu,
lemak, protein, karbohidrat, serat pangan dan
iodium.  Hasil analisis disajikan pada Tabel 2.

Bobot Badan Hewan Percobaan
Percobaan dilaksanakan selama 82 hari

yang dibagi menjadi tiga tahapan kegiatan.
Tahap pertama semua tikus diadaptasikan
menggunakan ransum standar selama 7 hari.
Tahap kedua, tikus mengalami masa peningka-
tan kolesterol selama 40 hari kecuali grup
kontrol negatif. Tahap ketiga, yaitu masa perla-
kuan, tikus diberi ransum berbeda sesuai dengan
perlakuannya masing-masing, selama 35 hari.
Hasil pengamatan terhadap pertambahan berat
badan tikus tiap-tiap per-lakuan disajikan pada
Tabel 3 dan Gambar 1 .

Tabel 2. Hasil analisis kimiawi tepung rumput
laut (% bk)

Parameter Kandungan

Kadar air (%) 20.97
Kadar abu (%) 5.11
Kadar protein (%) 5.43
Kadar lemak (%) 1.47
Kadar karbohidrat (%) 87.99
Kadar serat pangan larut (%) 38.77
Kadar serat pangan
tidak larut (%) 43.17
Kadar serat pangan total (%) 81.94

Tabel 3.  Bobot badan dan konsumsi ransum tikus selama percobaan.

Kelompok Perlakuan Berat awal Berat akhir Konsumsi ransum
(gram) (gram) per hari (gram)

A 0% kol, 0% TRL 95.0 255.0 12.22
B 1% kol, 5% TRL 97.0 250.0 15.24
C 1% kol,10% TRL 96.0 253.0 16.19
D 1% kol, 0% TRL 100.0 252.0 10.46

Wresdiyati et al  Jurnal Veteriner

Keterangan : Kelompok A : 0 % kolesterol, 0 % TRL                      TRL : tepung rumput laut
Kelompok B : 1 % kolesterol, 5 % TRL
Kelompok C : 1 % kolesterol, 10 % TRL
Kelompok D : 1 % kolesterol, 0 % TRL
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Selama percobaan berlangsung terjadi
kenaikan bobot badan yang berbeda untuk setiap
perlakuan.  Kenaikan bobot badan tertinggi
diperoleh pada perlakuan kontrol negatif (A)
sebesar 160 gram, diikuti 10% TRL (C) sebesar
157 gram, 5% TRL (B)  sebesar 153 gram, dan
kontrol positif (D) sebesar 152 gram.  Namun
dari hasil tersebut tidak terdapat perbedaan
bobot badan yang signifikan di antara grup
perlakuan selama percobaan. Hal ini
menunjukkan bahwa konsumsi rumput laut
tidak menurunkan pertambahan bobot badan
tikus.

Konsumsi ransum per hari dari grup 10%
TRL adalah yang paling tinggi sebesar 16,19
gram, diikuti grup 5% TRL sebesar 15,24 gram,
kontrol negatif sebesar 12,22 gram, dan kontrol
positif sebesar 10,46 gram.  Konsumsi ransum
biasanya sangat dipengaruhi oleh kecukupan

kebutuhan energi dari tikus tersebut. Tikus
akan berhenti makan apabila kebutuhan
energinya telah tercukupi. Oleh karena
ketersediaan zat-zat gizi lebih rendah (terutama
energi) akibat kandungan serat yang tinggi,
maka tikus berusaha memenuhi kebutuhan zat-
zat gizinya dengan mengkonsumsi ransum lebih
banyak. Terbukti pada grup tikus yang
mendapat perlakuan serat lebih rendah,
memiliki  konsumsi ransum yang juga lebih
rendah, demikian sebaliknya.

Kadar Total Kolesterol Serum
Analisis kadar total kolesterol serum

disajikan pada Gambar 2.  Pada gambar
tersebut dapat ditunjukkan bahwa tikus yang
diberi 10% TRL mempunyai kadar kolesterol
serum paling rendah (67,7 mg/dl), diikuti 5%
TRL (77,3 mg/dl), grup kontrol negatif (78,7 mg/
dl), dan grup kontrol positif (144,3 mg/dl).

Dengan kata lain, dibandingkan grup
kontrol positif (ransum mengandung 1%
kolesterol dan tanpa TRL), maka penambahan
5% dan 10% TRL ke dalam ransum mampu
menurunkan kolesterol serum masing-masing
sebesar 46,43% dan 53,08%. Sedangkan bila
dibandingkan dengan kontrol negatif (ransum
tanpa kolesterol dan tanpa TRL), masing-
masing terjadi penurunan sebesar 1,78% dan
13,98%.

Hasil analisis sidik ragam menunjukkan
bahwa penambahan TRL ke dalam ransum
berpengaruh sangat nyata (P<0.01) terhadap
penurunan kadar total kolesterol serum tikus.
Dengan uji lanjut Duncan, ternyata perlakuan
kontrol negatif, penambahan 5% dan 10% TRL
masing-masing memberikan pengaruh yang
sangat nyata terhadap kontrol positif.
Sedangkan bila dibandingkan dengan kontrol
negatif, maka penambahan 5% dan 10% TRL
tidak memberikan perbedaan yang nyata.  Hal
ini menunjukkan bahwa penambahan 5% dan
10% TRL ke dalam ransum mampu menurun-
kan kadar kolesterol tikus hiperkolesterolemia.

Penurunan kadar kolesterol pada tikus
yang mendapatkan ransum TRL disebabkan
oleh beberapa faktor.  Penyerapan kolesterol dari
usus halus menurun akibat gerak laju digesta
yang semakin cepat, pada kondisi ransum yang
mengandung serat pangan yang tinggi seperti
TRL.  Hal ini sudah dibuktikan pada manusia
bahwa jika gerak laju digesta dipercepat dari
normal 7 jam menjadi 4 – 5 jam, maka
penyerapan kolesterol yang mula-mula 35 – 43%
turun menjadi 21 – 27%.  Serat pangan selain

Keterangan :
hari ke 1-7 : masa adaptasi,
hari ke 8-47 : masa peningkatan kolesterol
hari ke 48-82 : masa perlakuan
            0% TRL, 0% kol,                5%TRL, 1% kol,
            10%TRL, 1% kol,               0%TRL, 1%kol,

Gambar 1. Grafik pertambahan berat badan
tikus selama percobaan
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Gambar 2. Kelompok tikus hiperkolesterolemia
yang diberi tepung rumput laut
menunjukkan kadar total kolesterol
lebih rendah dibandingkan kelompok
tikus hiperkolesterolemia yang tidak
diberi tepung rumput laut.
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dapat mengikat kolesterol secara langsung, juga
mengikat asam empedu intraluminal dan
menghambat sirkulasi enterohepatik asam
empedu.  Mekanisme ini akan memacu kehila-
ngan kolesterol dengan cara meningkatkan
pengeluaran kolesterol asam empedu melalui
feses.  Anderson et al. (1994) melaporkan bahwa
aksi utama yang menyebabkan penurunan
penyerapan kolesterol pada ransum berserat
tinggi adalah akibat meningkatnya ekskresi
lemak, asam empedu, dan kolesterol.

Mekanisme lain penurunan kolesterol
disebabkan oleh meningkatnya produksi asam
propionat sebagai hasil metabolisme serat
pangan oleh mikroba usus.  Asam propionat ini
akan menekan aktivitas enzim b-hidroksi-b-
metil glutaril–CoA reduktase (HMG-CoA
reduktase) sehingga biosintesis kolesterol
terhambat (Harianto, 1996).

Kadar Kolesterol Digesta
Kadar kolesterol digesta tikus pada akhir

perlakuan menunjukkan konsentrasi tertinggi
pada kelompok hiperkolesterolemia yang diberi
10% TRL  (0.986 mg/g) diikuti oleh kelompok
perlakuan 5% TRL (0.703 mg/g), kelompok
kontrol negatif (0.253 mg/g), dan kelompok
hiperkolesterolemia atau kontrol positif (0.250
mg/g) (Gambar 3). Hasil analisis statistik
menunjukkan pemberian 5% dan 10% TRL
secara nyata mampu meningkatkan kadar
kolesterol digesta.  Peningkatan kadar kolesterol
digesta terjadi karena adanya pengikatan
kolesterol oleh serat larut yang berasal dari
TRL.

Adanya serat dalam saluran pencernaan
akan mengikat kolesterol di usus sehingga
terjadi akumulasi kolesterol dalam usus,
tepatnya di dalam digesta.  Semakin banyak
serat yang dikonsumsi maka semakin banyak
pula kolesterol yang mampu diikat oleh serat,

sehingga kolesterol yang terkandung di dalam
digesta juga lebih banyak.  Peningkatan jumlah
kolesterol dalam digesta sejalan dengan
penurunan kecernaa bahan kering ataupun
kolesterol itu sendiri.  Kolesterol yang terdapat
dalam digesta tidak saja berasal dari makanan
tetapi juga dari asam empedu yang diikat oled
serat (Lairon et al., 1985).

Morfologi Jaringan Ginjal.
Morfologi umum pada jaringan ginjal tikus

kelompok kontrol negatif yang diwarnai dengan
HE menunjukkan inti sel tubuli renalis
mengambil warna basofilik, sedangkan bagian
sitoplasmanya mengambil warna asidofilik.
Pada jaringan ginjal kelompok hiperkoleste-
rolemia yang tidak mendapatkan perlakuan
TRL menunjukkan beberapa sel tubuli renalis
ginjal mengalami degenerasi hingga nekrosis,
serta adanya infiltrasi sel radang dalam jumlah
banyak pada jaringan interstisial. Pada
kelompok hiperkolesterolemia yang diberi TRL
5% dan 10% menunjukkan gambaran histologi
jaringan ginjal yang membaik dibandingkan
pada kelompok hiperkolesterolemia, seperti
terjadinya penurunan jumlah sel yang
degenerasi maupun jumlah infiltrasi sel radang.
Perlakuan TRL 10% menunjukkan hasil yang
lebih baik dibandingkan dengan TRL 5%
(Gambar 4).

Kandungan Cu, Zn-SOD pada jaringan
ginjal.

Pada pewarnaan imunohistokimia terlihat
sel-sel penghasil Cu, Zn-SOD pada jaringan
ginjal tikus memberikan reaksi positif terhadap
antioksidan tersebut.  Produk reaksi positif
terhadap Cu, Zn-SOD yang memberikan warna
coklat terlihat baik pada sitoplasma maupun inti
sel tubuli renalis, serta daerah medulla.
Berdasarkan hasil pengamatan kualitatif
terhadap kandungan antioksidan Cu, Zn-SOD
menunjukkan adanya penurunan pada jaringan
ginjal tikus kelompok hiperkolesterolemia
(kontrol positif) dibandingkan kelompok kontrol
negatif. Penurunan tersebut terlihat dari
semakin banyaknya sel yang memberikan
reaksi positif lemah, yaitu produk reaksi yang
berwarna coklat lebih pucat. Penurunan
kandungan Cu, Zn-SOD tersebut terlihat baik
pada sel tubuli proksimalis maupun sel tubuli
distalis. Sedangkan pada kelompok hiperkoleste-
rolemia yang diberi TRL 5% maupun 10%
menunjukkan kandungan Cu, Zn-SOD jaringan
ginjal lebih tinggi dibandingkan pada kelompok
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Gambar 3. Pemberian tepung rumput laut
(TRL) menunjukkan dapat mening-
katkan kadar kolesterol digesta tikus
percobaan
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Gambar 4. Fotomikrograf jaringan ginjal tikus perlakuan yang diwarnai
dengan HE.   A=0% kolesterol & 0% TRL,  B =1% kolesterol
& 5%TRL, C=1% kolesterol & 10%TRL, D=1% kolesterol &
0%TRL, ––––>  = peradangan,  Skala=25mm

Gambar 5. Fotomikrograf jaringan ginjal tikus perlakuan yang diwarnai
secara imunohistokimia terhadap Cu, Zn-SOD. A=0% kolesterol
& 0% TRL,  B =1% kolesterol & 5%TRL, C=1% kolesterol &
10%TRL, D=1% kolesterol & 0%TRL. ––> SOD (superoksida
dismutase) Skala=25mm
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kontrol positif. Peningkatan tersebut terlihat
dari semakin banyaknya sel yang memberikan
reaksi positif kuat, yaitu produk reaksi yang
berwarna coklat lebih tua.  Namun, peningkatan
kandungan Cu, Zn-SOD tersebut belum setinggi
pada kelompok kontrol negatif. Peningkatan
kandungan Cu, Zn-SOD tersebut lebih baik pada
pemberian TRL 10% dibandingkan TRL 5%
(Gambar 5).

Wresdiyati et al., (2006a; 2006b) melapor-
kan bahwa pada kondisi hiperkolestero-lemia
kandungan antioksidan Cu, Zn-SOD pada hati
dan ginjal tikus percobaan menurun, yang
dibarengi dengan kejadian degenerasi sel serta
peradangan pada jaringan tersebut. Hal ini
menunjukkan tingginya produksi radikal bebas
pada kondisi hiperkolesterolemia.  Radikal bebas
tersebut terbentuk sebagai hasil sampingan dari
beberapa reaksi yang meningkat pada kondisi
hiperkolesterolemia.  Beberapa reaksi tersebut
melibatkan aktivitas beberapa enzim, seperti 7a-
hidroksilase, sitokrom P-450 oksidase, lipid b-
oksidase, dan xantin oksidoreduktase.

Pada kondisi normal, lipid b–oksidasi di
peroksisom hanya merupakan jalur minor
untuk mengoksidasi asam lemak. Namun dalam
kondisi kelaparan, diabetes, dan diet tinggi
lemak, jalur ini meningkat (Orellana et al.,
1992). Sehingga pada kondisi hiperkolesterolemia
jumlah radikal bebas sebagai hasil samping b–
oksidasi juga meningkat.

Telah dilaporkan pula oleh Scheuer et al.,
(2000) pada kondisi hiperlipidemia terjadi
peningkatan aktivitas xantin oksidoreduktase,
yang merupakan penghasil utama radikal bebas
oksigen.   Peningkatan aktivitas enzim tersebut
terjadi di semua sel tubuh termasuk di jaringan
ginjal.

Radikal bebas yang meningkat pada kondisi
hiperkolesterolemia dapat menyerang
makromolekul sel dan dapat menyebabkan
degenerasi dan nekrosis sel. Hal ini
menyebabkan terjadinya infiltrasi sel-sel radang
pada lokasi jaringan tersebut untuk melakukan
opsonisasi atau pembersihan sel-sel yang rusak
(Tizard, 1982; Forest et al., 1994), seperti yang
terlihat pada jaringan ginjal kelompok
hiperkolesterolemia (D). Pada kondisi jumlah
radikal bebas tinggi maka diperlukan
antioksidan tubuh yang tinggi pula untuk
menetralisirnya. Sehingga pada kondisi
hiperkolesterolemia, pada penelitian ini, terjadi
penurunan antioksidan tubuh Cu, Zn-SOD pada
jaringan ginjal.

Pemberian TRL pada kelompok hiper-
kolesterolemia menunjukkan mampu
mengatasi kerusakan jaringan dan penurunan
kandungan Cu, Zn-SOD pada jaringan ginjal.
Hal ini karena TRL mengandung serat pangan
yang tinggi (Tabel 2). Serat pangan dalam TRL
mampu menurunkan kadar total kolesterol
tikus percobaan (Gambar 2) dengan cara (a)
meningkatkan pengeluaran kolesterol dan asam
empedu melalui feses (Gambar 3), (b)
menurunkan penyerapan kolesterol dari usus
halus akibat gerak laju digesta yang semakin
cepat, (c) meningkatkan produksi asam
propionat sebagai hasil metabolisme serat oleh
mikroba usus.  Asam propionat tersebut akan
menekan aktivitas enzim b-hidroksi-b-metil
glutaril–CoA reduktase (HMG-CoA reduktase)
sehingga biosintesis kolesterol terhambat
(Harianto, 1996). Hal-hal tersebut akan
berakibat pada penurunan kadar total kolesterol
tubuh yang berpengaruh pada pengurangan
aktivitas reaksi-reaksi yang terlibat pada
sintesis asam empedu dari kolesterol.  Radikal
bebas yang terbentuk sebagai hasil sampingnya
juga menurun.  Terjadinya penurunan jumlah
radikal bebas dapat mengurangi proses
terjadinya kerusakan jaringan, serta
mengurangi penggunaan antioksidan endogen
seperti Cu, Zn-SOD.  Sehingga perlakuan tepung
rumput laut dapat mempertahankan
kandungan antioksidan Cu, Zn-SOD pada
jaringan ginjal.

Meningkatnya antioksidan Cu, Zn-SOD
pada jaringan ginjal tikus hiperkolesterolemia
yang diberi tepung rumput laut juga karena
adanya mekanisme lain yaitu adanya
kandungan antioksidan pada rumput laut
tersebut. Telah dilaporkan beberapa jenis
rumput laut mempunyai aktivitas antioksidan,
seperti rumput laut merah Callophyllis japonica
(Kang et al., 2005), agaro-oligosaccharides dari
rumput laut merah (Chen et al., 2006), dan
rumput laut coklat Tasco (Saker et al., 2004).
Kandungan antioksidan dalam tepung rumput
laut dapat membantu antioksidan endogen
dalam memerangi radikal bebas, sehingga
antioksidan endogen seperti Cu, Zn-SOD dapat
dipertahankan kandungannya seperti yang
terlihat pada jaringan ginjal kelompok TRL 5%
(B) dan kelompok TRL 10% (C) hasil penelitian
ini.  Pemberian TRL 10% memberikan efek yang
lebih baik karena mengandung serat pangan dan
antioksidan yang lebih banyak dibandingkan
dengan TRL 5%.
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SIMPULAN

Pemberian tepung rumput laut Eucheuma
cottonii  sebanyak 5% dan 10% pada tikus
hiperkolesterolemia (a) tidak berpengaruh
terhadap jumlah  konsumsi ransum dan bobot
badan tikus percobaan, (b) menurunkan kadar
total kolesterol serum masing-masing sebesar
46.43 dan 53,08%, (c) meningkatkan kadar
kolesterol digesta masing-masing sebesar 177.9
dan 289.7%, (d) memperbaiki kerusakan dan
peradangan pada jaringan ginjal, (e)
meningkatkan kandungan antioksidan Cu, Zn-
SOD ginjal.  Pemberian 10% tepung rumput laut
memberikan efek lebih baik dibandingkan
dengan 5%.
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