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ABSTRAK

Pada tikus ovariektomi terjadi penurunan fungsi ovarium sehingga berdampak pada penurunan
fungsi tulang. Penelitian ini dilakukan bertujuan untuk mengetahui potensi tepung tempe dalam
meningkatkan kondisi tulang pada tikus ovariektomi ditinjau dari kadar kalsium, fosfor pada plasma
dan  tulang serta gambaran sel osteoblas dan osteoklas tulang.  Sebanyak 20 ekor tikus albino betina
galur Spraque Dawley umur tiga bulan bobot badan sekitar 200 g digunakan dalam penelitian ini. Tikus
percobaan dibagi menjadi empat kelompok perlakuan,yaitu tikus normal (K0); tikus normal diberi tepung
tempe (K1); tikus ovariektomi (OV0);dan tikus ovariektomi  diberi tepung tempe (OV1). Perlakuan
diberikan selama empat bulan. Parameter yang dianalisis meliputi kadar kalsium, fosfor pada plasma
dan tulang menggunakan metode atomic absorption spectrophotometer (AAS) dan metode spektrofotometri.
Selain itu, diamati juga gambaran sel osteoblas dan osteoklas tulang. Hasil penelitian menunjukkan
kadar kalsium dan fosfor plasma pada tikus normal sebesar 11,08 dan 7,06 mg/dL. Kadar kalsium dan
fosfor tertinggi terdapat pada tikus normal diberi tepung tempe (K1), masing-masing 11,25 mg/dL dan
7,42 mg/dL. Tikus ovariektomi (OV0) memiliki kadar kalsium dan fosfor paling rendah, yaitu 9,83 mg/dL
dan 6,46 mg/dL, sedangkan tikus ovariektomi diberi tepung tempe (OV1) kadar kalsium dan fosfor,
masing-masing sebesar 10,91 mg/dL dan 6,96 mg/dL. Kadar kalsium tulang pada tikus kelompok pelakuan
K0, K1, OV0, and OV1 masing-masing sebesar 30,88; 31,60; 26,58; dan 29,89 mg/dl, sedangkan kadar
fosfor tulang masing-masing sebesar 18,63; 19,78; 16,75; dan 17,87 mg/dL. Rataan sel osteoblas pada
tikus kelompok pelakuan K0, K1, OV0, and OV1 masing-masing sebesar 26,40; 43,28; 22,72; dan 30,84
sel. Jumlah sel osteoklas masing-masing sebesar 2,96; 3,80; 10,24; dan 6,32 sel. Dapat disimpulkan
bahwa pemberian tepung tempe pada tikus ovariektomi dapat memperbaiki kualitas tulang dengan
meningatkan kadar kalsium, fosfor dan mempertahankan rasio Ca:P pada plasma dan tulang, serta
meningkatkan jumlah sel osteoblas.

Kata-kata kunci: tepung tempe, isoflavon, ovariektomi, osteoklas, osteoblas

ABSTRACT

Study to determine the potential of tempe flour in improving bone quality of ovariectomized rats (ovx)
based on calcium (Ca) and phosphorus(P) levels in the plasma and bones; osteoblast and osteoclast
profiles have been conducted for 4 months. A total of 20 female Sprague Dawley albino rats, age of 3
months and average body weight of 200 g were used in this study. The rats were divided into 4 groups,
i.e.normal rats + diets (K0); normal rats +tempe flour (K1); ovx + diets (OV0); and ovx + tempe flour (OV1),
respectively. The Ca and P levels in plasma and bones were analyzed using Atomic Absorption
Spectrophotometer (AAS) and spectrophotometric methods. In addition, the profiles of osteoblast and
osteoclast were also observed. The results showed that Ca and P levels in plasma and bones of normal rats
were 11.08 mg/dL and 7.06 mg/dL; 30.88 mg/dL and 18.63 mg/dL, respectively. The highest Ca and P levels
in both plasma and bones were observed in normal rats which were given tempe flour (K1), 11.25 mg/dL
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PENDAHULUAN

Osteoporosis merupakan salah satu
masalah kesehatan utama di dunia saat ini dan
jumlahnya meningkat sejalan dengan
meningkatnya populasi usia lanjut. Badan dunia
World Health Organization menyatakan bahwa
osteoporosis merupakan masalah kesehatan
terbesar yang sedang dihadapi setelah penyakit
kardiovaskuler. Pengobatan osteporosis yang
sudah lanjut dengan komplikasi  merupakan hal
yang sangat sulit, dan memerlukan waktu
perawatan lama maupun biaya yang cukup
besar (Kawiyana, 2010).

Seiring dengan bertambahnya usia
harapan hidup manusia, maka terjadi
peningkatan jumlah kelompok usia lanjut. Di
Indonesia kelompok usia lanjut di tahun 2000
adalah sebesar 7,28% dan diperkirakan menjadi
11,34% pada tahun 2020. Menurut Bureau of
the Census  USA, Indonesia pada tahun 2025
akan mengalami lonjakan kenaikan penduduk
usia lanjut sampai 41,4%, dan merupakan angka
terbesar di dunia (Makmun, 2002). Akibatnya
akan terjadi keluhan atau gejala yang berkaitan
dengan proses penuaan. Salah satu keluhan dan
gejala yang sering ditemukan adalah pada organ
sistem muskuloskeletal berupa osteoporosis,
yaitu penurunan massa tulang dan cenderung
terjadi patah tulang.

Penurunan massa tulang akan bertambah
cepat pada umur tua, yaitu periode
pascamenopause pada wanita yang kekurangan
hormon estrogen atau andropause pada laki-laki,
umumnya hal ini terjadi setelah umur 50-60
tahun. Jumlah wanita berusia di atas 50 tahun
cenderung meningkat sebagai dampak
kemajuan teknologi berbagai program pelayanan
kesehatan, di samping kemajuan dalam bidang
lainnya yang menyebabkan bertambahnya usia
harapan hidup (Pfeilschifter et al., 2002).

Tempe sebagai makanan fungsional kaya
kandungan mineral kalsium, dan fosfor

(Karyadi, 2000) serta isoflavon daidzein,
genistein, dan glisitein (Nakajima et al., 2005).
Mineral kalsium dan fosfor sangat dibutuhkan
untuk pertumbuhan dan pemeliharaan tulang
sehingga sangat diperlukan untuk mencegah
osteoporosis. Isoflavon juga dapat berperan seperti
estrogen (like estrogen). Menurut Kuiper et al.,
(1998), isoflavon mempunyai kemiripan
struktur dengan estrogen dan mampu berikatan
dengan reseptor beta-estrogen pada tulang. Sifat
yang dimiliki oleh isoflavon dapat menggantikan
peran estrogen terutama dalam mencegah
resorbpsi  massa tulang sehingga dapat
mencegah terjadinya keropos tulang
(osteoporosis).

Adanya kemiripan struktur antara estrogen
dengan isoflavon serta adanya reseptor beta
estrogen, menyebabkan isoflavon dapat
berikatan dengan reseptor estrogen pada
berbagai jaringan tubuh termasuk tulang.
Isoflavon memperlihatkan afinitas yang relatif
lebih tinggi untuk mengikat reseptor beta
estrogen yaitu sekitar 6-8 kali lipat lebih tinggi
dibandingkan dengan reseptor alpha (Kuiper et
a1., 1998). Potensi ini memberikan efek positif
pada jaringan tulang karena isoflavon
kemungkinan dapat berperan dalam membantu
memperbaiki metabolisme tulang.

Pada tikus yang diovariektomi, terjadi
kondisi yang membuat kadar estrogen rendah
(Oestergaard et al., 2006). Kadar estrogen
rendah juga terdapat pada kondisi menopause
dan biasanya diikuti dengan gejala osteoporosis.
Dengan demikian, pemberian tepung tempe pada
tikus ovariektomi diharapkan dapat
meningkatkan kualitas tulang pada tikus
ovariektomi.

Penelitian ini dilakukan bertujuan untuk
mengetahui potensi tepung tempe dalam
meningkatkan kualitas tulang pada tikus
ovariektomi ditinjau dari kadar kalsium, fosfor
plasma dan  tulang serta gambaran sel osteoblas
dan osteoklas tulang.

and 7.42 mg/dL; and 31.60 mg/dL and 19.78 mg/dL, respectively. Similarly, Ca and P levels in plasma and
bones of ovxwhich were given tempe flour were slightly higher (10.91 mg/dL and 6.96 mg/dL; and 29.89 mg/
dL and 17.87 mg/dL) compared to ovx without tempe flour diets (9.38 mg/dL and 6.46mg/dL; and 26.58 mg/
dL and 16.75 mg/dL). The numbers of osteblast was found slightly higher both in normal rats and ovx
which were given tempe flour; whereas slightly decreased of osteoclast was observed only in ovx which were
given tempe flour. The administration of tempe flour in ovx diets could improved bone quality as indicated
by the Ca and P levels in plasma and bones and decreased numbers of osteoclast.

Key words: tempe flour, ovariectomized-rat, osteoclast.
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spektrofotometer UV-VIS LW 200 series pada
panjang gelombang 660 nm. Uraian metode
analisis kalsium dan fosfor  seperti yang telah
dilakukan oleh Suarsana et al.,  (2011).

Pembuatan Abu Tulang
Pembuatan abu tulang merujuk pada

metode yang telah digunakan oleh Sabri (2011).
Tulang tibia dari proksimal-distal (sebelah
kanan) ditimbang 50 g kemudian  dikeringkan
di oven 60oC. Selanjutnya dibuat tepung tulang
dengan mortar. Tepung tulang diberi perlakuan
dengan asam nitrat pekat lalu dipanaskan
dengan hot plate suhu 80oC selama 24 jam.
Kemudian ditambah 0,4 mL asam sulfat pekat,
2 tetes campuran HNO3:HClO4(1:2) dan
dipanaskan selama satu jam. Campuran
tersebut ditambahkan 2 mL aquades dan 0,6
mL HCl, kemudian dihomogenkan.  Larutan
yang diperoleh sudah siap untuk dianalisis
kadar kalsium dan fosfor.

Analisis Kadar Kalsium dan Fosfor Tulang
Sebanyak 25  mL sampel larutan tulang

disaring dengan kertas Whatman. Kadar
kalsium plasma dianalisis menggunakan
metode AAS dan kadar fosfor menggunakan
metode spektrofotometri dengan
spektrofotometer UV-VIS LW 200 series pada
panjang gelombang 660 nm.

Pengamatan Sel Osteoblas dan Osteoklas
Jaringan tulang tibia bagian epifisis (sebelah

kiri) difiksasi dalam larutan 10% buffer formalin
selama 24 jam.  Sampel jaringan tulang
didekalsifikasi menggunakan asam nitrat pekat
5%. Setelah lunak, jaringan tulang dipotong
kecil-kecil dan diletakkan di dalam tissue cassete
selanjutnya diproses dengan metode standar,
yaitu dehidrasi, clearing, infiltasi, embedding,
pemotongan dan pewarnaan haematoxylin eosin
(HE). Sediaan yang telah diwarnai lalu diamati
di bawah mikroskop cahaya dengan pembesaran
200 kali. Pengamatan terhadap sediaan tulang
adalah menghitung rataan jumlah sel osteoblas,
osteoklas yang dihitung dari lima lapang
pandang per sediaan.
Analisis Data

Hasil analisis terhadap kadar kalsium,
fosfor, sel osteoblas, dan osteoklas kemudian
diuji menggunakan analisis sidik ragam dan
dilanjutkan dengan uji beda Duncan  pada taraf
5%.

METODE PENELITIAN

Penyiapan Tikus Ovariektomi
Tikus dibius dengan ketamin-HCl dosis 100

mg/mL sebanyak 0,1 mL/ekor, kemudian
dilakukan pembedahan pada daerah lumbal
(kiri/kanan) yang sebelumnya telah dicukur
untuk menghilangkan rambut pada bagian
dorsal lumbal.  Kedua ovarium kiri dan kanan
dipotong dan diangkat, lalu dilakukan
penjahitan dan diberi antibiotik. Tikus dibiarkan
sampai sadar dan dipelihara selama dua minggu
untuk penyembuhan dan adaptasi sebelum
digunakan sebagai hewan model osteoporosis.

Penyiapan Hewan Percobaan
Sebanyak 20 ekor tikus albino betina galur

Spraque Dawley umur tiga bulan  bobot badan
sekitar 200 g digunakan dalam penelitian ini.
Tikus percobaan dibagi menjadi empat kelompok
perlakuan, yaitu tikus normal (K0); tikus
normal diberi tepung tempe (K1); tikus
ovariektomi (OV0); dan tikus ovariektomi diberi
tepung tempe (OV1).Tepung tempe pada
penelitian ini telah dianalisis dan mengandung
Ca (311,51 mg/100 g bk ) dan  P (643,57 mg/100
g bk) serta mengandung  isoflavon aglikon
(daidzein, glisitein, genistein, dan faktor-2)
sebesar 66,234 mg/10 g bk. Perlakuan diberikan
selama empat bulan penelitian dan selama
perlakuan tikus diberi pakan komersial dan air
minum secara ad libitium dan tepung tempe
yang mengandung isoflavon 4 mg/200 g bb/hari
diberikan secara oral menggunakan sonde
lambung. Analisis kadar kalsium dan fosfor
plasma dilakukan pada bulan ke-0, 2, dan 4.
Sebelum mengambil darah, tikus dibius dengan
0,1 mL/ekor ketamine-HCl dosis 100 mg/mL
secara intramuskuler. Darah diambil melalui
vena orbitalis dan ditampung dalam tabung yang
sudah mengandung  EDTA guna mendapatkan
plasma. Analisis kadar kalsium dan fosfor
tulang serta pengamatan sel osteoblas dan
osteoklas tulang dilakukan pada akhir
penelitian.

Analisis Kadar Kalsium dan Fosfor
Plasma

Analisis kadar kalsium plasma
menggunakan metode atomic absorption
spectrophotometer (AAS) dan kadar fosfor
menggunakan metode spektrofotometri dengan
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HASIL DAN PEMBAHASAN

Hasil Analisis Kadar Kalsium dan Fosfor
Plasma

Rataan hasil analisis kadar kalsium dan
fosfor plasma tikus percobaan disajikan pada
Tabel 1 dan 2. Pada akhir penelitian,  tikus
ovariektomi (OV0) memiliki kadar kalsium dan
fosfor lebih rendah dan berbeda nyata (P<0,05)
bila dibandingkan dengan tikus normal (KO),
tikus normal diberi tepung tempe (K1) dan tikus
ovariektomi diberi tepung tempe (OV1).

Hasil analisis menunjukkan kadar kalsium
dan fosfor plasma tikus normal (KO) cenderung
konstan dan berada pada kisaran nilai masing-
masing 10,87-11,08 mg/dL dan 7,04-7,08 mg/dL.
Demikian pula pada tikus normal diberi tepung
tempe (K1) serta tikus ovariektomi diberi tepung
tempe (OV1) mempunyai kadar kalsium dan
fosfor sama dengan tikus normal (KO) dan tidak
berbeda nyata (P>0,05). Adapun rentang nilai
kadar kalsium dan fosfor plasma tikus normal
diberi tepung tempe (K1) adalah sebesar 11,05-
11,25 mg/dL dan 7,11-7,42 mg/dL, sedangkan
kadar kalsium dan fosfor tikus ovariektomi

diberi tepung tempe (OV1) adalah sebesar 10,90-
10,91 mg/dL dan 6,96-7,09 mg/dL.  Pada tikus
ovariektomi (OV0) kadar kalsium dan fosfor
masing-masing 9,83-10,15 mg/dL dan 6,46-7,10
mg/dL nyata lebih rendah (P<0,05) (Tabel 1 dan
2).

Pemberian tepung tempe mampu
mempertahankan kadar kalsium dan fosfor
plasma tikus selama percobaan. Terpenuhinya
kalsium dan fosfor disebabkan tepung tempe
yang diberikan pada tikus percobaan
mengandung mineral kalsium dan fosfor yang
cukup. Tepung tempe yang digunakan pada
percobaan ini telah dianalisis mengandung
kalsium dan fosfor sebesar 311,51 dan 643,57
mg/100 g bk. Ketersediaan kalsium dan fosfor
pada tepung tempe diduga menyebabkan kadar
mineral kalsium dan fosfor pada tikus
perlakuan yang diberi tepung tempe dapat
mempertahankan dan meningkatkan kadar
kedua mineral tersebut dalam plasma.

Banyak faktor yang menentukan kepadatan
dan massa tulang.  Dari total  massa tulang,
60-80% kepadatannya  ditentukan  oleh gen
(Hunter et al., 2001). Namun, faktor gaya hidup,

Tabel 1.  Rataan kadar kalsium  plasma  tikus selama empat bulan percobaan

Kadar kalsium plasma tikus (mg/dL)
Perlakuan

Bulan ke-0 Bulan ke-2 Bulan  ke-4

K0 10,87±0,27a 10,94±0,39b 11,08±0,36b
K1 11,05±0,33a 11,21±0,37b 11,25±0,39b
OV0 10,88±0,34a 10,15±0,42a 9,83±0,47a
OV1 10,90±0,31a 10,91±0,38b 10,91±0,43b

Keterangan : Angka yang diikuti oleh huruf  yang berbeda pada kolom yang   sama menunjukkan hasil uji
berbeda nyata (P<0,05). K0=tikus normal, K1=tikus normal diberi tepung tempe; OV0=tikus
ovariektomi; OV1= tikus ovariektomi diberi tepung tempe

Tabel 2 . Rataan kadar fosfor  plasma  tikus selama empat bulan percobaan

Kadar fosfor plasma tikus (mg/dL)
Perlakuan

Bulan ke-0 Bulan ke-2 Bulan  ke-4

K0 7,08±0,49a 7,04±0,32b 7,06±0,42b
K1 7,11±0,55a 7,31±0,35b 7,42±0,42b
OV0 7,10±0,45a 6,86±0,45a 6,46±0,36a
OV1 7,09±0,29a 6,99±0,37b 6,96±0,34b

Keterangan : Angka yang diikuti oleh huruf  yang berbeda pada kolom yang   sama menunjukkan hasil uji
berbeda nyata (P<0,05). K0=tikus normal, K1=tikus normal diberi tepung tempe; OV0=tikus
ovariektomi; OV1= tikus ovariektomi diberi tepung tempe.
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seperti aktivitas fisik dan gizi (Bonjour et al.,
2009), juga berperan dalam menentukan massa
tulang.  Dari sudut pandang gizi, pentingnya
asupan vitamin D, fosfor (P) dan kalsium (Ca)
untuk pertumbuhan dan kesehatan tulang
(Tang et al., 2007). Kadar kalsium dan fosfor
dalam tubuh dipertahankan oleh mekanisme
homeostasis. Mulai dari penyerapan, sampai
pada metabolisme kedua mineral tersebut
diregulasi oleh hormon paratiroid dan
1,25(OH)2D (Berndt dan Kumar, 2008).

Meskipun tepung tempe terus menerus
diberikan dengan kadar kalisum dan fosfor yang
cukup, tubuh akan mengatur kadar kalsium
dan fosfor plasma darah dalam rasio  yang
optimum selebihnya akan dideposit ke dalam
tulang dan kelebihannya dikeluarkan melalui
ginjal. Menurut Theobald (2005), sebagian besar
(setara dengan 99%) kalsium ada dalam tubuh
ditemukan dalam tulang, sisanya (di bawah 1%)
ditemukan pada jaringan lunak dan cairan
tubuh. Kalsium hadir dalam bentuk
hidroksiapatit, struktur kristal anorganik yang
terdiri dari kalsium dan fosfor [Ca10(PO4)6(OH)2].

Perbandingan kalsium dan fosfor (Ca:P)

pada semua perlakuan mendekati rataan 1,53-
1,55:l,00 (Tabel 3). Tampaknya nilai
perbandingan tersebut dipertahankan oleh tikus
selama percobaan. Rasio Ca:P tersebut dapat
memberikan hasil metabolisme tubuh yang
optimum untuk pertumbuhan, khususnya
pertumbuhan dan pemeliharaan tulang.

Hasil Analisis Kadar Kalsium Dan Fosfor
Tulang

Rataan analisis kadar kalsium, fosfor, dan
rasio kadar kalsium:fosfor (Ca:P) pada tulang
tibia tikus percobaan disajikan pada Tabel 4.

Pada Tabel 4 disajikan bahwa, kadar
kalsium dan fosfor tikus ovariektomi (OV0)
nyata lebih rendah (P<0,05) bila dibanding
dengan perlakuan tikus normal (K0), tikus
normal diberi tepung tempe (K1) dan tikus
ovariektomi diberi tepung tempe (OV1).
Sementara kadar kalsium dan fosfor antara
perlakuan K0, K1, dan OV1 tidak berbeda nyata
(P>0,05). Adapun kadar kalsium dan fosfor tikus
ovariektomi (OV0) masing-masing 26,58 mg/g
dan 16,75 mg/g. Kadar kalsium perlakuan K0,
K1, dan OV1 masing-masing 30,88; 31,60; dan

Tabel 3. Rasio kadar kalsium dan fosfor plasma tikus selama empat bulan percobaan

Rasio kadar kalsium dan fosfor (Ca:P) plasma bulan ke:
Perlakuan

Bln 0 Bln 2 Bln 4

K0 1,53:1,00 1,55:1,00 1,57:1,00
K1 1,55:1,00 1,55:1,00 1,52:1,00
OV0 1,53:1,00 1,54:1,00 1,52:1,00
OV1 1,54:1,00 1,56:1,00 1,57:1,00

Keterangan : K0=tikus normal, K1=tikus normal diberi tepung tempe; OV0=tikus ovariektomi; OV1=
tikus ovariektomi diberi tepung tempe.

Tabel 4. Rataan kadar kalsium dan fosfor tulang tibia tikus pada bulan ke-4 percobaan

                           Kadar (mg/g)
Kelompok Rasio Ca:P tulang

Kalsium Fosfor

K0 30,88±0,92bc 18,63±0,64 b 1,66:1,00
K1 31,60±0,57c 19,78±0,54c 1,59:1,00
OV0 26,58±0,54a 16,75±0,56a 1,58:1,00
OV1 29,89±0,93b 17,87±0,69b 1,67:1,00

Keterangan :  Angka yang diikuti oleh huruf  yang berbeda pada kolom yang   sama menunjukkan hasil uji
berbeda nyata (P<0,05). K0=tikus normal, K1= tikus normal diberi tepung tempe; OV0=tikus
ovariektomi; OV1= tikus ovariektomi diberi tepung tempe.
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29,89 mg/g, sedangkan kadar fosfor pada
perlakuan yang sama masing-masing sebesar
18,63; 19,78; dan 17,87 mg/g.

Hasil analisis kadar kalsium dan fosfor
tulang tikus menunjukkan bahwa perlakuan
ovariektomi menyebabkan kadar kedua mineral
tersebut lebih rendah dibandingkan dengan
tikus normal, sedangkan kadar kalsium dan
fosfor pada tikus perlakuan dengan diberi tepung
tempe menyebabkan kadar kalsium dan fosfor
meningkat. Rendahnya kadar kalsium dan fosfor
pada tikus ovariektomi erat kaitanyya dengan
hormon estrogen. Hormon estrogen yang
dihasilkan oleh ovarium sangat penting dalam
membantu meregulasi metabolisme kalsium dan
fosfor pada tulang (Kawiyana, 2010).

Defisiensi estrogen menyebabkan terjadinya
remodeling tulang. Menurut Parffit (2002),
siklus remodeling tulang dimulai dengan
aktivasi yang melibatkan interaksi sel osteoblas
dengan osteoklas yang memicu diferensiasi dan
migrasi osteoklas kemudian diikuti dengan
melekatnya osteoklas pada permukaan tulang
yang sudah termineralisasi dan mulai
menginisiasi penyerapan tulang. Hal ini yang
menyebabkan kadar mineral kalsium dan fosfor
tulang pada tikus ovariektomi menurun.

Rasio kalsium dan fosfor plasma (Tabel 3)
terlihat rasio Ca:P berkisar antara 1,53-
1,54:1,00. Menurut (EFSA, 2005), diet rasio
kalsium dan fosfor yang optimum untuk
pembentukan dan pertumbuhan tulang adalah
1,5:1,00.  Tepung tempe yang diberikan pada
tikus percobaan kemungkinan dapat
meningkatkan metabolisme mineral kalsium
dan fosfor dalam tubuh serta membantu
menjaga keseimbangan kadar kalsium dan
fosfor dalam darah.  Meningkatnya kalsium dan
fosfor tulang sangat penting untuk pertumbuhan
dan pemeliharaan tulang karena menyebabkan
matriks tulang lebih padat sehingga tulang
tidak mudah rapuh.

Aktivitas Sel Osteoblas dan Osteoklas
Tulang

Hasil pengamatan sel osteoblas dan
osteoklas tikus percobaan disajikan pada Tabel
5. Data tersebut menunjukkan jumlah sel
osteoblas pada tikus normal  diberi tepung tempe
(K1) berbeda nyata (P<0,05) lebih tinggi dengan
kelompok tikus normal (KO), tikus ovariektomi
(OV0), dan tikus ovariektomi diberi tepung
tempe (OV1). Sementara jumlah sel osteoblas
antara kelompok perlakuan K0, OV0, dan
OV1tidak berbeda nyata (P>0,05).

Berbeda dengan sel osteoblas,  jumlah sel
osteoklas antara tikus normal (K0) serta tikus
normal diberi tepung tempe (K1) tidak berbeda
nyata (P>0,05), akan tetapi jumlah sel osteoklas
kedua perlakuan tersebut berbeda nyata
(P<0,05) lebih kecil bila dibanding dengan tikus
ovariketomi (OV0), dan tikus ovariektomi diberi
tepung tempe (OV1).

Pada kelompok tikus perlakuan ovariektomi
(OV0) jumlah sel osteoklas lebih tinggi dibanding
dengan ketiga kelompok perlakuan lainnya (K0,
K1, OV1). Hal ini disebabkan, tikus yang
diovariektomi mengalami defisiensi hormon
estrogen. Menurut penelitian Oestergaard et al.,
(2006), kadar estrogen pada tikus ovariektomi
menurun sangat cepat pada mingu ke-2 dan
sampai pada minggu ke-9 kadar estrogen
66,1+15,4 pmol/L dari kadar awal (baseline)
sebesar 97,4+41,4 pmol/L. Hormon estrogen
memengaruhi aktivitas sel osteoblas dan
osteoklas. Defisiensi estrogen menyebabkan
osteoklastogenesis yang meningkat dan berlanjut
terhadap kehilangan massa tulang. Selain itu,
rendahnya estrogen akan memengaruhi
aktivitas sel osteoblas maupun sel osteoklas dan
meningkatkan sitokin yang berfungsi untuk
penyerapan tulang (Kawiyana, 2010).

Pada tikus ovariektomi diberi tepung tempe
(OV1) yang sama-sama mengalami defisiensi
estrogen seperti pada OV0, menunjukkan jumlah
sel osteoklas berbeda nyata lebih kecil bila
dibandingkan dengan tikus ovariektomi (OV0).
Hal ini diduga kandungan isoflavon tepung
tempe dapat bekerja seperti estrogen sehingga
dapat mencegah terjadinya osteoklastogenesis
atau mencegah pembentukan dan aktivitas sel
osteoklas. Menurut  Mann (2007), isoflavon

Tabel 5. Rataan jumlah sel osteoblas dan
osteoklas tulang tibia tikus selama
empat bulan percobaan

Kelompok Sel osteoblas Sel osteoklas

K-0 26,40±6,89a 2,96±1,02a
K-1 43,28±8,16b 3,80±1,18a
OV-0 22,72±5,29a 10,24±1,67c
OV-1 30,84±6,78a 6,32±1,50b

Keterangan : Angka yang diikuti oleh huruf  yang
berbeda pada kolom yang   sama
menunjukkan hasil uji berbeda nyata
(P<0,05). K0=tikus normal, K1= tikus
normal diberi tepung tempe;
OV0=tikus  ovariektomi; OV1= tikus
ovariektomi diberi tepung tempe.
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merupakan senyawa fitoestrogen yang
mempunyai struktur  fungsional yang mirip
dengan estrogen dan mempunyai afinitas
terhadap reseptor beta estrogen pada berbagai
organ termasuk organ tulang. Senyawa isoflavon
berikatan dengan reseptor beta estrogen pada
permukaan sel kemudian secara reaksi
bertingkat (cascade reaction) isoflavon dapat
berikatan dengan electrophile response element
(ERE) pada daerah gen target yang selanjutnya
mampu menginduksi gen yang memungkinkan
dapat melakukan fungsi sebagaimana fungsi
hormon estrogen.

Hormon estrogen mempunyai dua buah
reseptor, yaitu reseptor alpha dan reseptor beta.
Kedua reseptor menyebar di seluruh tubuh,
seperti pada payudara, ginjal, hati, uterus, dan
tulang.  Sel osteoblas dan osteoklas tulang
menyediakan reseptor untuk hormon seks
steroid termasuk estrogen.  Sel osteoblas
merupakan target kerja estrogen melalui
aktivasi reseptor alpha estrogen, dan estrogen
dapat menginduksi osteoblastik  memproduksi
osteoprotegerin (OPG) (Zallone, 2006). OPG
berfungsi  menghambat penyerapan tulang atau
mencegah kehilangan massa tulang  (Bell, 2003).
Menurut Morito (2001), isoflavon mempunyai
sifat menyerupai estrogen (estrogen like),
sehingga isoflavon dapat berikatan dengan
reseptor estrogen beta dan dapat menjadi
modulator reseptor estrogen selektif yang telah
terbukti mampu meningkatkan massa tulang
atau mencegah kehilangan massa tulang.

Remodeling dan pertumbuhan tulang pada
masa resorbsi diatur oleh pasangan sel osteoklas
dan osteoblas (Miyamoto, 2011), sehingga sel
osteoblas dan osteoklas dapat dijadikan petunjuk
mengenai kondisi modeling dan remodelling.
Tulang merupakan suatu jaringan dinamis
yang setiap saat melakukan pembentukan dan
penyerapan melalui suatu proses yang disebut
dengan remodelling tulang. Menurut
Heinemann et al. (2011), komunikasi antara sel
osteoblas pembentuk tulang dan sel osteoklas
perombakan (penyerap) tulang merupakan
persyaratan mendasar untuk remodeling tulang
yang seimbang. Hal yang sama juga dilaporkan
oleh Matsuo dan Irie (2008), bahwa proses
remodeling tulang melibatkan sel-sel
pembentuk tulang (osteoblas) dan sel-sel tulang
penyerap (osteoklas) pada tingkat aktivitas yang
seimbang, sehingga peningkatan atau
pengurangan kepadatan tulang bergantung pada
perbedaan keseimbangan sel-sel tersebut.

Di negara-negara Timur seperti Jepang dan
China yang mana konsumi kedelai dan produk
fermentasi kedelai tinggi, dilaporkan bahwa
kejadian osteoporosis lebih rendah dibandingkan
dengan negara-negara Barat. Hal ini
diasumsikan isoflavon pada kedelai seperti
genistein bertanggung jawab sebagai pelindung
tulang (Atkinson, 2004) karena genistein dapat
mencegah aktivitas osteoklas. Hal yang sama
juga telah dilaporkan oleh Morris et al, (2006),
genistein menghambat aktivitas osteoklas, yaitu
sel-sel tulang yang bertanggung jawab atas
dekalsifikasi tulang, sebaliknya dapat
merangsang sel-sel osteoblas, yaitu sel yang
bertanggung jawab untuk produksi matriks
tulang. Genistein menyebabkan sel osteoblas
untuk melepaskan banyak vesikel matriks,
kolagen, dan fosfatase alkali. Vesikel matriks
bertindak sebagai pusat kalsifikasi. Hal ini
menujukkan bahwa genistein dapat membantu
mencegah osteoporosis dan hilangnya massa
tulang.

SIMPULAN

Hasil penelitian dapat disimpulkan bahwa
pemberian tepung tempe pada tikus ovariektomi
selama empat bulan dapat memperbaiki kualitas
tulang dengan meningkatkan kadar kalsium,
fosfor dan mempertahankan keseimbangan rasio
antara kalsium dengan fosfor pada plasma dan
tulang serta meningkatkan sel osteoblas.
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