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ABSTRACT

Background: Moringa leaves (Moringa oleifera Lam) have anti-inflammatory effect, vitamin, mineral, and quercetin.
Hyperuricemia can lead an inflammatory response and increase total leukocyte.

Objective: To analyze the effect of steeping moringa leaves with a dose of 3.27 g/kgBW to total leukocyte in rats
Method: True experimental research with pre-posttest randomized control group design in 12 wistar rats aged 8-12
weeks were divided into 2 groups randomly. The control and treatment group were given goat brain 2g/rat/day for 8
days. After that control group were given standard feed and aquades and treatment group were given 3,6 ml stepping
moringa leaves for 14 days. Blood tests done 3 times, before and after administration of goat brain and after giving
steeping moringa leaves.

Result: Uric acid levels significantly decrease in the control group (p=0.002), but no significant in the treatment
group (p=0.086) after administration of goat brain. Total leukocytes significantly increase in the control group
(p=0.005) and treatment (p=0.015) after administration of goat brain. There was no correlation between uric acid
and total leukocyte (p=0,65). Total leukocyte significantly decrease in control (p=0.004) and treatment group
(p=0.008) after administration of steeping moringa leaves. Treatment group have a greater decrease.

Conclusion: Steeping moringa leaves with a dose 3.27 g/kgBW for 14 days can reduce total leukocyte of rats
significantly.
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ABSTRAK

Latar belakang: Daun kelor (Moringa oleifera Lam) dilaporkan memiliki sifat antiinflamasi karena mengandung
vitamin, mineral, serta kuersetin. Hiperurisemia dapat memicu respon inflamasi yang salah satunya ditandai dengan
meningkatnya jumlah leukosit.

Tujuan:Menganalisis pengaruh pemberian seduhan daun kelor dengan dosis 3,27 g/kgBB terhadap jumlah leukosit
tikus wistar jantan.

Metode:Penelitian true experimental dengan pre-post test randomized control group design pada 12 tikus wistar
jantan usia 8-12 minggu yang dibagi menjadi 2 kelompok secara acak masing-masing 6 ekor. Kelompok K (Kontrol)
dan P (Perlakuan) diberi otak kambing 2g/ekor/hari selama 8 hari. Setelah itu kontrol diberi pakan standar dan
akuades, sedangkan perlakuan diberi 3,6 ml seduhan daun kelor selama 14 hari. Pemeriksaan darah dilakukan
sebanyak 3 kali, yaitu sebelum dan sesudah pemberian otak kambing dan sesudah pemberian seduhan daun kelor.
Hasil: Terdapat penurunan kadar asam urat yang signifikan pada kelompok kontrol (p=0,002), namun tidak terdapat
perbedaan signifikan pada kelompok perlakuan (p=0,086) setelah pemberian otak kambing. Perbedaan signifikan
terjadi pada jumlah leukosit pada kelompok kontrol (p=0,005) dan perlakuan (p=0,015) setelah pemberian otak
kambing. Hal ini menunjukkan tidak terdapat hubungan antara kadar asam urat dan jumlah leukosit (p=0,65).
Terdapat perbedaan signifikan pada jumlah leukosit kelompok perlakuan (p=0,008) maupun kontrol (p=0,004)
setelah pemberian seduhan daun kelor, namun penurunan rerata lebih besar pada kelompok perlakuan.
Kesimpulan:Pemberian seduhan daun kelor dengan dosis 3,27 g/kgBB selama 14 hari dapat menurunkan jumlah
leukosit tikus secara signifikan

Kata kunci: Hiperurisemia, Inflamasi, Leukosit, Kuersetin

PENDAHULUAN

Leukosit mempunyai peranan dalam
pertahanan seluler dan humoral organisme terhadap
zat-zat asingan.? Leukosit bekerja sama dengan
imunoglobulin dan komplemen sebagai respon
imun. Neutrofil, eosinofil, basofil, dan monosit
adalah jenis-jenis leukosit yang bersifat fagosit,
mereka menelan dan menghancurkan patogen dan
sisa-sisa sel.! Peningkatan leukosit menunjukkan

aktivasi pertahanan dan sistem kekebalan tubuh dan
menunjukkan ada peradangan pada jaringan.®
Leukositosis adalah peningkatan jumlah
leukosit dalam sirkulasi hingga melebihi nilai
normal.’® Hal ini paling sering disebabkan oleh
infeksi atau proses inflamasi.®> Akumulasi leukosit
di lokasi infeksi dengan pelebaran pembuluh darah
dan meningkatnya kebocoran cairan dan protein
dalam jaringan disebut inflamasi.* Inflamasi dapat
terjadi karena berbagai hal salah satunya arthritis.3®
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Faktor resiko terhadap kejadian arthritis adalah
keadaan hiperurisemia.® Hiperurisemia adalah
peningkatan kadar asam urat darah di atas normal.®
Peningkatan asam urat berhubungan positif dengan
penanda inflamasi seperti leukosit,® c-reactive
protein (CRP), interleukin-6 (IL-6), interleukin-1
receptors antagonist (IL-1ra), soluble interleukin-6
receptor (sIL-6r), interleukin-18 (IL-18), dan tumor
necrosis factor-o (TNF-o).”#° Kristal monosodium
urat akan memicu respon fagositik oleh leukosit
dengan menstimulasi sel makrofag untuk
memproduksi sitokin-sitokin yang akan memacu
penarikan leukosit ke daerah deposit kristal
monosodium urat sehingga leukosit memakan
kristal-kristal urat dan memicu mekanisme respons
inflamasi lainnya.51°

Leukosit mempunyai hubungan dengan
mekanisme kejadian penyakit iskemik vaskular akut
dan kronis.™* Jumlah leukosit yang lebih tinggi juga
dikaitkan dengan resistensi terhadap trombolisis,
peningkatan beban trombus, gangguan
mikrovaskular ~ perfusi, serta  menunjukkan
kecenderungan yang kuat terhadap hubungan
independen dengan perkembangan gagal jantung
kongestif dan  kematian.!*  Akumulasi dan
perekrutan leukosit yang terus-menerus terkait
dengan pembentukan plak.*? Plak ini rentan pecah,
menyebabkan trombosis, infark miokard atau
stroke.'> Penurunan jumlah leukosit diharapkan
dapat meminimalkan risiko tersebut.

Tanaman kelor dapat tumbuh dengan baik
dan dapat bertahan hidup dalam kondisi iklim yang
keras termasuk tanah yang buruk tanpa banyak
terpengaruh oleh kekeringan.*® Berbagai bagian dari
tanaman ini seperti daun, akar, biji, kulit kayu, buah,
dan bunga bertindak sebagai stimulan jantung dan
peredaran darah, mengobati rematik, memiliki

antitumor, antipiretik, antiepilepsi, antiinfeksi,
antiinflamasi, antiulcer, diuretik, antihipertensi,
penurun  kolesterol, antioksidan, antidiabetes,

hepatoprotektif, antibakteri dan antijamur.4116
Daun kelor (Moringa oleifera) mengandung
vitamin A, C, E, B6, thiamin, riboflavin, niacin, dan
folate.24181" Daun kelor juga kaya akan mineral
seperti Ca, P, Na, K, Fe, Mg, Zn, dan Cu.4117
Selain itu, daun kelor juga mengandung asam
amino, zeatin, B-sitosterol, asam caffeoylquinic,
kuersetin dan kaempferol.141¢

Pemberian teh daun kelor selama 7 hari
pada tikus menunjukan sifat antiinflamasi pada
radang paru-paru akut.!® Bubuk daun kelor yang
diberikan pada tikus selama 4 hari juga efektif
dalam pengelolaan anemia.'® Ekstrak metanol daun
kelor efektif dalam pengobatan rheumatoid
arthritis.® Tikus yang dibuat arthritis menunjukkan

penurunan sel darah merah, hemoglobin, dan
peningkatan leukosit.> Setelah pemberian ekstrak
metanol daun kelor menunjukan perbaikan yang
signifikan dengan peningkatan sel darah merah,
hemoglobin, dan penurunan leukosit.®

Pemberian kuersetin dengan dosis 10 mg/kg
pada tikus yang diinduksi karagenan menunujukkan
penurunan jumlah protein, jumlah sel, dan TNFa.?
Pemberian kuersetin selama 2 minggu pada tikus
steatohepatitis menunjukkan IL-6 dan TNFa yang
lebih rendah.?! Penelitian lain juga menunjukkan
kuersetin menurunkan kadar asam urat plasma, IL-
1B, dan IL-18 pada tikus dengan gangguan ginjal
yang diinduksi streptozotocin.??  Suplementasi
vitamin C dapat menurunkan leukosit pada tikus
yang diinduksi deltamethrin.?® Kuersetin 10mg/kg
berat badan dapat diperoleh dari 11,1 g daun kelor
segar.

METODE PENELITIAN

Penelitian ini merupakan penelitian true
eksperimental dengan rancangan pre-post test
randomized control group design. Variabel bebas
dalam penelitian ini adalah pemberian seduhan daun
kelor, variabel antara adalah kadar asam urat, dan
variabel terikat adalah jumlah leukosit. Penelitian
dilakukan di laboratorium Biologi Fakultas
Matematika dan llmu Pengetahuan Alam
Universitas Negeri Semarang.

Sampel dari penelitian ini adalah tikus
wistar jantan usia 8-12 minggu dengan berat badan
150-180 gram yang didapat dari laboratorium
biologi FMIPA UNNES. Besar sampel ditentukan
berdasarkan ketentuan WHO, yaitu minimal 5 ekor
kemudian ditambah faktor resiko drop out sebesar
10%, sehingga didapatkan 6 ekor tikus setiap
kelompok. Tikus diambil menggunakan metode
simple random sampling dan dibagi dalam 2
kelompok vyaitu kelompok K (kontrol) dan
kelompok P (perlakuan).

Masa adaptasi tikus berlangsung selama 7
hari. Kemudian dilanjutkan dengan pemberian otak
kambing sebanyak 2 gram/ekor yang dilakukan
selama 8 hari pada kedua kelompok. Setelah itu
kelompok kontrol hanya mendapat pakan standar
dan aquades, sedangkan kelompok perlakuan
mendapatkan pakan standar dan seduhan daun kelor
3,6 ml/ekor selama 14 hari. Pemberian otak
kambing dan seduhan daun kelor diberikan secara
sonde.

Pembuatan seduhan daun kelor dilakukan
dengan cara mengeringkan daun kelor segar dalam
suhu ruang selama 4 hari, lalu dihaluskan. Daun
kelor yang sudah halus diseduh menggunakan air
lalu disaring. Dosis kuersetin yang diperlukan
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adalah 10mg/kgBB yang bisa didapatkan dari 11,1
gram daun kelor segar. Daun kelor segar sebanyak
11,1 gram setelah mengalami pengeringan menjadi
3,75 gram. Sehingga didapatkan dosis 0,75
gram/200gBB vyang dilarutkan dalam 3,6 ml
aquades.

Sampel darah diambil sebanyak 3 kali,
yaitu sebelum dan sesudah pemberian otak kambing
serta sesudah pemberian seduhan daun kelor. Kadar
asam urat darah diperiksa menggunakan
spektrofotometri. Pengukuran jumlah leukosit
dilakukan dengan cara memasukkan darah ke dalam
pipet leukosit yang mengandung EDTA (Ethylene
Diamine Tetra Acetic Acid) dan larutan Turk
kemudian dihitung menggunakan kamar hitung
(neubauer) di bawah mikroskop dengan pembesaran
100x. Hasil laboratorium akan diuji menggunakan
uji beda untuk melihat perbedaan antara kelompok
kontrol dan perlakuan serta sebelum dan sesudah
perlakuan.

Data yang telah didapat diolah
menggunakan komputer. Pertama data diuji
normalitasnya dengan uji Shapiro-Wilk karena
n<50. Perbedaan kadar asam urat dan jumlah
leukosit antara kelompok kontrol dan perlakuan duji
dengan independent t test karena data berdistribusi
normal. Perbedaan jumlah leukosit sebelum dan
sesudah perlakuan pada masing-masing kelompok
diuji dengan dependent paired t test.

HASIL PENELITIAN

Keseluruhan sampel memenuhi  syarat
penelitian. Total sampel berjumlah 12 ekor tikus
wistar jantan berusia 8-12 minggu dengan berat
badan 150-180 gram yang diperoleh dari
laboratorium biologi Fakultas MIPA UNNES.
Populasi sampel kemudian dibagi secara random
sampling menjadi 2 kelompok yaitu K dan P yang
masing-masing berjumlah 6 ekor.

Tabel 1. Kadar Asam Urat Sebelum dan Sesudah Pemberian Otak Kambing

Kel n Sebelum (/mm?3+ s.b) Sesudah (/mm?3+ s.b) A p
K 6 3,49+0,39 2,95+0,54 (-) 0,54 +0,21 0,002°
P 6 1,630,57 2.46+0,47 (+) 0,83 0,95 0,086"
p 12 0,0002 0,1312

a. Independent t test
b. Dependent paired t test

Tabel 1 menunjukkan hasil uji beda tidak
berpasangan kadar asam urat sebelum pemberian
otak kambing menunjukkan  perbedaan yang
signifikan (p = 0,000) dengan beda rerata yang
cukup jauh antara kelompok kontrol dan perlakuan.
Sedangkan setelah pemberian otak kambing
menunjukkan tidak ada perbedaan (p = 0,131).

Hasil uji beda berpasangan pada kelompok kontrol
setelah pemberian otak kambing menunjukkan
perbedaan yang signifikan (p = 0,002) berupa
penurunan kadar asam urat. Sedangkan pada
kelompok perlakuan tidak terdapat perbedaan yang
signifikan (p = 0,086) walaupun mengalami
peningkatan rerata.

Tabel 2. Jumlah Leukosit Sebelum dan Sesudah Pemberian Otak Kambing

Kel n Sebelum (/mm?® + s.b) Sesudah (/mm?® + s.b) A P
K 6 6208,33 £730,35 7004,17 £910,00 (+) 795,83 £405,41 0,005°
P 6 6608,33 £445,44 7108,33 £625,97 (+) 595,83 £283,03 0,015°
p 12 0,2792 0,821

a. Independent t test
b. Dependent paired t test

Tabel 2 menunjukkan hasil uji beda tidak
berpasangan jumlah leukosit antara kelompok
kontrol dan perlakuan sebelum pemberian otak
kambing menunjukkan tidak ada perbedaan (p =
0,279) begitu juga dengan sesudah pemberian otak
kambing (p = 0,279). Hasil uji beda berpasangan
sebelum dan sesudah pemberian otak kambing

menunjukkan perbedaan yang signifikan pada
kelompok kontrol (p = 0,005) dan perlakuan (p =
0,015). Berdasarkan hasil uji hubungan antara kadar
asam urat dan jumlah leukosit setelah pemberian
otak kambing menunjukkan tidak ada hubungan
yang bermakna (p = 0,65).
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Tabel 3. Jumlah Leukosit Sebelum dan Sesudah Pemberian Seduhan Daun Kelor

Kel n Sebelum (/mm?3 £ s.b) Sesudah (/mm? + s.b) A p
K 6 7004,17 £910,00 6408,33 £811,12 (-) 500,00 £303,73 0,004°
P 6 7108,33 £625,97 6442,67 £489,81 (-) 666,67 £379,36 0,008"
p 12 0,821 0,9332

a. Independent t test
b. Dependent paired t test

Tabel 3 menunjukkan hasil uji beda tidak
berpasangan jumlah leukosit antara kelompok
kontrol dan perlakuan sebelum pemberian seduhan
daun kelor menunjukkan tidak ada perbedaan (p =
0,821), begitu juga dengan sesudah pemberian
seduhan daun kelor (p = 0,933). Hasil uji beda
berpasangan sebelum dan sesudah pemberian
seduhan daun kelor menunjukkan perbedaan yang
signifikan pada kelompok kontrol (p = 0,004) dan
perlakuan (p = 0,008). Namun penurunan rerata
lebih besar pada kelompok perlakuan dibandingkan
kelompok kontrol.

PEMBAHASAN

Pemberian otak kambing diharapkan dapat
meningkatkan kadar asam urat pada tikus. Otak
kambing merupakan makanan tinggi purin. Hasil
akhir katabolisme purin adalah asam urat. Kadar
asam urat setelah pemberian otak kambing pada
kelompok kontrol lebih tinggi jika dibandingkan
dengan kelompok perlakuan dengan beda signifikan
meski masih dalam nilai normal. Hal ini diduga karena
perbedaan metabolisme pada masing-masing tikus.
Selain itu juga bisa dikarenakan reagen yang
terkontaminasi.?* Kadar asam urat setelah pemberian
otak kambing pada kelompok perlakuan tidak
menunjukkan peningkatan yang signifikan. Hal ini
tidak sejalan dengan penelitian sebelumnya dimana
terjadi peningkatan signifikan pada kadar asam urat
tikus setelah diberikan otak kambing.® Hal ini
diduga karena tikus mempunyai enzim uricase
sehingga asam urat dapat diubah langsung menjadi
allantoin yang sangat larut dalam air sehingga dapat
dikeluarkan melalui urin.?® Selain itu pada penelitian
sebelumnya otak kambing mentah diberikan dengan
dicampur pada pakan standar. Namun pada penelitian
ini otak kambing telah mengalami proses perebusan
lalu diberikan dengan cara sonde agar dosis yang
diberikan pada tikus bisa lebih tepat. Perebusan
bertujuan agar tekstur otak kambing lebih lembut dan
lebih memudahkan untuk disonde. Proses perebusan
inilah yang diduga mempengaruhi kandungan purin
karena larutnya purin dalam air sehingga kadar asam
urat tidak meningkat.

Peningkatan asam urat diharapkan dapat
menyebabkan keadaan inflamasi yang ditandai
dengan peningkatan jumlah leukosit. Meskipun
kadar asam urat tidak mengalami peningkatan,

namun jumlah leukosit setelah pemberian otak
kambing  menunjukkan  peningkatan  yang
signifikan. Peningkatan jumlah leukosit tidak
berhubungan dengan kadar asam urat. Peningkatan
jumlah leukosit diduga karena kandungan lain yang
terdapat pada otak kambing. Selain tinggi purin,
otak kambing juga mengandung kolesterol yang
cukup tinggi dibandingkan dengan bagian tubuh
lain dan dibandingkan dengan hewan lain seperti
ayam dan sapi.?’ Makanan tinggi lemak dapat
berakibat pada mekanisme yang meningkatkan
aktifitas  inflamasi, yang menjadi  kunci
perkembangan aterosklerosis.?® Penelitian
menyebutkan pemberian lemak menunjukkan
jumlah leukosit yang lebih tinggi.?

Hiperkolesterol ~ dapat  menyebabkan
pengendapan lemak yang akan menyebabkan
serangkaian perubahan biologis.*® Bioavabilitas
nitrit oksida (NO) akan mengalami penurunan yang
akan memicu endotel mengeluarkan agen anti
inflamasi, salah satunya leukosit.®* Leukosit akan
bergulir dan menempel pada dinding endotel hingga
terjadi remodeling endotel.®* Selanjutnya monosit
akan berdiferensiasi menjadi  makrofag.*°3!
Makrofag akan menangkap dan menimbun lemak
lalu membentuk sel busa.’®3! Sel busa dapat
menyebabkan lesi yang dapat berkembang menjadi
plak.®*3 Terdapat 2 jenis plak, yaitu plak yang
stabil dan tidak stabil.*° Plak yang tidak stabil lebih
mudah ruptur.®

Pemberian seduhan daun kelor diharapkan
dapat menurunkan jumlah leukosit karena efek anti
inflamasi yang dimiliiki daun kelor. Namun
penurunan jumlah leukosit yang signifikan juga
terjadi pada kelompok kontrol yang tidak diberikan
seduhan daun kelor. Hal ini diduga karena tikus
sudah tidak mendapat otak kambing sehingga tidak
ada yang memacu respon inflamasi dan
metabolisme sudah kembali normal. Selain itu
leukosit merupakan penanda inflamasi akut yang
mulai meningkat sejak 2 jam dan mencapai puncak
2-4 hari. Leukosit akan kembali normal dalam
waktu 1 minggu. Penurunan jumlah leukosit pada
kelompok perlakuan yang lebih besar diduga karena
kandungan kuersetin dan vitamin C yang terdapat
pada daun kelor.
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Kuersetin  merupakan flavonoid yang
termasuk dalam kelompok flavonol.3? Kuersetin
dilaporkan memiliki efek anti inflamasi.32 Kuersetin
dapat menurunkan imobilisasi dan adhesi leukosit
ke dinding endotel.3>* Selain itu kersetin dan
vitamin C juga bertindak sebagai antioksidan yang
dapat menghambat oksidasi Low Density
Lipoprotein (oxLDL) yang dianggap sebagai
pemicu proses inflamasi pada jaringan endotel dan
inisiator aterosklerosis.®

SIMPULAN

Pemberian otak kambing tidak dapat
menaikkan kadar asam urat, namun dapat
meningkatkan jumlah leukosit pada tikus. Kadar
asam urat tikus kontrol setelah pemberian otak
kambing  mengalami  penurunan  signifikan
(p=0,002), sedangkan pada kelompok perlakuan
menunjukkan peningkatan rerata namun tidak
signifikan (p=0,83). Jumlah leukosit pada kedua
kelompok menunjukkan perbedaan yang signifikan
(p=0,005 dan p=0,015). Tidak ada hubungan antara
kadar asam urat dan jumlah leukosit (p=0,65).
Pemberian seduhan daun kelor dapat menurunkan
jumlah leukosit pada tikus. Jumlah leukosit setelah
pemberian seduhan daun kelor menunjukkan
perbedaan yang signifikan pada kelompok
perlakuan (p=0,008) dengan penurunan rerata yang

lebih  besar dibandingkan kelompok kontrol
(p=0,004).
SARAN

Penggunaan  kalium  oksonat  dapat

digunakan untuk menghambat kerja enzim urikase
sehingga dapat terjadi peningkatan asam urat
dengan cepat. Pemeriksaan kadar kolesterol perlu
dilakukan untuk melihat peningkatan dan
penurunan kadar kolesterol sebelum dan sesudah
perlakuan. Uji kandungan daun kelor juga perlu
dilakukan agar mendapatkan dosis yang optimal.
Penelitian lebih lanjut diperlukan untuk melihat
daya terima pemberian seduhan daun kelor pada
manusia.
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