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ABSTRAK
Latar Belakang : Ekstrak kunyit asam telah dikonsumsi secara luas oleh masyarakat
Indonesia. Efek kurkumin dalam kunyit dilaporkan dapat menurunkan hormon progesteron
dan estrogen yang dapat memicu aborsi pada kehamilan.
Tujuan : Membuktikan pengaruh ekstrak kunyit asam terhadap gambaran histopatologi
endometrium dalam periode gestasi.
Metode : Penelitian eksperimental laboratorik dengan Post Test-Only Control Group Design.
Sampel terdiri dari 20 ekor mencit balb/c betina yang terbagi dalam 4 kelompok yaitu
kelompok kontrol, kelompok perlakuan 1 (diberi ekstrak kunyit asam dengan dosis 1365
mg/kgBB/hari, kelompok perlakuan 2 (diberi ekstrak kunyit asam dengan dosis 4095
mg/kgBB/hari dan kelompok perlakuan 3 (diberi ekstrak kunyit asam dengan dosis 12285
mg/kgBB/hari). Perlakuan diberikan pada hari ke-8 sampai hari ke-17 periode gestasi. Setelah
itu dilakukan pembuuatan preparat dan dilakukan pemeriksaan mikroskopis. Uji analisis yang
digunakan One way Anova dan Post Hoc.
Hasil : Pemeriksaan histopatologi menunjukkan kelompok perlakuan mengalami penurunan
ketebalan endometrium. Hasil uji One way Anova memberikan perbedaan yang bermakna
pada seluruh kelompok (K,P1,P2,P3) dengan p = 0,000. Hasil uji Post Hoc memberikan
perbedaan yang bermakna pada K-P1 (p=0,001), K-P2 (p=0,002), K-P3 (p=0,000), P1-P3
(p=0,004) dan P2-P3 (p=0,002), namun tidak bermakna pada P1-P2 (p=0,806).
Kesimpulan : Pemberian ekstrak kunyit asam dosis bertingkat menyebabkan perubahan
gambaran histopatologi endometrium yaitu penurunan Kketebalan endometrium yang
bermakna.
Kata Kunci : Ekstrak kunyit Asam, Gestasi, Ketebalan Endometrium

ABSTRACT
ENDOMETRIAL HISTOPATHOLOGY OF GESTATIONAL MICE THAT’S GIVEN
TURMERIC ACID EXTRACT (Curcuma domestica and Tamaridus indica) IN LEVEL
OF DOSAGE
Background : Turmeric acid extract has consumed by society in Indonesia. The effect of
curcumin in turmeric has reported decrease estrogen and progesterone level that can harm
pregnancy.
Objective : To proof the effect of turmeric acid in endometrial histopathology representation
of gestational mice

1815
JKD, Vol. 5, No. 4, Oktober 2016 : 1815-1823



JURNAL KEDOKTERAN DIPONEGORO

Volume 5, Nomor 4, Oktober 2016 -
Online : http://ejournal-s1.undip.ac.id/index.php/medico Jurnal Kedokteran Diponegoro
ISSN Online : 2540-8844

ey 7 X D

Tika Widya Titiglory, Herman Kristanto

Method : Experimental Laboratory Research with a Post Only Control Group Design.
Sample consist of 20 gestational mice divided by simple random sampling into 4 groups ( K,
P1, P2, P3). The extract was given from 8" day and 17" of gestation. After that, the uterus
were taken for microscopic. Analyzed by One way Anova Test and Post Hoc Test.

Result : Histophatologycal examination showed decrease of endometrial thickness. One way
Anova test result obtained significant differences of K, P1, P2, P3. (p=0,000). Post Hoc Test
result obtained significant differences in K-P1 ((p=0,001), K-P2 (p=0,002), K-P3 (p=0,000),
P1-P3 (p=0,004) and P2-P3 (p=0,002), but obtained unsignificant in P1-P2 (p=0,806).
Conclution : Turmeric acid in level of dosage can cause the change of endometrial
histophatology that is the decrease of endometrial thickness

Keyword : Turmeric acid extract, Gestation, Endometrial thickness

PENDAHULUAN

Antusiasme masyarakat terhadap jamu masih cukup besar. Berdasarkan Riset
Kesehatan Dasar (Riskesdas) 2013, sekitar 30,4% penduduk Indonesia telah memanfaatkan
kesehatan tradisional dan 49% diantaranya menggunakan ramuan jamu.! Kebiasaan minum
jamu, banyak ditemukan pada masyarakat Jawa, baik pada ibu hamil, melahirkan, maupun
paska melahirkan (nifas).? Penelitian Paryono menyebutkan bahwa di desa Kejoran, dari 40
ibu hamil 21 diantaranya mengkonsumsi jamu saat kehamilan.?

Salah satu jamu yang sering dikonsumsi ibu hamil adalah jamu kunyit asam. Jamu ini
terbuat dari rimpang kunyit kuning (Curcuma domestica) dan buah asam jawa (Tamarindus
indica).® Jamu kunyit asam dianggap baik bagi kesehatan ibu hamil. Anggapan masyarakat ini
ternyata bertolak belakang dengan beberapa penelitian.

Beberapa penelitian menjelaskan bahwa Curcuma domestica memiliki pengaruh buruk
bagi kehamilan. Rajesh Yadav menyebutkan bahwa pemberian ekstrak Curcuma domestica
dapat memicu penurunan laju perkembangan kehamilan, penurunan jumlah implantasi dan
penurunan jumlah fetus hidup pada mencit.* Syarif dkk menyebutkan bahwa kurkumin juga
mampu menurunkan hormon estrogen.” Hal ini ditegaskan oleh Amit Kumar yang
menyebutkan bahwa kurkumin memiliki efek antiestrogenik,® sedangkan menurut Nurcahyo,
kurkumin juga menurunkan produksi dari progesteron.’

Kadar hormon progesteron dan estrogen sangat berpengaruh pada kehamilan. Estrogen
dan progesteron dapat memicu proliferasi dari epitel endometrium yang dibutuhkan pada
masa kehamilan. Erwinanto menyebutkan bahwa semakin tinggi kadar estradiol (senyawa
derivat estrogen), semakin tebal pula lapisan endometriumnya,® dan dapat juga menyebabkan
abortus pada kehamilan, dan kegagalan perkembangan pada kelenjar adrenal janin.’
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Kandungan lain dalam jamu kunyit asam adalah asam jawa (Tamarindus indica).
Menurut Tuntipopitat et all, Tamarindus indica memiliki efek inhibisi terhadap penyerapan
zat besi di mukosa lambung.*® Hal ini dapat menurunkan asupan zat besi yang seharusnya
sangat dibutuhkan ibu hamil yang apabila tidak dikoreksi dapat memicu abortus.™

Berdasarkan uraian tersebut, peneliti menganggap perlu dilakukan penelitian lebih
lanjut untuk membuktikan pengaruhnya pada kehamilan terutama pada organ uterus yang

sangat bergantung pada hormon estrogen dan progesteron.

METODE

Penelitian ini merupakan penelitian eksperimental laboratorik dengan pendekatan
desain yang dipakai adalah The Post Only Control Group yang menggunakan mencit Balb/c
betina dalam periode gestasi sebagai sampel penelitian pada bulan Maret sampai Juni 2016. Sampel
penelitian diperoleh dengan cara random sampling sebanyak 24 ekor mencit yang memenuhi Kriteria
inklusi (berat badan 20-35 gram, umur 2-3 bulan, sehat, tidak adanya kecacatan morfologis).

Variabel bebas penelitian ini adalah ekstrak kunyit asam dengan dosis bertingkat,
sedangkan variable terikatnya yaitu gambaran histopatologi endometrium (ketebalan
endometrium). Analisis data dilakukan dengan uji normalitas Shapiro Wilk, dan uiji

homogentitas varian. Kemudian dilanjutkan uji One way Anova dan Uji Post Hoc.

HASIL

Penelitian ini menggunakan 24 ekor mencit balb/c betina dalam periode gestasi yang
didapatkan dari populasi mencit balb/c betina dari Peternakan Tikus Putih Semarang. Dosis
bertingkat ekstrak kunyit asam (Curcuma domestica dan Tamarindus indica) diberikan per
oral dengan bantuan sonde untuk seluruh kelompok perlakuan (P1,P2, dan P3). Pengukuran
dosis ekstrak kunyit asam dilakukan di Laboratorium Farmakologi Fakultas Kedokteran
Universitas Diponegoro menggunakan timbangan digital (Neraca O’Hauss). Ekstrak tersebut
diberikan selama periode gestasi yaitu pada hari ke-8 sampai hari ke-17.

Pembuatan preparat dilakukan di Laboratorium Patologi Anatomi RSUP Dr.Kariadi.
Preparat menggunakan pengecatan Hematoksilin Eosin (HE). Pembacaan preparat dilakukan
di Laboratorium Patologi Anatomi RSUD dr.Soeratno Gemolong menggunakan mikroskop
binokuler perbesaran 40x pada 5 anotasi dan program Leica Application Suite.
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Gambar 1. Pengukuran Ketebalan Endometrium
Data penelitian yang diperoleh secara analisis deskripsi disajikan dalam bentuk tabel
dan diagram.

Tabel 1 . Ketebalan Endometrium

Ketebalan Endometrium (mm)
Kelompok | N i i
Mean £ SD | Median | Min | Max
K 5 | 0,229+0,020 | 0,217 | 0,211 | 0,252
P1 5 | 0,156 +0,039 | 0,160 | 0,101 | 0,208
P2 5 | 0,161+0,017 | 0,156 | 0,143 | 0,191
P3 5 | 0,095+0,030 | 0,078 | 0,071 | 0,138

Data ketebalan endometrium kemudian diuji normalitas dengan uji normalitas Shapiro
Wilk. Uji Shapiro Wilk didapatkan hasil distribusi data normal karena nilai p > 0,05 (p =
0,440). Kemudian dilakukan uji homogentitas varian, dan memberikan hasil bahwa varian
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data normal (p = 0,269). Berdasarkan hasil uji normalitas dan uji homogentitas varian tersebut, maka
uji statistik yang digunakan adalah uji One way Anova kemudian dilanjutkan uji Post Hoc.
Hasil uji One way Anova didapatkan nilai p < 0,05 (p = 0,000), yang artinya bahwa
terdapat perbedaan ketebalan endoetrium yang bermakna diantara kelompok penelitian. Hasil
tersebut menunjukkan bahwa ekstrak kunyit asam (Curcuma domestica dan Tamarindus
indica) mempengaruhi ketebalan endometrium secara bermakna.
Hasil uji Post Hoc data ketebalan endometrium dapat terlihat pada tabel 2 berikut ini :

Tabel 2. Perbedaan Ketebalan Endometrium Antar Kelompok

Kelompok Nilai- p

K dan P1 0,001*
K dan P2 0,002*
K dan P3 0,000*

P1 dan P2 0,806
P1 dan P3 0,004*
P2 dan P3 0,002*

*p < 0,05 (Post Hoc)

Tabel di atas menunjukkan bahwa perbedaan yang bermakna (p < 0,05) terlihat pada
kelompok K dengan P1 (p = 0,001), kelompok K dengan P2 (p = 0,002), kelompok K dengan
P3 (p = 0,000), kelompok P1 dengan P3 (p = 0,004) dan kelompok P2 dengan P3 (p = 0,002).
Hal ini berarti bahwa pemberian ekstrak kunyit asam (Curcuma domestica dan Tamarindus
indica) dapat menyebabkan penipisan endometrium secara bermakna yaitu pada dosis 1365
mg/kgBB/hari, 4095 mg/kgBB/hari, dan 12.285 mg/kgBB/hari jika dibandingkan dengan

kelompok kontrol.

PEMBAHASAN

Endometrium merupakan lapisan yang memiliki perubahan siklus. Endometrium
mengalami beberapa fase, yaitu : proliferasi, sekresi, menstruasi dan implantasi. Masing-
masing fase tersebut dipengaruhi oleh hormon-hormon.

Pada fase implantasi endometrium merespon dengan cara melakukan transformasi sel
stromal, stelat atau fusiformisnya menjadi sel desidua yang berbentuk polihedral, berwarna
pucat dan besar.* Sel stroma desidua berbentuk bulat sampai oval dengan pinggiran halus dan
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nukleoli yang tidak jelas. Selama periode gestasi lapisan endometrium menebal mencapai > 8
mm.* Pada fase ini terjadi interaksi antara endometrium dengan jaringan janin yang sangat
dipengaruhi oleh hormon-hormon steroid, faktor pertumbuhan dan sitokin.** Hormon-hormon
yang berperan yaitu progesteron, estrogen, integrin, prostaglandin dan lain-lain."> Apabila
hormon-hormon ini terhambat atau berkurang produksinya dapat menyebabkan kelainan pada
endometrium yang bisa mempengaruhi implantasi. Pemberian ekstrak kunyit asam (Curcuma
domestica dan Tamarindus indica) dapat menghambat produksi dari berbagai hormon yang
penting dalam kehamilan. Aktivitas kurkumin ternyata mampu menyebabkan ketebalan
endometrium menurun. Ketebalan endometrium < 6 mm dikatakan tidak mampu mendukung
kehamilan.

Hasil penelitian menunjukkan bahwa pemberian ekstrak kunyit asam (Curcuma
domestica dan Tamarindus indica) menurunkan ketebalan endometrium secara bermakna baik
pada dosis 1.365 mg/kgBB/hari, 4.095 mg/kgBB/hari maupun 12.285 mg/kgBB/hari.
Ketebalan endometrium paling rendah didapatkan pada pemberian dosis 12.285
mg/kgBB/hari.

Kelompok kontrol (tidak diberikan intervensi) menunjukkan rata-rata ketebalan
endometrium 0,229 + 0,020 mm. Rata-rata ini sesuai dengan nilai normal ketebalan
endometrium mencit balb/c selama fase gestasi ( >0,147 mm).*’

Kelompok perlakuan 1 yaitu memberian ekstrak kunyit asam (Curcuma domestica dan
Tamarindus indica) dengan dosis 1.365 mg/kgBB/hari, menunjukkan rata-rata ketebalan
endometrium pada mencit balb/c selama periode gestasi yaitu 0,156 + 0,039 mm. Rata-rata ini
masih memenuhi kriteria normal ketebalan endometrium selama periode gestasi ( > 0,147
mm)."” Apabila dibandingkan dengan kelompok kontrol, telah mengalami penurunan secara
bermakna dengan nilai p = 0,001.

Kelompok perlakuan 2 yaitu memberian ekstrak kunyit asam (Curcuma domestica dan
Tamarindus indica) dengan dosis 4.095 mg/kgBB/hari, menunjukkan rata-rata ketebalan
endometrium pada mencit balb/c selama periode gestasi yaitu 0,161 £ 0,017 mm. Rata-rata ini
masih memenuhi kriteria normal ketebalan endometrium selama periode gestasi ( > 0,147
mm).!” Apabila dibandingkan dengan kelompok kontrol, telah mengalami penurunan secara

bermakna dengan nilai p = 0,002.
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Kelompok perlakuan 3 yaitu memberian ekstrak kunyit asam (Curcuma domestica dan
Tamarindus indica) dengan dosis 12.285 mg/kgBB/hari, menunjukkan rata-rata ketebalan
endometrium pada mencit balb/c selama periode gestasi yaitu 0,095 + 0,03 mm. Rata-rata ini
tidak memenuhi kriteria normal ketebalan endometrium selama periode gestasi ( > 0,147
mm).!” Apabila dibandingkan dengan kelompok kontrol, telah mengalami penurunan secara
bermakna dengan nilai p = 0,000.
Hasil penelitian menunjukkan kebermaknaan antara kelompok perlakuan dengan
kelompok kontrol. Hal ini menunjukkan bahwa pemberian ekstrak kunyit asam (Curcuma
domestica dan Tamarindus indica) dengan dosis 1.365 mg/kgBB/hari, 4.095 mg/kgBB/hari
maupun 12.285 mg/kgBB/hari mampu menurunkan ketebalan endometrium. Apabila dosis
tersebut dikonversikan pada dosis manusia dengan berat badan 70 kg menjadi 10,5
g/kgBB/hari, 31,5 g/kgBB/hari dan 94,5 g/kgBB/hari. Hal ini bisa dianalogkan jika manusia
mengkonsumsi ekstrak kunyit asam dengan dosis 10,5 g/kgBB/hari, 31,5 g/kgBB/hari dan
94,5 g/kgBB/hari, secara berturut-turut selama masa organogenesis, kemungkinan dapat
menyebabkan pengurangan ketebalan endometrium. Pengurangan ketebalan endometrium ini
dapat berpengaruh buruk pada proses implantasi dan kelangsungan hidup janin.
Penelitian ini memiliki anyak keterbatasan yang dipengaruhi oleh adanya faktor-faktor seperti :

1. Derajat hormonal masing-masing mencit yang berbeda-beda sehingga gambaran
histopatologi endometrium juga berbeda.

2. Hasil pewarnaan yang menimbulkan pembuatan preparat uterus mencit tidak seragam
yang tidak dapat dikontrol oleh peneliti.

3. Adanya faktor stres mencit, seperti faktor internal (keadaan genetik, hormonal, nutrisi,
dan status kesehatan) dan faktor eksternal (lingkungan, keadaan, suasana dan populasi

dalam kandang, dan keadaan ruang serat cara pemeliharaan).

SIMPULAN DAN SARAN
Simpulan
Pemberian ekstrak kunyit asam (Curcuma domestica dan Tamarindus indica)
menyebabkan perbedaan gambaran histopatologi endometrium (ketebalan endometrium)
mencit Balb/c dalam periode gestasi. Penurunan ketebalan endometrium ini terlihat antara
kelompok perlakuan dan kelompok kontrol.
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Saran

Saran dalam penelitian ini yaitu dibutuhkan adanya penelitian lebih lanjut tang
memperhatikan lama perberian dosis, jJumlah sampel dan jenis hewan coba serta pengambilan
sampel dan pembuatan preparat uterus untuk mendapatkan hasil yang lebih komprehensif dan
masyarakat perlu dihimbau untuk lebih berhati-hati dalam mengkonsumsi jamu kunyit asam

terutama bagi ibu hamil.
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