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Abstrak

Diabetes melitus merupakan penyebab terpenting terjadinya penyakit vaskular dan berhubungan dengan peningkatan resiko
aterosklerosis. Komplikasi DM berkaitan dengan morbiditas akibat dari komplikasi makrovaskuler dan mikrovaskuler.
Hiperglikemia merupakan faktor penentu yang berhubungan dengan disfungsi endotel dan penurunan kemampuan
pertumbuhan pembuluh darah baru sebagai penyebab.utama komplikasi vaskular pada DM. Dari berbagai growth factor
proangiogenik, VEGF memegang peranan paling.dominani. VEGE.berikatan dengan dengan reseptornya, VEGFR, mampu
menstimulasi proliferasi dan migrasi sel endetel pada pembentukan tabung pembuluh darah. Penurunan aktivitas VEGFR
pada diabetik mengakibatkan terjadinya_.abnormalitas_angiogenesis. Senyawa, antesianin yang terdapat pada ubi jalar ungu
diketahui berfungsi sebagai antioksidans"dan. antihiperglikemik. Kajian, mengenai efektifitas ubi jalar ungu dalam
meningkatkan kemampuan angiogenesis belum pernah dilakukan. Tujuan penclitian‘ini adalah mengetahui peranan ubi jalar
ungu dalam meningkatkan kadar VEGFR.dan:menurunkan kadat glukosa darah pada“tikus. model diabetes. Metode yang
akan dilakukan adalah tikus' diinduksi dengan_alloksan kemudian ‘ubi jalar diberikan selama. 14 hari dan selanjutnya di
evaluasi kadar glukosa darah.dan ekspresi VEGER sebagai faktor angiogenesis di jaringan.iHasil penelitian menunjukkan
bahwa sari ubi jalar ungu tidak meningkatkan,VEGFR secara statistik danfsari ubi jalar unguy menurunkan kadar glukosa
darah pada tikus model diabetik.
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Abstract

Diabetes mellitus is an important cause, of wascular\disease and.is qassociated with an increased risk of atherosclerosis.
Complications related to diabetes morbidity-from macrovascular.and microvascular complications. Hyperglycemia is a
factor associated with endothelial dysfunetion-and decreased ability of-newsblood vessell growth as a major cause of
vascular complications in diabetes. Of various-growth _factors proangiogenik, VEGF plays the most dominant. VEGF with
its receptors, VEGFR, able to stimulate the proliferationiand migration of endothelial cells in the vascular tube formation.
Decreased activity VEGFR in diabetic resultsdin abnormal angiogenesis. Anthoeyanin compounds found in purple sweet
potato known to act as antioxidants and antihyperglikemic. Studies.on'theseffectiveness of purple sweet potato in improving
angiogenesis has not been done. The purpose of this study was to determine the role of purple sweet potato in increasing
levels of VEGFR and lower blood glucoseslevels in rat models of diabetes. The-method adopted is rats induced with sweet
potato alloksan then given for 14 days and.were then evaluated using the.blood glucose levels and the expression of
VEGFR as angiogenesis factor in tissue. The results showed that the purple sweet potato extract did not improve expression
of VEGFR statistically and purple sweet potato juice lowers blood glucose levels in diabetic rat models.
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Pendahuluan

Diabetes melitus (DM) merupakan penyebab terpenting
terjadinya penyakit vaskular dan berhubungan dengan
peningkatan resiko aterosklerosis [1]. Hal ini menyebabkan
kondisi hiperglikemia yang kemudian diikuti oleh gangguan
metabolisme lemak, protein, elektrolit, dan air sehingga
didapatkan gejala klasik yang khas yang meliputi poliuri
(banyak kencing), polidipsi (banyak minum), polifagi
(banyak makan) [31].

Komplikasi DM menyebabkan munculnya gangguan
mikroangiopati dan makroangiopati serta neuropati, yang
menyebabkan gangguan pada proses angiogenesis,
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epitelialisasi, deposisi kolagen dan beberapa proses esensial
lain pada tahapan penyembuhan luka. Pada diabetes terdapat
gambaran fungsi dasar sel yang mengalami kegagalan
penyembuhan luka. Kegagalan penyembuhan luka diabetes
terjadi akibat terganggunya sejumlah proses dalam tahapan
penyembuhan luka yaitu inflamasi, proliferasi sel, migrasi
sel, permeabilitas vaskuler dan angiogenesis akibat
defisiensi growth factor dan sitokin proangiogenik, deposisi
matriks dan remodeling jaringan [36].

Angiogenesis memegang peranan penting dalam
regenerasi jaringan, perbaikan jaringan pasca iskemia pada
infark dan stroke, patogenesis kanker, rheumatoid arthritis,
serta penyakit mikrovaskuler diabetik. Proses angiogenesis
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dikendalikan oleh growth factor angiogenik seperti VEGF
(Vascular Endothelial Growth Factor), TGF (Transforming
Growth Factor), bFGF (Basic Fibroblast Growth Factor),
PDGF (Platelet Derived Growth Factor) dan beberapa
growth factor lainnya. Dari berbagai growth factor
proangiogenik, VEGF memegang peranan paling dominan

[9].

Penelitian sebelumnya menunjukan bahwa ubi jalar ungu
mengandung antosianin dengan kadar yang cukup tinggi,
yaitu 110-210 mg per 100 gram [35]. Senyawa antosianin
yang terdapat pada ubi jalar diketahui berfungsi sebagai
antioksidan dan antihiperglikemik. Ubi jalar ungu dengan
efek antioksidannya menghalangi reactive oxygen spesies
(ROS) yang merusak DNA dan menyebabkan mutasi [40].
Penelitian tentang efektifitas ubi jalar dalam meningkatkan
kemampuan angiogenesis belum pernah dilakukan. Karena
itu, penelitian lebih lanjut untuk mengetahui efektifitas ubi
jalar ungu dalam meningkatkan kemampuan angiogenesis
dan menurunkan kadar glukosa darah pada tikus model
diabetik sangat diperlukan, sehingga akan dapat menambah
nilai mutu dari ubi jalar ungu sebagaifnutrisi yangskaya
antioksidan.

Metode Penelitian

Ubi jalar ungu didapatkan dari kota Malangs Ubi jalar
segar dicuci dan dikupag' sampai bersih. Dalam 100 gr ubi
jalar kemudian ditambahkan “1“wliter aquades dan
dihomogenisasi dengan blender selama 5 menit:Homogenat
lalu disaring menggunakan 3 lapis kain kasa dan dipanaskan
pada suhu mendidih sclama 45 menit. Sari, kemudian
didinginkan dan siap digunakan untuk penelitian [ 14].

Pemeriksaan glukosa darah tikus dilakukan, dengan_alat
pengukur glukosa darah easy 'touch dan.glucose.stick test
untuk diukur glukosa darahnya. Kadar ‘gula darah puasa
normal pada tikus 50-109 mg/dl (Rachael, 2010). Dua puluh
tikus yang meliputi kelompok 27 (K+), kelompok-3=(P1),
kelompok 4 (P2), Kelompok 5 (P3) dibuat hiperglikemik
dengan pemberian suntikan aloksan monohidrat,, secara
intravena dengan dosis 75 mg/kgBB. Setelah*injeksi
dilakukan,tikus dipelihara selama “satu_minggu schingga
tikus dalam kondisi hiperglikemik. [17]"*=Sedangkan,
kelompok 1 (K-) diberikan perlakuan standar.

Pemberian Sari Ubi Jalar Ungu ungu sebanyak 1,4
cc/ekor/hari, 3,5 cc/ekor/hari, dan 5,6 cc/ekor/hari untuk
kelompok perlakuan I, II, dan III selama 14 hari, diberikan
secara sonde.

Setelah dilakukan pemberian sari ubi jalar ungu selama 14
hari, kadar glukosa darah diukur menggunakan glukostick.
Kadar glukosa darah diukur setelah tikus dipuasakan selama
8 jam. Selama puasa tikus tidak diberi pakan standar tetapi
masih diberi minum dengan air yang tidak mengandung
glukosa. Pengukuran kadar glukosa darah menggunakan
glukotest easy touch dengan satuan mg/dl, sedangkan kadar
VEGFR diukur menggunakan metode flowcytimetry. Data
yang diperoleh dalam penelitian ini dianalisis dengan uji
One-Way Anova.
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Hasil

Sebelum diberikan perlakuan sari ubi jalar ungu, diukur
terlebih dahulu kadar glukosa darah tikus setelah injeksi
alloksan selama 7 hari untuk mengetahui apakah tikus sudah
masuk dalam kriteria diabetes. Hasil pemeriksaan kadar
glukosa darah setelah injeksi alloksan dapat dilihat di tabel
1.

Tabel 1. Kadar glukosa darah setelah injeksi alloksan

Kelompok perlakuan Rerata kadar glukosa darah

Kelompok K- 67,2

(tanpa injeksi alloksan)

Kelompok K+ 117

(injeksi alloksan)

Kelompok P1 120,8

(injeksi alloksan + sari ubi
jalarungu'l.4 cc/ekor/hari)

Kelompok P2 98
(injcksi alloksanwt sari ubi
jalarungu 3,5 ce/ckor/hari)

Kelompok P3
(injeksi alloksan +sari ubi
jalar ungu 5,6 cc/ekor/hari)

109,2

Setelah diukur, kadar glukosa darah, diberikan perlakuan
pemberian sari ubi jalar ungu pada kelompok P1, P2, dan P3
selama 14 hari. /Kemudian, diukur kadar VEGFR untuk
mengetahui _kemampuan angiogenesis pada tikus model
diabetik.

Kadag=*VEGFR di ukur menggunakan metode
flowcytometry. Flowcytometry merupakan suatu teknik yang
digunakan untuk menganalisis jenis-jenis sel yang terdapat
pada suatw populasi sel. Sel dilabel fluoresen, dilewatkan
celahssempit; dan,ditembak sinar. Kemudian sel-sel tersebut
akan terkumpul* menurut jenisnya. Pada pengukuran kadar
VEGFR! ini ada enam/sampel yang tidak bisa digunakan
untuk ujiflowcytemetry karena pada proses pembentukan
cincin® PBMC.(Peripheral Blood Mononuclear Cell)tidak
terbentuk cincin dan tidak bisa ditemukan densitas sel yang
baik untuk uji flowcytometry.

Pengukuran kadar VEGFR metode flowcytometry
menggunakan marker VEGFR2 PE. Hasil pemeriksaan
kadar VEGFR menggunakan metode flowcytometry dapat
dilihat di gambar 1.
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pada grafik perbandingan kadar VEGFR kelompok P3
mempunyai rerata kadar VEGFR paling tinggi dibandingkan
kelompok lain yaitu K-, K+, P1, dan P2. Tetapi hasil ini
tidak bermakna secara statistik. Tingginya kadar VEGFR
pada kelompok P3 dikarenakan pengaruh antioksidan dalam
ubi jalar ungu terutama antosianin yang lebih besar
dibandingkan dengan kelompok lain menangkap radikal
bebas sehingga ROS menurun. Penurunan ROS disertai
dengan penghambatan apoptosis sel sehingga kadar VEGFR
bisa meningkat.

Rerata kadar VEGFR berdasarkan data yang diperoleh
dapat dilihat pada tabel 2.

Tabel 2. perbandingan kadar VEGFR tiap kelompok

Kelompok perlakuan Rerata kadar VEGFR
(mean + SD)

Kelompok K- 0,40+0,21
(tanpa injeksi alloksan)
Kelompok K+ 0,40£0,08
(injeksi alloksan)
Kelompok P1 0,38+0,18
(injeksi alloksan + sari ubi
jalar ungu 1.4 cc/ekor/hari)
Kelompok P2 0,46+0,21
(injeksi alloksan + sari ubi
jalar ungu 3,5 cc/ekor/hati)
Kelompok P3 0,61:+0,29

(injeksi alloksan + sari ubi
jalar ungu 5,6 cc/ekor/hart)
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Pembahasan

Pada grafik perbandingan kadar VEGFR, kelompok P3
mempunyai rerata kadar VEGFR paling tinggi dibandingkan
kelompok lain yaitu K-, K+, P1, dan P2,. Tetapi hasil ini
tidak bermakna secara statistik. Tingginya kadar VEGFR
pada kelompok P3 dikarenakan pengaruh antioksidan
didalam ubi jalar ungu terutama antosianin yang lebih besar
dibandingkan dengan kelompok lain menangkap radikal
bebas sehingga Ros menurun. Penurunan ROS di sertai
dengan penghambatan apotosis sel sehingga kadar VEGFR
bisa meningkat.

Grafik 1. perbandingan kadar VEGFR

Kadar VEGFR

180
.50
-
096, : 5
0.60 r

050 -
044
030 -
20
018 |
009 -

N —

oGy oAl

KELOMPCK

Patomekanisme' = komplikasi  mikrovaskuler  dan
makrovaskuler<pada diabetes terjadi akibat peningkatan
kadar<sROS [(Reactive Oxygen| Species), pada konsentrasi
rendah ROS*bermanfaat untuk stimulasi pertumbuhan dari
sel’"Akan_tetapispeningkatan’ kadar ROS yang berlebihan
akan_ mempengaruhi aktivasi jalur sinyal transduksi
intraseluler dan memicu apoptosis. Hal ini akan berdampak
pada_gangguan angiogenesis. Senyawa antosianin yang
terdapat.dalam ubi jalar ungu berperan sebagai antioksidan
yang akan memutus rantai radikal bebas sehingga proses
apoptosis sel dapat dicegah.

Kesimpulan dan Saran

Sari ubi jalar ungu tidak meningkatkan VEGFR secara
statistik. Tetapi, sari ubi jalar ungu menurunkan kadar
glukosa darah puasa pada tikus model diabetik.

Agar hasil penelitian ini bermanfaat, perlu adanya
penelitian lebih lanjut dengan dosis sari ubi jalar ungu yang
lebih luas dan perlu adanya penelitian lebih lanjut dengan
sampel yang lebih banyak.
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