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ABSTRAK

Dangke adalah makanan tradisional Enrekang, Sulawesi Selatan terbuat dari susu dan getah pepaya. Dangke
mengandung bakteri asam laktat, yang bermanfaat bagi kesehatan. Penelitian ini bertujuan untuk
mngevaluasi pengaruh dangke terhadap hiperkolesterolemia dan hipertrigliseridemia pada hewan model
tikus yang diinduksi dengan propiltiourasil (PTU) dan diet tinggi lemak. Dangke dibuat dengan memanaskan
susu sapi, ditambahkan getah pepaya hingga menggumpal, dicetak dan difermentasi hingga 3 hari. Induksi
hiperkolesterolemia dan hipertrigliseridemia dilakukan pada 30 ekor tikus menggunakan PTU dan kuning telur
bebek lalu diberi pakan tinggi lemak selama 28 hari dan dibagi menjadi 5 kelompok yaitu kelompok kontrol
tanpa intervensi, kelompok intervensi dangke (0,5, 1 dan 1,5 g per 200 g bobot tikus), serta kontrol intervensi
simvastatin (0,2 mg). Pemberian intervensi dangke maupun simvastatin diberikan 14 hari post induksi
hiperlipidemia. Nilai kadar kolesterol total dan trigliserida serum setiap kelompok dibandingkan dengan
kontrol normal (n=6). Pada kelompok yang diberi terapi dangke menunjukkan penurunan kadar kolesterol
total yang signifikan pada dosis 1 g dan 1,5 g, setara dengan pemberian simvastatin. Kadar trigliserida pada
kelompok terapi dangke pada dosis 0,5 g dan 1 g menurun signifikan seperti halnya kelompok terapi
simvastatin, tetapi tidak pada kelompok dosis 1,5 g. Dapat disimpulkan bahwa terapi dangke dengan dosis 1
gram per 200 gram bobot badan paling efektif menurunkan kadar kolesterol dan trigliserida secara signifikan
pada tikus yang diinduksi PTU dan diet tinggi lemak.

PENDAHULUAN

Dislipidemia adalah kelainan metabolisme lemak
darah yang ditandai meningkatnya kadar kolesterol
(hiperkolesterolemia) atau trigliserida
(hipertrigliseridemia) atau kombinasi keduanya.
Prevalensi penderita dislipidemia di dunia
mencapai 45%, di wilayah Asia Tenggara sendiri
khususnya Indonesia mencapai 35%. Peningkatan
kadar kolesterol diperkirakan menyebabkan 2,6
juta kematian per tahun selain itu juga dapat
menyebabkan timbulnya penyakit penyerta yang
lain seperti penyakit jantung koroner, stroke dan
obesitas (Balitbangkes, 2018).

Dangke adalah makanan khas Enrekang di Sulawesi
Selatan yang terbuat dari susu sapi ataupun susu
kerbau menggunakan teknik fermentasi. Telah
banyak penelitian yang mengidentifikasi bahwa
makanan ini mengandung probiotik bakteri asam
laktat. Probiotik memiliki pengaruh terhadap
penurunan kadar kolesteol dan trigliserida. Efek ini
tejadi melalui mekanisme pengikatan kolesterol di
aliran darah kemudian dibawa ke usus halus untuk
dibuang bersama feses (Usman et al., 1999).

Probiotik dari susu atau pangan yang lain dapat
digunakan untuk gangguan metabolisme pada
tubuh seperti gangguan metabolisme lipid.
Walaupun demikian, penggunaan probiotik belum
meluas. Hal ini disebabkan kurangnya pengetahuan
mengenai mekanisme kerja bakteri probiotik.
Bakteri asam laktat merupakan probiotik yang
dipandang sebagai potensi intervensi dan
pengobatan sindrom metabolik (Purwanta et al,,
2017).
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Adawiyah et al. dalam penelitiannya di tahun 2015
menemukan jenis bakteri asam laktat spesies
Lactobacillus  plantarum dan  Lactobacillus
fermentum. Kedua jenis bakteri ini telah diketahui
memiliki efek yang menguntungkan untuk
memperbaiki kondisi hiperlipidemia. Oleh karena
itu, penelitian ini bertujuan untuk mengevaluasi
pengaruh pemberian dangke terhadap kadar
kolesterol dan trigliserida darah tikus yang
diinduksi hiperkolesterolemia dan
hipertrigliseridemia. penelitian ini menggunak
Propiltiourasil (PTU) ditambah kuning telur bebek
dan pakan tikus tinggi lemak.

METODE PENELITIAN

Dangke dibuat di laboratorium teknologi hasil
ternak (Fakultas Peternakan, Universitas
Hasanuddin), pakan standar (AD2), pakan sindrom
metabolik (Pa’commo), kuning telur bebek, reagen
kolesterol total (human®), reagen trigliserida
(human®), tabung effendrof (onelab®), PTU 100
mg (ogb dexa®), simvastatin (novel®), humalyzer
3500 (human®)

Sebanyak 1 liter susu dipanaskan pada suhu 85°C
lalu tambahkan 3 mL getah pepaya yang telah
diencekan untuk mengumpalkan susu, tambahkan
garam secukupnya dan diaduk rata hingga
terbentuk gumpalan. Setelah itu, gumpalan
dipisahkan dari cairannya kemudian dimasukkan
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ke dalam cetakan yang menyerupai batok kelapa didinginkan
hingga memadat (Masgabah, 2021)

Penyiapan Hewan Coba

Penelitian ini menggunakan 36 ekor tikus jantan strain wistar
(Rattus norvegicus) dengan bobot 150-220 gram. Sebelum
perlakuan, tikus diadaptasi terlebih dahulu di laboratorium
selama 7 hari. Selama masa adaptasi tikus diberi pakan
standar dan air minum.

Pemberian Perlakuan Pada Hewan Coba

Sebanyak 36 ekor tikus dibagi secara acak menjadi 6
kelompok, dimana masing-masing kelompok terdiri dari 6
ekor tikus:

Kelompok normal: tikus diberikan pakan standar dan ai
minum aquadest

Kelompok tanpa intevensi: tikus diinduksi PTU + kuning telur
bebek + pakan tinggi lemak selama 14 hari, dilanjutkan 14
hari pakan tinggi lemak tanpa terapi.

Kelompok intevensi dangke 0,5 gram: tikus diinduksi PTU +
kuning telur bebek + pakan tinggi lemak selama 14 hari,
dilanjutkan 14 hari pakan tinggi lemak dengan terapi dangke
0,5 gram/200 gram BB

Kelompok intervensi dangke 1 gram: tikus diinduksi PTU +
kuning telur bebek + pakan tinggi lemak selama 14 hari,
dilanjutkan 14 hari pakan tinggi lemak dengan terapi dangke
1 gram/200 gram BB

Kelompok intervensi dangke 1,5 gram: tikus diinduksi PTU +
kuning telur bebek + pakan tinggi lemak selama 14 hari,
dilanjutkan 14 hari pakan tinggi lemak dengan terapi dangke
1,5 gram/200 gram BB

Kelompok intervensi simvastatin: tikus diinduksi PTU +
kuning telur bebek + pakan tinggi lemak selama 14 hari,
dilanjutkan 14 hari pakan tinggi lemak dengan terapi
simvastatin 0,20 mg/200 gram BB

Induksi hiperkolesterolemia dan hipertrigliseridemia pada
tikus dilakukan dengan memberikan PTU 2mg/200 gram
bobot badan yang dilarutkan dalam kuning telur (konsentrasi
propilhiourasil 0,01%) selama 14 hari (Moreno, 2018).
Selama proses induksi, tikus diberi pakan sindrom metabolik
(Pa’commo) dengan komposisi 42% karbohidrat, 14%
protein, 26,50% lemak, 10% gula, 5% mineral dan vitamin,
diberikan sebanyak 20 gram/tikus, selama 14 hari. Sehingga
total pemberian diet tinggi lemak adalah 28 hari.

Pemberian dangke ke hewan coba dengan cara menimbang
dangke sebanyak 0,5, 1 dan 1,5 gram berturut-turut untuk
kelompok intervensi 0,5, 1 dan 1,5 gram. per 200 g bobot
badan. Dangke dihaluskan setelah itu dilarutkan dengan
aquadest dan beri ke hewan coba dengan volume 2mL/200
gram berat badan tikus. Dosis yang diberikan pada hewan
percobaan setara dengan 0,025 mg/kg, 0,05 mg/kg, dan 0,075
mg/kg yang diberikan secara oral selama 14 hari. Selama
pemberian dangke, hewan coba tetap diberi pakan sindrom
metabolik (Syahputri et al.,, 2020; Zakariah et al., 2022).

Pengukuran Kadar Kolesterol Total dan Trigliserida

Pengukuran kadar serum darah dilakukan dua kali, yaitu
setelah induksi hiperkolesterol dan hipertrigliserida selama
14 hari (sebelum pemberian dangke) dan setelah pemberian
dangke selama 14 hari. Serum darah diambil dengan cara
mengambil darah mencit yang telah dipuasakan + 12 jam
melalui mata + 3 mL kemudian disentrifugasi selama 20 menit
dengan kecepatan 2500 rpm, hasil serum darah diambil
menggunakan mikropipet, dipindahkan ke tabung eppendorf,
dan diukur pada humalyzer 3500 (Human®)
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Analisis Statistik

Data dianalisis distribusinya menggunakan Kolmogorove
Smirnov. Data yang terdistribusi normal dianalisis
menggunakan one way analysis of variance (ANOVA).
Perbedaan antar kelompok dianalisis lebih lanjut dengan uji
HSD post hoc LSD (Least Significant Difference). Perbedaan
dinyatakan signifikan apabila nilai p <0,05.

HASIL DAN PEMBAHASAN

Induksi hiperkolesterolemia dan hipertrigliseridemia dalam
penelitian ini dilakukan dengan menggunakan PTU 0,01%
ditambah pakan tinggi lemak. PTU merupakan senyawa yang
biasa digunakan untuk mengobati hipertiroidisme, dengan
menurunkan biositesis hormone thyroxine (T4) and
trilodothyronine (T3). Namun, efek samping penggunaan PTU
termasuk peningkatan kadar lipid darah, serta meningkatkan
deposit lemak pada jaringan adiposa (Wu et al, 2020).
Penelitian sebelumnya menunjukkan penggunaan pakan
tinggi lemak selama 28 hari mampu meningkatkan kadar
kolesterol dan trigliserida pada tikus Wistar (Lianto et al.,
2023). Penggunaan PTU dapat meningkatkan kemungkinan
terjadinya dislipidemia pada tikus yang diberi diet tinggi
lemak (Weija et al., 2018). Selain itu penggunaan PTU dan diet
tinggi lemak juga dapat meningkatkan kadar glukosa darah
tikus .

Pada penelitian ini ditemukan bahwa pemberian PTU selama
14 hari dan diet tinggi lemak hingga 28 hari mampu
meningkatkan kadar kolesterol total dan trigliserida yang
signifikan. Gambar 1 menunjukkan kadar rata-rata kolesterol
pada kelompok yang hanya diinduksi PTU serta diet tinggi
lemak dan tidak diberikan intervensi meningkat menjadi
145,3+7,3, mg/dl. Nilai hampir dua kali lipat kadar kolesterol
total tikus normal yaitu 73,9+5,1 mg/dl (p<0,05). Pemberian
dangke 1,0 dan 1,5 g/200 g BB terlihat mampu kadar
kolesterol dibandingkan tanpa intervensi. Pemberian dangke
juga mampu menurunkan kadar trigliserida. Namun, berbeda
dengan kadar kolesterol, terlihat bahwa pemberian dosis 1,5
g/200 g BB tidak mampu menurunkan kadar trigliserida
(lihat Gambar 2). Hanya pemberian dosis 1 g/200 g yang
mampu menurunkan baik kolesterol maupun kadar
trigliserida secara signifikan dibandingkan kelompok tanpa
intervensi. Bahkan kadar kolesterol dan trigliserida dari
kelompok dosis 1 g/200g BB memiliki aktivitas yang serupa
dengan kelompok simvastatin yang diberikan dosis 0,2
mg/200 g BB. Dosis simvastatin ini setara dengan pemberian
dosis terapi simvastatin sebesar 10 mg pada manusia
menggunakan perhitungan konversi dosis oleh Nair dan
Jacobs (2016).

*
*
*
Kelompok Tanpa Intervensi Intervensi Intervensi Intervensi

Normal intervensi Dangke 0,5 Dangke 1,0 Dangke 1,5 Simvastatin
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Gambar 1. Kadar kolesterol total darah tikus setelah pemberian
dangke 14 hari

*berbeda signifikan terhadap kelompok tanpa intervensi
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Gambar 2. Kadar trigliserida darah tikus setelah pemberian dangke
14 hari.

* berbeda signifikan terhadap kelompok tanpa intervensi

Dangke merupakan produk olahan susu kerbau atau sapi
secara tradisional yang berasal dari Sulawesi Selatan
khususnya dari Enrekang (Nur et al,, 2017). Dangke secara
alami mengandung bakteri asam laktat (BAL). Berdasarkan
penelitian sebelumnya, spesies BAL yang diisolasi dari susu
sapi dangke adalah spesies Lactobacillus fermentum dan
Lactobacillus acidophilus, sedangkan BAL yang diisolasi dari
dangke susu kerbau diantaranya spesies Lactobacilus
plantarum dan Lactobacilus fermentum (Nur et al, 2015;
Syah etal,, 2017).

Bakteri asam laktat (BAL) memfermentasi gula atau
karbohidrat untuk menghasilkan asam laktat dalam jumlah
besar. Bakteri asam laktat secara alami terdapat di berbagai
sumber seperti pada makanan fermentasi, buah-buahan, biji-
bijian,pada saluran pencernaan hewan atau silase. (Bureenok
etal., 2011; Cobos et al., 2011)

Probiotik dapat menurunkan kolesterol total, trigliserida dan
LDL dengan mekanisme asimilasi kolesterol dan dekonjugasi
garam empedu. Dekonjugasi asam empedu meruapakan
aktivitas utama mikroorganisme usus atau probiotik. Asam
empedu disintesis dari kolesterol di hati dan disekresikan
sebagai konjugat dari glisin maupun taurin ke dalam usus dua
belas jari dan berperan dalam penyerapan lemak. Selama
sirkulasi dalam saluran pencernaan, garam empedu
mengalami oleh enzim Bile Salt Hydrolase atau BSH yang
dimiliki oleh mikroorganisme usus dengan cara melepaskan
asam amino sehingga terbentuk asam empedu terkonjugasi,
enzim ini dapat bekerja mengurangi konjugasi garam empedu
sehingga akan meningkatkan asam empedu bebas yang tidak
mudah diserap oleh usus sehingga usus akan berupaya
menyeimbangkan jumlah asam empedu tubuh dalam hal ini
akan dibutuhkan kolesterol yang diambil dari darah yang
berfungsi sebagai prekursor, sehingga kadar kolesterol dapat
diturunkan secara total (Kumar et.al, 2012).

Enzim BSH berperan dalam dekonjugasi garam empedu yaitu
glysin dan taurin dipisahkan dari steroid sehingga
menghasilkan garam empedu bebas atau asam empedu
terkonjugasi. Penyeimbangan konsentrasi garam empedu
dilakukan oleh tubuh untuk menjadikan kolesterol darah
sebagai prekursor sehingga kadar kolesterol turun.
Keuntungan lain dari adanya dekonjugasi yaitu kolesterol
lebih mudah menempel pada dinding sel bakteri sehingga
absorpsi kolesterol oleh tubuh menjadi berkurang (Wang et
al, 2019).

Mekanisme asimilasi kolesterol BAL mengabsorpsi kolesterol
kemudian kolesterol bergabung menjadi satu pada membran
seluler bakteri, sehingga bakteri tahan terhadap lisis, akibat
penurunan absorbsi kolesterol dari sistem pencernaan, maka
kadar kolesterol di dalam darah menurun (Salaj et al., 2013).
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BAL juga mampu menghasilkan enzim kolesterol reduktase.
Enzim kolesterol reduktase mampu mengubah kolesterol
menjadi koprostanol yaitu jenis sterol yang tidak mampu
diserap oleh saluran pencernaan manusia. Koprostanol
adalah steroid alami yang dihasilkan bakteri dalam usus
bagian bawah manusia atau binatang dan dikeluarkan melalui
tinja. Bakteri asam laktat akan mereduksi serum kolesterol
dalam usus dan diubah menjadi koprostanol sehingga tidak
dapat diserap oleh usus dan akan keluar bersama feses.
(Nuraida et al.,, 2011).

Analisis statistik menggunakan one way analysis of variance
(ANOVA) dimana perbedaan antar kelompok dianalisis lebih
lanjut post hoc Tukey's HSD menunjukkan bahwa semua
kelompok perlakuan yang diberi dangke memiliki nilai yang
signifikan terhadap kelompok kontrol negatif dalam
menurunkan kadar kolesterol total dan trigliserida darah p
value (< 0,05)

KESIMPULAN

Pemberian PTU dan diet tinggi lemak mampu meingkatkan
kadar kolesterol dan trigliserida secara signifikan. Terapi
dangke pada dosis 1 gram/200 gram BB efektif dalam
menurunkan kadar kolesterol total maupun trigliserida darah
pada tikus yang telah mengalami hiperkolesterolemia dan
hipertrigliseridemia akibat induksi PTU (p<0,05). Efek terapi
dangke pada dosis 1 gram/200 gram dalam menurunkan
kolesterol total dan trigliserida setara dengan pemberian
terapi simvastatin dosis 0,2 mg.200 g BB.
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