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Abstrak

Salah satu penyakit inflamasi di usus adalah kolitis ulseratif, yang ditandai dengan beberapa
gejala termasuk turunnya berat badan, adanya darah pada feces, demam, serta kontraksi pada
panjang usus, yang dapat berpotensi menjadi kanker kolorektal. Penelitian ini bertujuan untuk
mengobservasi efikasi dari suplementasi minyak biji labu dan Short Chain Fatty Acids (SCFA)
pada pemulihan pemendekan usus mencit model kolitis ulseratif. Metode penelitian adalah
eksperimental laboratorium dengan desain simple random sampling. Empat kelompok mencit
yaitu K1 kontrol (aquades), K2 kolitis usleratif (DSS 2% dilanjutkan aquades), K3 (DSS 2%
dilanjutkan dengan SCFA), K4 (DSS 2% dilanjutkan dengan SCFA dan minyak biji labu). Hasil
Penelitian ini adalah rerata panjang usus pada K1, K2, K3 dan K4 masing-masing adalah 10,73;
9,6;9,92; dan 10,32. Perbedaan perlakuan tersebut terhadap panjang kolon menunjukkan tidak
ada perbedaan di antara kelompok dengan uji ANOVA (p value 0,391). Pemberian SCFA dan
minyak biji Ibu dapat memperbaiki ukuran panjang kolon sebagai indikator pemulihan
inflamasi.

Kata kunci: kolitis ulseratif, panjang usus, mencit, DSS 2%

PENDAHULUAN

Perubahan dan evolusi terhadap epidemiologi penyakit Inflammatory Bowel Disease (IBD),
diperkirakan terkait dengan faktor lingkungan yang berperan dalam perubahan dan modifikasi
ekspresi penyakit tersebut (Ananthakrishnan et al., 2018). Terdapat 2 jenis IBD yang merupakan
penyakit inflamasi di saluran pencernaan, yaitu Chrohn’s disease (CD) dan Ulcerative Colitis (UC)
(Changet al., 2021).

Gejala yang ditunjukkan pada pasien dengan UC seperti feces yang berdarah, nyeri
abdominal serta penurunan berat badan yang sering dan umum seperti mual dan perut kembung
(Raoufetal., 2024). Penanganan yang tepat dan cepat pada UC akan mencegah terjadinya kompliasi
seperti intestinal fibrosis, fistulas dan kanker kolon (Gelmez et al., 2022), yang akan menambah
beban dan angka kesakitan bahkan kematian.

Model hewan coba UC banyak dilakukan dengan pemberian Dextran Sulfate Sodium (DSS)
yang dapat menginduksi inflamasi pada usus terutama menyerupai gejala UC pada manusia. DSS
adalah bahan yang toksin bagi epitelium kolon dan pemberian dalam jangka pendek mampu untuk
mencetuskan inflamasi kolon (Adamkova et al., 2022). Menurut Kwon et al (2022), pada mencit
yang diberikan DSS dapat berkembang menjadi kolitis yang ditandai dengan penurunan berat
badan, peningkatan Disease Activity Index (DAI), skor inflamasi dan pemendekan kolon(Kwon et al.,
2021).
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Short Chain Fatty Acids (SCFA) adalah metabolit yang dihasilkan oleh fermentasi bakteri dari
serat. Metabolit ini penting untuk suplai energi untuk keberlangsungan hidup sel epitel dan
meningkatkan fungsi barier dari sel epitel (Kanda et al., 2024). Aktivitas inflamasi dapat ditekan
dengan adanya aktivitas antioksidan, yang salah satunya terdapat pada minyak biji labu. Terdapat
sekitar 784,61 mg polifenol total pada minyak biji labu, yang terlibat dalam menurunkan oksidan,
radikal bebas menurunkan inflamasi (Oh et al., 2024). Sehingga suplementasi SCFA dan minyak biji
labu diharapkan dapat menurunkan inflamasi pada mecit kolitis akibat DSS yang ditandai dengan
pertambahan panjang kolon.

METODE
Mus musculus sebanyak 24 ekor dibagi menjadi 4 kelompok yaitu: kelompok K1, K2, K3 dan K4 yang
mendapatkan persetujuan etik dengan nomer 96/SLE/FK/UWKS/2024 melalui komite etik Fakultas
Kedokteran Universitas Wijaya Kusuma Surabaya.
Kelompok 1: kontrol (diberi air minum steril ad libitum)
Kelompok 2: mencit model UC yang dinduksi DSS 2% pada air minumnya selama 5 hari dan diikuti
pemberian air minum normal selama 7 hari (Lu et al., 2019)
Kelompok 3: mencit model UC yang diinduksi DSS 2%, diikuti pemberian SCFA (67,5 mM asetat,
0,946mM butirat dan 25,6mM propionate) dalam air minum selama 7 hari (Lee et al., 2022).
Kelompok 4: mencit model UC yang diinduksi DSS 2%, diikuti pemberian minyak Biji labu dosis 100
mg/kg) per oral, dan SCFA (67,5 mM asetat, 0,946mM butirat dan 25,6mM propionate) dalam
air minum selama 7 hari (Arslanbas et al., 2020)

Induksi kolitis pada mencit dengan pemberian DSS 2% pada air minum selama 5 hari diikuti
dengan perlakuan sesuai dengan kelompoknya selama 7 hari, keesokan harinya, tikus diterminasi
dan diukur panjang kolonnya (cm). Analisis statistik menggunakan uji one way ANOVA, a=0,05
dengan software IBM SPSS statistik 27.

HASIL DAN PEMBAHASAN

Selama 5 hari pemberian DSS 2% untuk induksi DSS, dilanjutkan dengan pemberian air minum, SCFA
maupun kombinasi SCFA dan minyak biji labu, keesokan harinya sebanyak 24 ekor mencit
diterminasi untuk diukur panjang kolonnya. Pengukuran kolon dari caecum sampai sekitar 1 cm dari
anus. Pengukuran menggunakan penggaris dengan satuan cm dengan merek yang sama.
Penampakan dari kolon masing-masing perwakilan kelompok dapat dilihat pada Gambar 1.

Gambar 1. Penampang kolon pada masing-masing kelompok

Nampak secara rerata panjang kolon terpanjang terdapat pada kelompok K1 yang tidak diberi
perlakuan apapun. Perwakilan kelompok yang hanya di beri DSS 2% yaitu kelompok kolitis setelah
5 hari pemberian DSS, keesokan harinya diterminasi yaitu pada Kelompok UC (Gambar paling
kanan). Kelompok UC diketahui mengalami pemendekan kolon.
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Pengukuran panjang kolon pada setiap kelompok dilakukan dengan menggunakan penggaris
berbahan besi yang lurus dan berskala cm. Pada masing-masing kelompok memiliki rata-rata
panjang kolon yaitu pada K1, K2, K3 dan K4 yaitu 10,7; 9,6; 9,9 dan 10,3. Pemberian DSS 2% selama
5 hari juga terbukti dapat menginduksi gejala kolitis yaitu adanya darah dalam feces serta terjadi
diare, walaupun tidak semua mencit mengalami penurunan berat badan. Adanya darah dalam feces
dapa dilihat pada Gambar 2.

Gambar 2. Pengaruh DSS 2% pada feces (A) dan penampakan fisik pada mencit (B)

Pemberian DSS 2% selama 5 hari dapat menurunkan kondisi pada hewan coba, nampak darah
pada feces dan konsistensi feces menjadi encer serta mengalami diare. Selain itu pada rambut-
rambut hewan coba menjadi kusam dan terpantau adanya piloerection walaupun tidak terjadi pada
semua mencit.

Tabel 1. Tabel pengukuran panjang kolon pada setiap kelompok

No. Panjang Kolon (cm)
K1 K2 K3 K4 P value
1 12,2 10 9,5 10,9
2 9,6 6,1 11 9,8
3 1 10.5 9.3 8,6 0,391
4 11,5 9.8 9.9 10,9
5 10,3 10.7 9.4 10,4
6 9,8 10.5 10.4 11,3
f;t: 107 9,6 9,9 103

Panjang kolon pada kondisi kolitis

Model hewan coba yaitu mencit kolitis pada penelitian ini menggunakan induksi Dextran Sulfate
Sodium (DSS) 2 % sebagai pengganti air minum. Pada pemberian DSS 2% menunjukkan adanya
penampakan fisik piloerected hair (Gambar 2B.). Pemberian DSS dapat menyebabkan inflamasi
pada usus dengan karakteristik fisik dan klinis pada mencit yang mengalami perubahan
dibandingkan dengan kelompok kontrol (K1). Berdasarkan (Monteros et al., 2021), karakteristik
inflamasi pada usus ditunjukkan dengan penurunan berat badan, anemia, piloerection, dan
pembengkakan pada hewan coba.
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Inflamasi pada usus juga ditandai dengan pemendekan kolon, hal ini nampak jelas pada
mencit yang hanya diberi DSS 2% (UC) pada Gambar 1. Hallmark terjadinya kolitis akibat DSS adalah
terdapatnya infiltrasi leukosit ke dalam dinding kolon sehingga terjadi kerusakan jaringan yang
masif (Meers et al., 2018). Pemendekan usus dalam hal ini kolon mengindikasikan kerusakan
intestinal yang berat. Ukuran panjang kolon dapat digunakan sebagai salah satu indikator kerusakan
intestinal pada kolitis akibat DSS pada tikus (Li et al., 2022).

Pemberian DSS 2% selama 5 hari terbukti cukup untuk menginduksi inflamasi dan kerusakan
intestinal secara akut. Residu sulfat dari DSS menyebabkan ketidakstabilan lapisan mukus dan
meningkatkan permeabilitas intetsinal sehingga mengakibatkan kerusakan barier epitel (Kanda et
al., 2024). Pada penelitian Gao et al, pemberian DSS menyebabkan inflamasi mukosal dan terdapat
penurunan jumlah sel B, neutrofil maupun makrofag serta destruksi dari bentuk kripta usus (Gao et
al., 2018).

Pemberian SCFA setelah induksi kolitis menunjukkan adanya perbaikan ukuran panjang kolon
dibandingkan tikus yang hanya diinduksi kolitis. Short Chain Fatty Acids memiliki kemampuan untuk
nenpertahankan barier intestinal (Venegas et al., 2019). Pemberian SCFA pada tikus kolitis dapat
menurunkan respon inflamasi pada kolon, namun tidak memberikan perlindungan sebagai anti
oksidatif (Sevim and Mergen, 2021). Pada penelitian ini pemberian SCFA pada air minum mencit
dapat dilihat pengaruhnya pada panjang kolon pada kelompok K3, rata-rata ukuran panjang kolon
lebih besar dari pada kelompok K2, namun tidak ada perbedaan yang signifikan. Konsentrasi SCFA
yang digunakan yaitu sodium asetat, butirat dan propionat yang diberikan yaitu masing-masing 67,5
mM asetat, 0,946mM butirat dan 25,6mM propionate. Konsentrasi butirat yang diberikan dalam
jumlah yang kecil. Menurut (Lee et al., 2021), Konsentrasi butirat 40mM berperan dalam
mempromosikan sel T regulator dan produksi IL-17 dan meningkatkan serta memproteksi
mikrobiota usus.

Short Chain Fatty Acids khusunya Butirat memiliki kemampuan meningkatkan fungsi barier
epitel, selain itu sodium ini berperan juga sebagai sumber energi utama bagi sel-sel di kolon
(Venegas et al., 2019). Pada prosedur transplantasi fecal mikrobiora yang kaya akan SCFA atau
pemberian butirat dapat memperbaiki kondisi kebocoran usus (Tan et al, 2021). Namun, hasil yang
berbeda dilaporkan oleh (Lee et al, 2021), pemberian SCFA menggunakan model kolitis
menunjukkan perbaikan yang signifikan pada inflamasi di kolon, karena pemberian SCFA ini
mungkin saja tidak efektif karena metabolisme butirat yang terganggu pada kondisi mukosa yang
mengalami inflamasi.

Pada kelompok K4 pemberian SCFA yang digabungkan dengan minyak biji labu dosis 100
mg/kg BB menunjukkan perbaikan kondisi pada usus yaitu terjadi pemanjangan usus, dengan rata-
rata 10,3 cm. Biji labu dikenal memiliki berbagai komponen bioaktif seperti senyawa senyawa
protein, serat dan lemak, serta polifenol yang dapa berperan sebagai antioksidan (Laaraj et al.,
2023). Selain itu kandungan karotenoid dapat diketahui sebagai intestinal protective, tokoferol yang
dikandungnya juga berperan sebagai antioksidan yang dapat mengatasi (Scavenger) radikal bebas
(Nascimento et al., 2021). Tokoferol khususnya a-tokoferol memiliki peran penting dalam
meregulasi transkripsi gen dan membantu pengaturan proliferasi dan diferensiasi sel, adhesi sel
dan respon imun (Singh and Kumar, 2024). Sehingga pemberian biji labu dan SCFA dapat digunakan
sebagai pemulihan inflamasi akibat kolitis dan memperbaiki kelimpahan bakteri di usus sehingga
akan terjadi perbaikan penyakit.

KESIMPULAN

Pemberian SCFA dan minyak biji labu merupakan kombinasi yang dapat memulihkan inflamasi yang
ditandai dengan peningkatan ukuran panjang kolon yang tidak berbeda dengan kondisi normal (p
value 0,391.
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