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ABSTRAK: Penelitian ini bertujuan untuk mengkonfirmasi pengaruh pemberian Rusip terhadap
kadar garam empedu feces dan kolesterol total  serum pada tikus hiperkolesterolemia. Penelitian
ini menggunakan Desain Randomized Pre and Post Controlled Group. Dua puluh delapan tikus
putih jantan galur Sprague Dawley dengan berat badan normal, diberi diet tinggi lemak tinggi
kolesterol, kemudian dibagi ke dalam 2 kelompok yaitu kontrol dan perlakuan diberi Rusip 5,10
mg/gr bb/hari. Setelah 28 hari perlakuan, sampel feces dan darah diambil  untuk mengetahui kadar
garam empedu feces dan kolesterol total serum menggunakan metode enzimatik. Secara statistik
menguji beda antar kelompok pada tingkat kepercayaan 95%. Pemberian rusip pada tikus
hiperkolesterolemia selama 14 hari secara signifikan berhasil meningkatkan pengeluaran garam
empedu melalui feces dan menurunkan kadar kolesterol total serum. Bakteri asam laktat dapat
melakukan dekonjugasi garam empedu primer menjadi garam empedu sekunder yang lebih sulit
untuk reabsorbsi oleh tubuh melalui sirkulasi enterohepatik oleh apical sodium codependent bile
acid transporter (ASBT) atau Ileal Na+/bile acid cotransporter (IBAT). Bersamaan dengan tidak
direabsorbsinya garam empedu, lemak dan kolesterol yang ada pada makanan yang seharusnya
bisa diserap ke dalam tubuh bersama garam empedu sebagai pengemulsinya, ikut keluar bersama
feces. Keseluruhan mekanisme ini  yang menyebabkan terjadi penurunan kadar kolesterol total
pada plasma darah. Pemberian Rusip secara bermakna menyebabkan peningkatan kadar garam
empedu pada feces dan penurunan kolesterol total serum tikus hiperkolesterolemia.

Kata Kunci: Rusip, Garam Empedu, Profil Lipid.

ABSTRACT: This study aims to confirm the effect of Rusip administration on levels of fecal bile
salts and serum total cholesterol in hypercholesterolemic mice. This study uses the Randomized
Pre and Post Controlled Group Design. Twenty-eight male Sprague Dawley white mice with
normal weight were given a high-fat high cholesterol diet, then divided into 2 groups, namely
control and treatment given Rusip 5.10 mg / gr bb / day. After 28 days of treatment, stool and
blood samples were taken to determine the levels of fecal bile salts and serum total cholesterol
using the enzymatic method. Statistically testing differences between groups at a 95% confidence
level. The administration of ripple in hypercholesterolemic rats for 14 days significantly managed
to increase the release of bile salts through the stool and reduce serum total cholesterol levels.
Lactic acid bacteria can de-conjugate primary bile salts into secondary bile salts which are more
difficult to reabsorb by the body through enterohepatic circulation by apical sodium codependent
bile acid transporter (ASBT) or Ileal Na + / bile acid cotransporter (IBAT). Along with not being
reabsorbed bile salt, fat and cholesterol in food that should be absorbed into the body along with
bile salts as emulsifiers, come out with the stool. This whole mechanism causes a decrease in total
cholesterol in the blood plasma. Rusip's administration significantly caused an increase in bile salts
in the stool and decreased serum total cholesterol in hypercholesterolemic mice.

Keywords: Rusip, Bile Salt, Lipid Profile.

PENDAHULUAN
Hiperkolesterolemia atau biasa disebut

penyakit kolesterol merupakan hal yang mudah
ditemui di masyarakat. WHO menyebutkan
40% penduduk negera maju menderita
hiperkolesterolemia dan 95% diantaranya
disebabkan oleh kegemukan. Di Indonesia

hiperkolersterolemi umumnya diderita
masyarakat yang hidup di perkotaan dengan
pola hidup kebarat-baratan. 80% penderita
hiperkolesterolemi adalah mereka yang
memiliki pola hidup yang tidak baik. Salah satu
cara untuk menurunkan kadar kolesterol darah
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adalah diet menggunakan makanan penurun
kolesterol.

Ikan banyak dikonsumsi untuk
makanan diet bagi penderita penyakit darah
tinggi karena rendahnya kandungan kalori,
kolesterol dan lemak jenuh3-6. Pengolahan ikan
dapat dilakukan secara tradisional antara lain
adalah salah satunya dengan fermentasi.Rusip
merupakan produk fermentasi ikan, dengan
menggunakan bahan baku ikan teri. Orang
Belitung menyebut ikan teri adalah bilis7. Ikan
teri mengandung protein, mineral, vitamin, dan
zat gizi lainnya yang sangat bermanfaat untuk
kesehatan dan kecerdasan. Protein teri
mengandung beberapa macam asam amino
esensial. Teri juga sangat tinggi kalsium
sehingga dapat di gunakan sebagai makanan
suplemen kalsium. Fermentasi teri menjadi
rusip membutuhkan bantuan dari
bakteri.Bakteri asam laktat merupakan bahan
alami yang telah dinyatakan dapat menurunkan
kadar kolesterol darah. BAL dapat bertahan
hidup dalam sistem perncernaan setelah di
konsumsi. BAL tahan terhadap enzim-enzim
pencernaan sehingga dapat sampai ke dalam
usus dalam keadaan hidup. Keberadaan BAL
dalam usus juga diketahui dapat menurunkan
kadar kolesterol karena kemampuannya untuk
mengasimilasi kolesterol dan dekonjugasi asam
empedu serta mengeluarkannya melalui
fecessehingga secara umum BAL dapat
menjaga keseimbangan mikroflora intesinal11.

Rusip merupakan makanan fermentasi
ikan teri yang mengandung bakteri asam laktat.
BAL telah di ketahui dapat menurunkan
kolesterol dan trigliserida darah. Kasium dari
diet juga memiliki kemampun menurunkan
kadar kolesterol darah. Maka perlu dilakukan
penelitian terhadap sinergisme BAL pada
Rusip terhadap kadar garam empedu pada feces
dan kolesterol darah. Berdasarkan pemahaman
bahwa BAL pada Rusip memiliki efek terhadap

kolesterol total darah dan pengeluaran garam
empedu melalui feces, maka muncul
permasalahan Apakah pemberian Rusip
berpengaruh terhadap kadar garam empedu
feces dan kolesterol total tikus
hiperkolesterolemi? Tujuan dari penelitian ini
adalah mengkonfirmasi pengaruh pemberian
rusip terhadap kadar garam empedu feces dan
kadar kolesterol total pada tikus
hiperkolesterolemia.

METODE
Penelitian ini menggunakan rancangan

eksperimental dengan pre and post test control
group design. Tikus Rattusnorvegicus galur
Sprague Dawley jantan sebanyak 12 ekor
diadaptasi selama 7 hari dan dalam masa
pemeliharaan diberi makan dan minum secara
ad libitum. Setelah menjalani masa adaptasi,
dilakukan pemberian diet tinggi lemak tinggi
kolesterol selama 14 hari, selanjutnya tikus
dibagi menjadi 2 kelompok secara acak, yaitu
kelompok control dan kelompok perlakuan.
Kelompok perlakuan diberikan rusip sebanyak
5,1mg/gr bb/hari setiap hari. Pada hari ke 1 dan
28 dilakukan pengukuran kadar garam empedu
pada feces dan kolestrol total pada darah hewan
coba. Perubahan kadar garam empedu dan
kolesterol total pada kelompok perlakuan
selanjutnya dilakukan uji beda terhadap
kelompok control menggunakan aplikasi
komputer. Penelitian dilakukan setelah
mendapat persetujuan dari Komisi Etik
Penelitian Kesehatan Fakultas Kedokteran
Universitas Diponegoro dan RSUP dr. Karyadi
Semarang.

HASIL DAN PEMBAHASAN
A. Hasil

Rata-rata perubahan kadar garam
empedu kelompok control dan kelompok
perlakuan disajikan pada tabel 1.

Tabel 1. Perubahan Kadar Garam Empedu Feces.

Kelompok n
Sebelum

Mean+SD
Setelah

Mean+SD
Perubahan
Mean+SD

Kelompok Kontrol 6 3,77+1,27 4,31+2,54 0,53+2,35
Kelompok Perlakuan 6 3,82+1,23 35,42+4,45 32,12+3,26

Perubahan konsentrasi garam
empedu pada feces kelompok kontrol
memiliki rerata yang sangat kecil yaitu
0,53+2,55 µmol/hari/100gr BB dan secara
statistik kadar garam empedu feces tidak
berbeda antara sebelum dan setelah
perlakuan(p = 2,072). Hal yang berbeda
ditemukan pada konsentrasi garam empedu
feces kelompok perlakuan yang memiliki

rerata 32,12+4,26µmol/hari/100gr BB.
Secara statistik kadar garam empedu feces
kelompok perlakuan berbeda secara
signifikan antara sebelum dan setelah
perlakuan(p = 0,001). pengujian statistik
lebih lanjut antara perubahan kadar garam
empedu kelompok kontrol terhadap
kelompok perlakuan menunjukan
perbedaan secara signifikan (p = 0,000).
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HASIL DAN PEMBAHASAN
A. Hasil

Rata-rata perubahan kadar garam
empedu kelompok control dan kelompok
perlakuan disajikan pada tabel 1.

Tabel 1. Perubahan Kadar Garam Empedu Feces.

Kelompok n
Sebelum

Mean+SD
Setelah

Mean+SD
Perubahan
Mean+SD

Kelompok Kontrol 6 3,77+1,27 4,31+2,54 0,53+2,35
Kelompok Perlakuan 6 3,82+1,23 35,42+4,45 32,12+3,26

Perubahan konsentrasi garam
empedu pada feces kelompok kontrol
memiliki rerata yang sangat kecil yaitu
0,53+2,55 µmol/hari/100gr BB dan secara
statistik kadar garam empedu feces tidak
berbeda antara sebelum dan setelah
perlakuan(p = 2,072). Hal yang berbeda
ditemukan pada konsentrasi garam empedu
feces kelompok perlakuan yang memiliki

rerata 32,12+4,26µmol/hari/100gr BB.
Secara statistik kadar garam empedu feces
kelompok perlakuan berbeda secara
signifikan antara sebelum dan setelah
perlakuan(p = 0,001). pengujian statistik
lebih lanjut antara perubahan kadar garam
empedu kelompok kontrol terhadap
kelompok perlakuan menunjukan
perbedaan secara signifikan (p = 0,000).
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Rata-rata perubahan kadar kolesterol total
pada kelompok perlakuan disajikan pada

tabel 2.

Tabel 2. Perubahan Kadar Kolesterol Total Diakhir Penelitian.

Total Kolesterol n
Sebelum

Mean+SD
Setelah

Mean+SD
Perubahan
Mean+SD

Kelompok Kontrol 6 252,51+12,80 231,72+10,31 -18,21+11,82
Kelompok Perlakuan 6 257,71+4,48 145,13+6,86 -107,38+6,62

Perubahan konsentrasi kolesterol
total pada serum  kelompok kontrol
memiliki rerata yang cukup kecil dengan
nilai -18,21 mg/dl, tanda minus
menunjukan penurunan kolesterol total
serum tikus. Secara statistik konsentrasi
kolesterol total sebelum dan setelah
perlakuan pada kelompok kontrol tidak
berbeda (p = 1,98). Hal yang berbeda
ditemukan pada kolesterol total serum
kelompok perlakuan, reratanya sebesar -
107,38 mg/dl dan menunjukan penurunan.
Secara statistik penurunan pada kelompok
perlakuan antara sebelum dan setelah
perlakuan berbeda secara signifikan (p =
0,001).pengujian statistik lebih lanjut antara
perubahan kadar kolesterol total serum
kelompok kontrol terhadap kelompok
perlakuan menunjukan perbedaan secara
signifikan (p = 0,000).

B. Pembahasan
Pemberian rusip pada tikus

hiperkolesterolemi selama 14 hari secara
signifikan berhasil meningkatkan
pengeluaran garam empedu melalui feces
dan menurunkan kadar kolesterol total
serum.Peningkatan kadar garam empedu
pada feces tikus hiperkolesterolemi yang
diberi makanan fungsional yang
mengandung bakteri asam laktat secara
dapat terjadi karena beberapa mekanisme.
Mekanisme yang paling mungkin adalah
bahwa bakteri asam laktat melakukan
dekonjugasi garam empedu primer menjadi
garam empedu sekunder yang lebih sulit
untuk reabsorbsi oleh tubuhmelalui
sirkulasi enterohepatik oleh apical sodium
codependent bile acid transporter (ASBT)
atau Ileal Na+/bile acid cotransporter
(IBAT). Keadaan ini menyebabkan garam
empedu pada  lumen usus akan ikut terbawa
bersama feces keluar dari tubuh. Bersamaan
dengan tidak di reabsorbsinya garam
empedu, lemak dan kolesterol yang ada
pada makanan yang seharusnya bisa di
serap kedalam tubuh bersama garam
empedu sebagai pengemulsinya, ikut keluar
bersama feces.  Keseluruhan mekanisme ini

yang menyebabkan terjadi penurunan kadar
kolesterol total pada plasma darah. Belum
lagi adanya kemungkinan mekanisme
penggantian garam empedu yang hilang
akibat dekonjugasi tadi oleh hepar yang
tentu saja akan menyebabkan mobilisasi
kolesterol dan trigliserida dari jaringan
menuju hepar untuk memenuhi kebutuhan
hepar dalam memproduksi garam empedu.

Hasil penelitian menunjukan
penurunan kadar total kolesterol karena
pemberian rusip selama 14 hari pada tikus
percobaan tidak mencapai kadar normal
atau kadar kolesterol awal. Hal ini mungkin
karena dibutuhkan waktu lebih lama untuk
menurunkan kadar kolesterol menjadi
seperti semula. manfaat optimal dari
makanan probiotik diperoleh dengan
melakuan konsumsi secara terus menerus,
sedangkan pada penelitian ini hanya
dilakukan selama 14 hari.

Penurunan kadar kolesterol darah
selain melalui mekanisme yan telah
disebutkan,  dimungkinkan melalui
beberapa mekanisme yang melibatkan
bakteri asam laktat rusip. Beberapa
peneltian telah mengkonfirmasi bahwa
bakteri asam laktat telah banyak diketahui
memiliki kemampuan untuk mengasimilasi
kolesterol. Pada proses asimilasi ini, bakteri
asam laktat akan mengambil kolesterol dari
sekitarnya dan mengitegrasikannya
kedalam membran sel, hal ini dilakukan
untuk meningkatkan kemampuan bakteri
mencegah lisis oleh enzim pencernaan.
Akibat asimilasi ini, absorbsi kolesterol
menjadi berkurang, proses pembentukan
micel menjadi terganggu. Sehingga lebih
sedikit kolesterol dan lipida yang masuk
kedalam lumen usus.

Kedua mekanisme penurunan
kolesterol serum diatas melibatkan bakteri
asam laktat, beberapa jurnal terbaru
menyebutkan bahwa suplementasi kalsium
dalam jumlah tertentu dapat membantu
menurunkan kadar kolesterol serum. Seperti
diketahui ikan teri sangat tinggi kalsium
sehingga dapat memberikan kontribusi pada
penurunan kolesterol. Penurunan kolesterol
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dengan kalsium ini walaupun mekanisme
yang terjadi belum dapat dijelaskan secara
detail tapi mekanisme yang mungkin terjadi
adalah kalsium diet cenderung berikatan
dengan lipid diet sehingga menghambat
emulsifikasi garam empadu terhadap lipid.
Lipid yang tidak teremulsifikasi memiliki
kelarutan yang rendah sehingga tidak dapat
diserap melalui lumen usus dan terbuang
melalui feces.

SIMPULAN
Pemberian Rusip secara bermakna

menyebabkan peningkatan kadar garam
empedu pada feces dan penurunan kolesterol
total serum tikus hiperkolesterolemi. Perlu
dilakukan penelitian yang mengkonfirmasi
peningkatan kolesterol pada feces tikus yang
diberi rusip untuk mengkonfirmasi mekanisme
yang terjadi.
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dengan kalsium ini walaupun mekanisme
yang terjadi belum dapat dijelaskan secara
detail tapi mekanisme yang mungkin terjadi
adalah kalsium diet cenderung berikatan
dengan lipid diet sehingga menghambat
emulsifikasi garam empadu terhadap lipid.
Lipid yang tidak teremulsifikasi memiliki
kelarutan yang rendah sehingga tidak dapat
diserap melalui lumen usus dan terbuang
melalui feces.

SIMPULAN
Pemberian Rusip secara bermakna

menyebabkan peningkatan kadar garam
empedu pada feces dan penurunan kolesterol
total serum tikus hiperkolesterolemi. Perlu
dilakukan penelitian yang mengkonfirmasi
peningkatan kolesterol pada feces tikus yang
diberi rusip untuk mengkonfirmasi mekanisme
yang terjadi.
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