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RINGKASAN

Efek Pemberian Kuersetin terhadap Gambaran Histologi
Hati pada Mencit NAFLD Model High Fat Diet

Devita Ardina Prameswari

Hati adalah organ terbesar dalam tubuh yang memiliki berbagai fungsi
penting. Kerusakan akibat penyakit hati kronis atau infeksi virus dapat
menyebabkan hilangnya fungsi hati secara permanen. Salah satu penyakit
yang mengganggu fungsi hati dan memiliki prevalensi yang tinggi adalah
NAFLD (Non-Alcoholic Fatty Liver Disease).

Hingga saat ini, belum ada obat yang disetujui untuk terapi NAFLD.
Senyawa antioksidan, yang memodulasi lipogenesis, oksidasi lemak, serta
inflamasi, memungkinkan pendekatan terapeutik baru yang menarik untuk
steatosis hati. Berdasarkan beberapa studi sebelumnya, kuersetin mempu
menurunkan akumulasi lipid pada hepatosit dan dapat digunakan dalam
pencegahan atau pengobatan untuk beberapa kondisi patologi yang
disebabkan oleh stres oksidatif yang berhubungan dengan peradangan
sistemik. Oleh karena itu, perlu dilakukan penelitian untuk mengetahui efek
pemberian kuersetin terhadap NAFLD pada mencit dengan model high fat
diet (HFD).

Gambaran histologi hati memiliki peran penting dalam diagnosis,
etiologi, prognosis, pengelolaan NAFLD dan memantau respons terapeutik
yang dapat diamati melalui biopsi hati. Biopsi hati tetap menjadi standar dan
cara akurat untuk menilai derajat steatosis, penentuan jumlah aktivitas
nekro-inflamasi, dan letak fibrosis. Dengan biopsi akan diketahui perbedaan
gambaran antara histologi hepatosit normal dengan yang telah mengalami
steatosis dan bahkan ke tingkat yang lebih parah karena biopsi hati tetap
menyajikan informasi — informasi penting tersebut.

Pada penelitian ini, mencit dibagi dalam tujuh kelompok dengan enam
ekor pada masing-masing kelompok, yakni dengan urutan berikut: pakan
normal; high fat diet (HFD); HFD 28 hari; HFD 28 hari dan kuersetin 50
mg/kgBB 28 hari; HFD 28 hari dan kuersetin 100 mg/kgBB 28 hari; HFD
28 hari dan kuersetin 50 mg/kgBB 14 hari; HFD 28 hari dan kuersetin 100
mg/kgBB 14 hari; serta perbaikan pakan. Penelitian dilakukan selama 28
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hari, kemudian mencit dikorbankan dan diambil organ hatinya dan dilakukan
penilaian berdasarkan sistem NAS (NAFLD Activity Score) oleh Spesialis
Patologi Anatomi. Selanjutnya hasil penilaian dianalisis menggunakan
metode two-way ANOVA.

Berdasarkan hasil penelitian, Kelompok mencit yang diberi HFD dan
kuersetin dengan dosis 50 mg/kgBB dan 100mg/kgBB selama 28 hari
mengalami penurunan berat badan sekitar 25%. Adapun kelompok mencit
yang diberi HFD selama 28 hari dan mendapatkan pemberian kuersetin 50
mg/kgBB mulai hari ke — 15 hingga hari ke — 28 mengalami penurunan berat
badan hingga lebih dari 25%, lalu untuk kelompok mencit yang diberi HFD
selama 28 hari dan mendapatkan pemberian kuersetin 100 mg/kgBB mulai
hari ke — 15 hingga hari ke — 28 mengalami penurunan berat badan sekitar
20%. Berbeda halnya dengan kelompok mencit yang diberi HFD selama 14
hari, sampai hari ke — 14 mengalami penurunan berat badan lebih dari 15%,
perlakuan dilanjutkan dengan pemberian pakan normal (switched) tanpa
pemberian kuersetin hingga hari ke — 28 dan kelompok mencit ini mengalami
kenaikan berat badan hingga kembali menyamai baseline.

Asupan makanan setiap mencit didapatkan dari penimbangan sisa pakan
(pelet) setiap hari selama 28 hari. Jumlah asupan makanan dalam gram pada
minggu I, I1, 111 maupun IV tidak menunjukkan adanya perbedaan signifikan
antara kelompok mencit yang diberi pakan normal, HFD, HFD dengan
Kuersetin dan kelopok yang dilakukan switched dari HFD menjadi pakan
normal. Hal yang sama terjadi pada jumlah asupan kalori minggu I-1V
dimana jumlah asupan makanan dalam kalori tidak menunjukkan adanya
perbedaan signifikan antara kelompok mencit yang diberi pakan normal,
HFD, HFD dengan Kuersetin maupun kelopok yang dilakukan switched dari
HFD menjadi pakan normal.

Kemudian mengenai efek pemberian kuersetin terhadap gambaran
histologi hati mencit menunjukkan perbaikan, yakni untuk kriteria steatosis,
kelompok pakan normal mendapat nilai (0) yang berarti tidak terjadi
steatosis atau mungkin terjadi steatosis namun derajatnya dibawah 5%
sehingga dapat diabaikan, sehingga dapat dikatakan pada kelompok tersebut
tidak mengalami steatosis. Berikutnya pada kelompok yang diberikan high
fat diet selama 28 hari mendapat nilai (3) yang berarti telah terjadi
perlemakan lebih dari 66% dari sel hepatosit yang didominasi adanya
steatosis makrovesikular. Kemudian pada kelompok yang diberi HFD
bersama dengan kuersetin dengan dosis dan lama pemberian bervariasi
menunjukkan adanya penurunan NAS yang menunjukkan adanya efek
perbaikan oleh kuersetin terhadap gambaran histologi hati mencit NAFLD.
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