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RINGKASAN

PERAN B-SITOSTEROL DALAM AKAR GINSENG JAWA TERHADAP
PENINGKATAN LIBIDO

Dwi Winamni

Departemen Biologi Fakultas Sains dan Teknologi Universitas Airlangga Surabaya

Kampus C. Mulyorejo Surabaya, 60115. Telp. 031-5936501
(2008, 75 halaman)

Libido (sexual desire) merupakan fase awal respons seksual. Perilaku

seksual pada mamalia merupakan serangkaian respons terhadap berbagai stimuli baik

intgrmal maupun eksternal yang memicu libido (sexual desire) dan memberikan sinyal
adaLya potensi untuk kawin. Libido tergantung pada stimuli psikogenik dan faktor

horional. Testosteron merupakan hormon yang berpengaruh pada libido. Status

testpsteron menertukan kepekaan terhadap stimuli. Testosteron mengatur aktivitas
NOPB (nitric oxide synthase) di daiam MPOA. Peningkatan aktivitas NOS akan

me
peny
dib

gen

ingkatkan kadar NO (nifric oxide). Peningkatan kadar NO mengakibatkan
jngkatan dopamin saat jantan dihadapkan pada betina. Peningkatan kadar dopamin
eberapa area integratif menyebabkan timbulnya libido, kinerja motorik dan refleks
tal yang mengawali terjadinya kopulasi.

Akar ginseng jawa (ZTalinum paniculatum Gaertn.), yang selama ini dikenal

berlthasiat sebagai tonikum dan afrodisiaka diketahui mengandung senyawa f-

5ito

mer;

sterol. Kesamaan strukturnya dengan kolesterol (prekursor sintesis testosteron),

hungkinkan dikonversinya f-sitosterol menjadi testosteron. Penelitian ini bertujuan

untyk mengetahui peran B-sitosterol dalam akar gi;lseng jawa pada peningkatan libido,

dan

pengaruh lama waktu pemberian akar ginseng jawa dan peran P-sitosterol di

dalgmnya terhadap libido mencit.

beny

digy

B-si

arrq

Untuk tujuan tersebut, pada penelitian ini digunakan akar ginseng jawa dalam
uk ekstrak metanol dan isolat dari ekstrak n-heksan. Standar B-sitosterol yang
nakan sebagai pembanding mempunyai tingkat kemumnian 97%. Penentuan kadar
fosterol dilakukan deagan HPLC Agilent 1100 series dengan detektor DAD (diode
y detector), pada A=210 nm, kolom Merck Lichrospher 100 RP-18 5x250 mm, dan
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suhy kolom 40°C. Fasa mobil yang digunakan adalah asetonitril : metanol (65:35)
secar'a isokratik pada laju alir 1,2 ml/min dan volume injeksi 50 ul.

Penelitian ini menggunakan tujuh puluh dua ekor mencit (Mus musculus) strain
BALB-C jantan umur 8-10 minggu, dengan berat badan berkisar 25-30 g dan kadar
testgsteron total serumnya dibuat rendah. Kadar testosteron total serum rendah dibuat
dengan jalan memberikan pra perlakuan etinilestradiol 1,4 ug/20 g BB/hari (EE,)
selatha 9 hari. Setelah pra perlakuan, pemberian EE, dihentikan untuk tigapuluh enam
ekor{hewan coba (kelompok tanpa EE,), sedangkan 36 sisanya tetap diberi EE, dengan

dosig sama (kelompok EE;). Masing-masing kelompok dibagi menjadi 4 subkelompok
yaity subkelompok Pg yang diberi ekstrak, Pf diberi isolat, Ps diberi standar dan
pok kontrol tanpa ginseng (Po). Baik ekstrak, isolat maupun standar yang

yang]diperlukan jantan untuk melakukan mounting pertama kalinya. Pengukuran kadar
testopteron total dalam serum darah terhadap kelompok tambahan yaitu kelompok
denghn dan tanpa pra perlakuan untuk memastikan terjadinya penurunan kadar setelah
rlakuan, dilakukan dengan RIA (radioimmunoassay).

Analisis data menggunakan uji statistik dilakukan pada o=0,05. Data

Pra

berdistribusi normal dan bervariansi homogen diuji dengan analisis varians 2 arah
untuk mengetahui pengaruh faktor-faktor yang diuji dan interaksinya, dan dengan
analipis varians 1 arah untuk mengetahui pengaruh kelompok-kelompok hasil interaksi
faktor. Jika hasil analisis varians bermakna (p<0,05), dilanjutkan dengan uji Duncan
untuk mengetahui beda antar tiap 2 kelompok perlakuan. Data berdistribusi normal

dengan varians tidak homogen diuji dengan uji Brown Forsythe dilanjutkan dengan uji
t. Data kadar testosteron dianalisis dengan uji Mann Whitney.

Hasil penelitian menunjukkan bahwa P-sitosterol dalam akar ginseng jawa
setara dengan 1.96 mg akar ginseng kering /20 g BB/hari yang diberikan pada mencit
selama 9 hingga 27 hari pada hewan coba mencit berperan dalam meningkatkan libido
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- dar tidak memberikan peningkatan libido lebih lanjut pada waktu pemberian lebih

lama.

Norpor SK. Rektor : 4318/JO3/PG/2008

gal : 19 Mei 2008
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SUMMARY

THE ROLE OF B-SITOSTEROL IN JAVA GINSENG ROOT
IN ENHANCING LIBIDO
Dwi Winarni
Biology Department, Faculty of Science and Technology

Airlangga University Surabaya
Kampus C. Mulyorejo Surabaya, 60115. Telp. 031-5936501

Libido is a initial phase of sexual responses. Mammalian sexual behavior are
responses for stimuli both from external or internal stimuli which trigger libido o
sexual desire as signals for mating. Libido depends on psychogenic and hormonal
factyrs. Testosterone is a hormone tha't give effect on libido. Sensitivity to stimuli
depdgnd on testosterone status. Testosterone regulates NOS (nitric oxide synthase)
activity in MPOA. Increase of NOS causes dopamin increase at some integrative areas
that| further raise libido, motoric perfczmance and genital reflex. Those initiate
copiflation.

Java ginseng (Talinum paniculatum Gaertn.) root is locally used as tonicum and
aphpodisiacs. The root of java ginseng has been reported contain f-sitosterol that
strugturally similar to cholesterol (precursor for testosterone synthesis). Because that,
B-sitosterol could convert to testosterone.

The aims of this research were to know the role of [sitosterol in enhancing
Iibic}o, and the effect of the length of java ginseng root treatment on libido 7

For that, this research used java ginseng root in metanol extract and isolate of
n-hdvane extract.. Standard [-sitosterol has 97% [-sitosterol. Measurement of [-
sito.ﬁterol level in Java ginseng root had been done by HPLC Agilent 1100 series, DAD
(diofle array detector), A=210nm, column Merck Lichrospher 100 RP-18 5x250 mm,
coluynn temperature 40°C, and injection volume 50 ul. Mobile phase was acetonitril :
metgnol (65:35) in flow rate 1,2 ml/min isocratically.

This research used seventy two male mice (Mus musculus) strain BALB-C, aged
8-1Q weeks, weighed 25-30 g that had low total testosterone level. Testoterone level
was|decreased by ethynilestradiol (EL,) 1,4 ug/20 g BV/day pretreatment for 9 days.
Aftel that, pretreatment EE, was stopped for 36 mice (group without EE), and still
givep for the other (group with EEj). Each of group was divided to 4 subgroups.

Subgroup Pg was administered by methanol extract of java ginseng, subgroup Pf was
vi




 administered by isolate of n-hexane extract, subgroup Ps was administered by standard

of fsitosterol and subgroup Po as control (without java ginseng root). Extract, isolate

and standard which have been administered contained the equivalent amount of f-

sitosterol as found in 1.96 mg dry root of java ginseng /20 g BW/day. Further, each

subgroup was divided to sub-subgroups that were administered treatment for 9, 18 and

27

Ind

S

Libido test was carried out in dark and recorded by camera. It was taken 1 hour

aﬁeL the last treatment. Libido test was done to 1 male for 1 estrous female mice.

ator of libido was mount latencies (time that needed by male mice to first

modnting). Blood serum were collected next morning. The level of serum total

testysterone level of addition groups (with and without EE2 pretreatment) was

megsured by RIA (radioimmunoassay).

had
had|

Jjava
the

Data were analyzed stastically with a=0,05. Normally-distributed data which
homogen variance were analyzed by anova and Duncan test whereas data which
non homogen variance by Brown Forsythe test and ¢ test

The results of this research revealed that f-sitosterol in 1.96 mg dry root of
ginseng/20 g bw/day for 9 until 27 days to mice had a role in enhancing libido and
ength of treatment couldn 't give more significant effect on libido.

Nur
Dat
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BABI

PENDAHULUAN

Latar Belakang Permasalahan

Usaha pengembangan obat tradisional telah dicanangkan lebih dari dua

dasawarsa terakhir. Garis-garis Besar Haluan Negara 1988 telah mencantumkan

unya penggalian, penelitian, pengujian dan pengembangan obat-obatan serta
gobatan tradisional melalui hﬁsil-hasil penelitian dan pengujian ilmiah.

Akar ginseng jawa (7alinum paniculatum Gaertn.) dikenal berkhasiat sebagai
t tradisional untuk khasiat tonikum dan aprodisiaka-sama seperti sebagian

siat akar ginseng korea (Pramono ef al., 1993; Adimoelja, 1996). Ginseng jawa

mugah dibiakkan dan harganya jauh lebih murah dibanding ginseng korea. Namun,

dibanding dengan akar ginseng korea, popularitas ginseng jawa yang hanya dikenal

lokal, jauh di bawah ginseng korea. Popularitas ginseng korea ditunjang oleh

ban

yaknya publikasi hasil penelitian. Oleh karena itu ginseng korea dapat diperoleh

dalam berbagai bentuk sediaan. Selain itu, produk-produk yang beredar di pasaran

ban

yaxk yang menggunakan akar ginseng korea sebagai komponen yang ditonjolkan,

meskipun hanya untuk khasiat utama tonikum dan aprodisiaka seperti ginseng jawa.

Faridah dan Isfaryanti (1996). menyebutkan bahwa akar ginseng Jawa

mengandung  steroid /sterol (stigmasterol dan  [-sitosterol) dan saponin

(B9

Has

itosterol-p-D-glukosida), senyawa pereduksi dan senyawa yang diduga kumarin.

il uji pendahuluan secara kualitatif menunjukkan bahwa akar ginseng jawa

mengandung [-sitosterol.




Senyawa sterol (bentuk steroid dalam tumbuhan) yang berstruktur mirip

k&lesterol dapat diubah menjadi pregnenolon. Penambahan p-sitosterol ke

dalam sistem mitokondria testis babi dapat menghasilkan pregnenolon dengan laju

relatif 98% terhadap pembentukan pregnenolon dari kolesterol pada sistem sama

(Ar'thur, et al. 1976). Kesamaan struktur memungkinkan dikonversinya sterol

tettentu menjadi hormon steroid (Fernandez et al., 2002). Sterol dalam bentuk

glikosida (saponin) di dalam lambung yang bersifat asam mengalami pemutusan

bapian gula, sehingga dapat memberikan efek seperti sterol bebas.

ak
es

daj

Winarni (1999) membandingkan pengaruh ekstrak akar ginseng korea dan
ginseng jawa terhadap sintesis protein testis tikus yang diberi perlakuan
ogen. Hasil penelitian tersebut menunjukkan adanya kesamaan khasiat keduanya

lam menstimulasi sintesis protein testis dengan BM 14, 44, dan 68 kDa. Ketiga

jenjis protein tersebut berperan dalam spermatogenesis tahap meiosis. Pemberian

ek

Pes

mg

strak  kasar akar ginseng jawa pada mencit normal yang mengakibatkan
hingkatan kadar testosteron sedangkan pemberian fraksi polar tidak memberikan
ngaruh, mengindikasikan adanya peran sterol dalam khasiat tersebut. (Winami
h Husen, 2005). -

Testosteron yang dihasilkan testis merupakan androgen paling aktif. Androgen

rupakan hormon yang bersifat anabolik (meningkatkan sintesis protein dan

melnurunkan pemecahan protein). Aksi androgen pada jaringan target

m

ngakibatkan efek maskulinisasi, ikut bertanggung jawab terhadap

keberlangsungan spermatogenesis di testis, peningkatan sifat agresif, pertumbuhan

tulhng dan otot serta perilaku seksual. (Ganong, 2003).




Testosteron dan hormon steroid lain disintesis dari prekursor kolesterol
(Iritwack, 1991). Sintesis testosteron diawali oleh terjadinya pembentukan
p}egnenolon dari kolesterol. Konversi kolesterol menjadi pregnenolon merupakan
ulLutan dua kali reaksi hidroksilasi yang diikuti dengan reaksi pemutusan ikatan
kﬁ.rbon pada rantai samping (Arthur et al., 1976; Champe dan Harvey , 1994 ).

Testosteron merupakan hormon steroid yang berperan mengatur perilaku

sdksual terutama melalui peningkatan pemrosesan stimuli yang sesuai, dan
p¢ngaruhnya terhadap perubahan sintesis enzim, .reseptor dan atau protein yang
mempengaruhi fungsi neurotransmiter. Neurotransmiter yang diketahui berperan .
dalam peningkatan motivasi seksual adalah dopamin terutama yang dihasilkan di
MPOA (medial pre optic area) yang berlokasi di depan hipotalamus (Hull et al.,

2?04). Libido (sexual desire) merupakan fase awal respons seksual. Perilaku

sdksual pada mamalia merupakan serangkaian respons terhadap berbagai stimuli
baik internal maupun eksternal yang memicu libido (sexual desire) dan memberikan
sifyai adanya potensi untuk kawin (Pfaus ef al, 2001). Libido tergantung pada
stimuli psikogenik dan faktor hormonal (Gutierrez, 1999).

Status testosteron menentukan kepekaan terhadap stimuli. Testosteron

mfngatur aktivitas NOS (nitric oxide synthase) di dalam MPOA. Peningkatan

tivitas NOS akan meningkatkan kadar NO (nitric oxide). Peningkatan kadar NO
:lngakibatkan peningkatan dopamin. saat jantan dihadapkan pada betina.
P¢ningkatan kadar dopamin di beberapa area integratif menyebabkan timbulnya
li;ido, kinerja motorik dan refleks genital yang mengawali terjadinya kopulasi (Hull
ef| al, 2004). Hasil penelitian Winami (2006) menunjukkan bahwa pemberian

elstrak akar ginseng jawa setara dengan 1,4 mg/20 g BB/hari pada prakondisi




testosteron rendah berpengaruh terhadap perubahan perilaku, meningkatkan libido
dibandingkan kontrol tanpa akar ginseng.

Dari latar belakang tersebut, penelitian ini dilgkukan untuk menggali potensi
a.lﬂar ginseng jawa lebih lanjut dengan terutama peran B-sitosterol terhadap libido.
Analisis potensi tersebut dilengkapi dengan uji efek yang ditimbulkan berdasar lama
karu pemberian dan kadar testosteron. Dengan demikian, dari hasil penelitian ini,
diparapkan dapat memberikan sumbangan informasi ilmiah yang diperlukan bagi

perxingkatan nilai komersial akar ginseng jawa di masa datang.

1.2. Rumusan Masalah

Dari latar belakang tersebut di atas, dirumuskan masalah sebagai berikut.

1. Apakah p-sitosterol merupakan komponen akar ginseng jawa yang
berperan dalam peningkatan libido ?

2. Apakah lama waktu pemberian akar ginseng jawa berpengaruh terhadap

libido mencit?




BABII

TINJAUAN PUSTAKA

.1. Ginseng Jawa

1.1, Klasifikasi dan morfologi ginseng jawa

Ginseng jawa (Talinum paniculatum Gaertn), di Indonesia banyak ditanam
pagai tanaman hias (Heyne, 1987 dalam MHIIL, 1994), mudah dibudidayakan
Llalui bijinya, dan tidak memerlukan penanganan khusus (Pramono et al.,, 1993)

enurut van Steenis (1992), ginseng jawa diklasifikasikan sebagai berikut.

Divisio : Spermatophyta
Sub-divisio  : Angiospermae
Classis : Dicotyledonae

Sub-classis  : Apetalae

Ordo : Caryophyllales

Familia : Portulacaceac

Genus : Talinum

Species : Talinum paniculatum Gaertn

Ginseng jawa merupakan tanaman herba menahun dengan tinggi sekitar 0,3-
0§ m. Daun berwarna hijau agak tua, sedikit sukulen, agak kaku dengan bentuk

jorrong memanjang. Bunga ginseng jawa berwama merah muda keunguan,

jloresensi malai (panikula) dengan waktu berbunga sekitar 74-80 hari setelal
isemai. Bentuk buah globose, kuning saat masih muda dan merah kecoklatan setelah
mdsak. Saat buah masak, mudzh pecah disertai keluarnya biji-biji berwarna hitam.

AlJar ginseng jawa berwarna coklat, bentuknya mirip dengan akar ginseng korea




tetapi lebih gelap dan kurang berkerut (Santa dan Prayogo, 1996; Wahyuni dan

Hddipoenlyanti, 1996; Tyler et al., 1988 dalam Pramono et al., 1993.).

2.1

mbar 2.i. Tanaman ginseng jawa (7alinum panicuiatum Gaertn). Habitus
tanaman (a) dan akar ginseng jawa (b)

2. Khasiat akar ginseng jawa

Akar ginseng jawa dikenal berkhasiat sebagai tonikum untuk mengatasi segala

mac¢am kelelahan fisik, dan digunakan dalam ramuan obat tradisional sebagai bahan

yang berkhasiat aprodisiaka (pembangkit nafsu seksual) (Suryakartawinata (1991)

dalgm Pramono et al., 1993; Adimoelja, 1996; Soegijono dan Handayani, 1996). Akar

gin

deng jawa digunakan juga sebagai obat impotensia (Heyne , 1987 dalam MHII,

1994).

Hasil penelitian Sa’roni et al. (1996) terhadap mencit jantan menunjukkan

bahva infus akar ginseng jawa setara dengan serbuk 3,5 mg/100 g BB dapat

merjingkatkan persentase jumlah spermatozoa motil.

Winami et al. (1998) mengamati pengaruh akar ginseng jawa dengan ginseng

korga pada sintesis protein serum tikus. Hasil penelitian menunjukkan adanya




kepamaan pengaruh ekstrak akar ginseng jawa dengan ginseng korea (setara dengan

3

{ mg ekstrak akar ginseng kering/ 100 g BB/ hari) dalam menstimulasi sintesis

protein serum dengan BM 80,8 kDa.
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Winarni (1999) membandingkan pengaruh ekstrak akar ginseng korea dan

ak?: ginseng jawa terhadap sintesis protein testis tikus yang diberi perlakuan estrogen

nilestradiol 1 11g/100g BB/hari selama Y siklus spennatogene_sis). Hasil penelitian
sebut  dengan  dilengkapi pengamatan histologi testis menunjukkan adanya
jamaan khasiat keduanya dalam menstimulasi sintesis protein testis dengan BM
44, dan 68 kDa. Ketiga jenis protein tersebut diduga berperan dalam-
rmatogenesis tahap meiosis. Penelitian berikutnya menunjukkan bahwa pemberian
trak metanol setara dengan akar ginseng kering 0,7 mg/20 g BB/hari pada mencit

ngakibatkan peningkatan rerata kadar testosteron dibanding kontrol tanpa alkar

gir+seng jawa (Winarni dan Husen, 2005).

Taylor (2005) menyebutkan bahwa khasiat suatu tanaman obat pada umumnya
fupakan interaksi antar komponen penyusunnya. Ekstrak tanaman obat dalam

tuk crude extract mengandung 400 atau lebih jenis senyawa. Seringkali isolat

korhponen yang diduga bahan aktif tidak seefektif crude extract, karena efek yang

dihksilkan oleh crude extract merupakan hasil interaksi antara bahan aktif dengan

komponen penyusun yang lain (Taylor, 2005; Deocaris et al., 2008).

2.1

3. Kandungan akar ginseng jawa

Akar ginseng jawa mengandung steroid, saponin dan tanin (Sugiastuti ef a/,,

1996). Faridah dan Isfaryanti (1996). menyebutkan bahwa akar ginseng jawa

mge]

hgandung  steroid /sterol (stigmasterol dan B-sitosterol) dan glikosida sterol




(

Sy

ste]

gin

2.2

ste

dil;

de

ritosterol-B-D-glukosida), senyawa pereduksi dan senyawa yang diduga kumarin.

kardiman (1996) menyebutkan hahwa dari hasil analisis KLT (kromatogrixﬁ lapis

tiprs) densitometri, diketahui ada sedikitnya dua senyawa (golongan terpenoid dan

roid ) yang terkandung dalam ginseng jawa sama dengan yang terkandung dalam

seng korea.

, Sterol

Istilah sterol digunakan untuk menunjukkan steroid alkohol. Umumnya,

toid tumbuhan merupakan sterol, dan disebut sebagai fitosterol. Ekstraksi sterol

pkukan dalam pelarut lemak. Pemisahan awal untuk tujuan isolasi dapat dilakukan

gan KLT. Identifikasi sterol secara kualitatif dapat dilakukan dengan

menyemprotkan pereaksi Lieberman Burchard /anhidrida asetat dan asam sulfat pekat

(R

binson, 1995).

Sterol tersusun atas kerangka dasar kolestan (suatu siklopentanaperhidro-

ferAantrena) dengan jumlah atom C27 hingga 30, yang mengandung gugus hidroksil

pada posisi 38 dan rantai alifatik yang terdiri dari 8 atom atau lebih, terikat pada

dit

19

ter,

de

pogisi C17 (Ganbar 2.2.) ( Robinson, 1995). Kolesterol adalah sterol yang umum

pmukan pada hewan, sedangkan pada tumbuhan adalah B-sitosterol (Mc. Murry,
4).

Fungsi utama sterol adalah sebagai komponen membran biologi. Sterol
hkumulasi di membran, mengatur fluiditas dan permeabilitas membran (Demel dan

Kruiff, 1983 dalam Benveniste, 2004). Sterol berperan dalam fungsi regulasi

anfara lain pada induksi terbentuknya microdomain pada membran (caveolae) yang

meJmungkinkan terbentuknya pusat sinya! yang diperlukan untuk komunikasi antara




sef dengan sel dan sel dengan lingkungannya ( Karpen et al., 2001 dalam Benveniste,
2Q04). Sterol juga merupakan prekursor beberapa senyawa dengan aktivitas fisiologik
tinggi seperti brassinosteroid dan kelompok hormon penting yang herperan dalam
pq}rumbuhan dan perkembangan pada tanaman tinggi (Li et al. 1996 dalam
Bénveniste, 2004), ekdisteroid yang berperan dalam ekdisis (pergantian kulit) pada
hgwan Avertebrata (Svodoba dan Weirich, 1995 dalam Benveniste, 2004; Lutjohann,
2d04) dan beberapa hormon steroid Vertebrata, yang berperan dalam pembentukan
dah perkembangan organ seks, perilaku seks, metabolisme mineral dan karbohidrat
sefta asam empedu yang berperan dalam metabolisme lipid (Timberlake, 2003;

Lytjohann, 2004).

Gambar 2.2, Struktur .umum steroid dengan penomoran pada kerangka atom
karbon (Berg et al., 2002)

Kolesterol (C27) merupakan sterol khas pada jaringan hewan Vertebrata.
Hqwan hanya mensintesis kolesterol, sedangkan tumbuhan selain mensintesis
kojesterol dalam jumlah sangat sedikit, juga mensintesis fitosterol. Fitosterol
mé¢mpunyai struktur mirip dengan kolesterol, bedanya adalah pada jenis substitusi

raptai samping dan atau saturasinya (Awad dan Fink, 2000; Lutjohann, 2004).
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Dibandingkan dengan kolesterol, fitosterol mempunyai tambahan alkil pada C24
rahtai samping. Enampuluh persen atau lebih total fitosterol tumbuhan tinggi
merupakan campuran 24-etil sterol ((sitosterol dan stigmasterol (C29)) dan sangat

sefikit kolesterol, sisanya 40% atau kurang merupakan campuran 24-metil sterol

[¢]

(Pegel, 1997). Fitosterol dapat ditemukan dalam keadaan bebas atau terikat dengan

glikosida. Keduanya ditemukan dalam fraksi non polar (Robinson, 1995).

\/\/Y =
\ ;r[j? \ ~.
[l

CHOLESTEROL ERGOSTEROL

-~
1
~a ~a
B -SITOSTEROL STIGMASTEROL

Gambar 2.3.  Struktur beberapa jenis sterol. Sterol tersusun atas kerangka utama
kolestan mengandung 3P hidroksil (anak panah sinambung) dan
rantai alifatik terikat pada posisi C17 (anak panah putus-putus)
(Robinson, 1995)

Di dalam saluran cemna, absorbsi fitosterol oleh sel-sel intestinal Vertebrata

satrgat terbatas (5% dari total yang diingesti). Fitosterol yang masuk ke dalam darah,

aan ditranspor dalam keadaan terikat protein plasma seperti halnya transpor
kolesterol, sterol utama Vertebrata. Hepar akan mengeksresikan fitosterol secara
efﬁ ktif, tetapi akan diakumulasikan pada jaringan lain terutama ginjal, ovarium dan

testis. Kesamaan struktur memungkinkan fitosterol dikonversi menjadi hormon
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steroid (Fernandez et al., 2002). Clejan (1989) dalam Pegel (1997) menyatakan

wa dalam tubuh hewan, sitosterol dapat diubah menjadi pregnenolon.

Pregnenolon merupakan prekursor hormon steroid, termasuk hormon steroid yang

dihasilkan oleh ovarium dan testis (Litwack, 1992). Penambahan B—sitosterol ke

dalam sistem mitokondria testis babi dapat menghasilkan pregnenolon dengan laju

reﬂatif 98% terhadap pembentukan pregnenolon dari kolesterol (Arthur et al., 1976).

Minyak tumbuhan yang belum mengalami refinisasi, biji, kacang-kacangan

dah polong-polongan merupakan sumber terbaik fitosterol (Awad dan Fink, 2000).

B

efa-sitosterol menyusun 45-95% fitosterol tumbuhan, campesterol dan stigmasterol

mgnyusun sekitar 30% dan 25% total fitosterol minyak yang berasal dari biji-bijian

(sded oil) (Lutjohann, 2004). Kedelai mengandung 190 mg B-sitosterol/100 g, minyak

zaitun 131 mg, minyak biji matahari 253,2 mg, minyak jagung 746 mg dan minyak

kefapa 1894 mg (Gunstoie et al., 1994). Diet orang Eropa pada umumnya

mengandung sekitar 80 mg/hari, diet vegetarian 345 mg/hari dan diet orang Jepang

seKitar 400 mg/hari (Awad dan Fink, 2000).

2.3[ Libido

Libido didefinisikan scbagai keinginan biologis untuk melakukan aktivitas

sekpual dan umumnya ditunjukkan sebagai perilaku sex-seeking (Kandeel ef al,

2001). Libido merupakan fase awal respons seksual yang tergantung pada multifaktor,

terytama adalah adanya stimuli psikogenik, faktor hormonal (Gutierrez dan Stimmel,

1999), dan faktor eksternal (adanya stimulasi seksual yang sesuai) (Pfaus dan

S

chkowsky, 2001). Pada mamalia, faktor yang dominan sebagai penentu libido
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adalah adanya feromon (stimuli kemosensorik dari lingkungan yang dihasilkan oleh

individu lain dalam satu spesies) dan faktor hormonal (Dominguez er al., 2001).

Testosteron sebagai salah satu faktor yang berperan mengatur perilaku seksual,

bekerja melalui peningkatan pemrosesan stimuli yang sesuai, dan pengaruhnya

tethadap perubahan sintesis enzim, reseptor dan atau protein yang mempengaruhi

fupgsi neurotransmiter (Gutierrez dan Stimmel, 1999; Hull er al, 2004).

Ne¢

urotransmiter yang diketahui berperan dalam peningkatan motivasi seksual banyak

spgsies termasuk rodentia dan manusia adalah dopamin terutama yang dihasilkan di

MPOA (medial pre optic area) (Melis dan Argiolas dalam Dominguez, et al., 2001;

Hull er al., 2004). Kadar testosteron yang diperlukan untuk memelihara libido normal

lebih rendah dibandingkan yang diperlukan untuk fungsi lain (Kandeel et a/., 2001).

any

Salah satu sumber utama input sensorik bagi MPOA adalah dari bagian media

ygdala. Media amygdala menerima input sensorik antara lain dari bulbus

olfektorius dan organ vomeronasal, memprosesnya dan kemudian meneruskannya ke

Mi

mg

POA dan bagian lain (Domingues er al., 2001). Bagian anterior medial amygdala

rupakan bagian penerima input, sedangkan bagian posteriodorsal sensitif terhadap

hormon steroid (Maras, 2006).

ox

Stimuli yang merupakan input sensorik, mengakibatkan aktivasi NOS (nitric

e synthase) di MPOA melalui reseptor glutamatergik NMDA (N-metil-D-aspartat),

yang kemudian mengakibatkan pelepasan NO (nifric oxide). Nitric oxide

me

pel

nstimulasi output motorik dan endokrin dari MPOA. Nitric oxide menyebabkan

epasan dopamin dari neuron periventrikular A14. Dopamin kemudian dapat

menghambat inhibisi tonik oleh sel-sel GABAergik atau menstimulasi output

eksitatori glutamatergik. Selain itu NO melalui jalur cGMP mengaktivasi aksis
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hypothalamo-pituitary-gonadal (HPG), yang kemudian memacu pelepasan hormon
gdnad (testosteron) (Hull et al., 2004).

Testosteron menimbulkan efek pro-kopulatori di otak (pada sel-sel sensorik,
motorik dan integratif) dan di jaringan perifer yang memungkinkan kesiapan
beberapa sistem yang terlibat untuk timbulnya kopulasi. Estradiol sebagai hasil
arpmatisasi testosteron mengatur aktivitas NOS, NO yang dihasilkan dapat

m¢mberikan umpan balik bagi aktivitas aromatisasi (Gambar 2.4) (Hull et al., 2004).

Sensory inputs

i h A

- TOHT
Endocrine Outputs Mator Outputs

Gambar 2.4. Diagram mekanisme hubungan antara stimulus (input sensorik) dan
status hormonal dalam timbulnya libido (Hull et al., 2004).
MPOA=medial pre optic area, NOS=nitric oxide synthase, NO=nitric
oxide; T/DHT=testosteron/dihidrotestosteron; T= testosteron;
Ejy=estradiol; NMDA=N-metil-D-aspartat, reseptor glutamat;
ARO=aromatase; D2 & D1 = reseptor dopamin, GABA = gamma
amino butyric acid; GnRH=gonadotropin releasing hormone;
Al4=neuron dopaminergik periventrikular, sGC=soluble guanylyl
cyclase.
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Status testosteron menentukan kepeckaan terhadap stimuli. Testosteron
ningkatkan aktivitas NOS di dalam MPOA. Peningkatan kadar NO karena

hingkatan aktivitas NOS mengakibatkan peningkatan dopamin saat jantan

diladapkan pada betina. Peningkatan kadar dopamin di beberapa area integratif

mq

ter

tin,

nyebabkan timbulnya libido, kinerja motorik dan refleks genital yang mengawali
adinya kopulasi (Kandeel et al., 2001 dan Hull ez al., 2004). .
Pada jantan dewasa schat, tingginya kadar testosteron berkaitan dengan

poinya libido. Pemberian testosteron pada pria hipogonad mengembalikan libido

dan penghentian terapi androgen pada penderita hipogonad mengakibatkan penurunan

lib

sel

do (Kandeel et al., 2001). Kastrasi pada tikus menunjukkan adanya penurunan

Mdmgm NOS jaringan penis dan pemberian androgen akan mengembalikan

prqduksi dan aktivitas NOS (Mills et al. dalam Kandeel, et al., 2001).

Stimuli kemosensorik (feromon) dan adanya sistem olfaktori (yang terdiri dari

sel olfaktori dan organ vomeronasal) merupakan faktor yang mempengaruhi

petlilaku seksual mamalia pada umumnya. Mencit jantan mengekskresikan senyawa

yang androgen dependent pada urinnya, yang dapat antara-lain memacu {imbulnya

pu

ertas dan mensinkronisasi estrus mencit betina. Demikian pula, betina pada

barjyak spesies mamalia menghasilkan stimuli yang secara akut mempengaruhi status

repfoduksi pejantan (Clancy et al., 1984). Penyemprotan urin betina estrus atau

a

ya hewan betina secara akut dapat meningkatkan kadar LH jantan (Gambar 2.5.)

(Cﬁ quelin et al,, 1984). Mencit, tikus, kelinci, banteng, dan harmster jantan

mehunjukkan peningkatan LH dan atau testosteron saat distimulasi dengan betina.

Kefusakan sistem olfaktori mengakibatkan ketidaksesuaian respons terhadap stimuli

kemosensorik (Clancy et al., 1984).
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G?mbar 2,5. Profil perubahan kadar LH serum mencit jantan sebelum dan setelah

distimulasi dengan mencit betina dan urin mencit betina estrus
(Coquelin et al., 1984)

U=saat penyemprotan urin mencit betina. $=saat dihadapkan pada
mencit betina estrus

Perilaku seksual pada hewan rodentia jantan, meliputi dua tahap, yaitu tahap

apstitif (appetitive phase) dan tahap konsumatori (consumatory phase). Tahap

apgtitif ditandai dengan pendekatan dan pengenalan lawan jenis atau bukan,

sedangkan tahap konsumatori ditandai dengan serangkaian perilaku kopulatori

ten%nasuk mount (menaiki betina), intromisi dan ejakulasi. Kedua tahap tersebut

megnerlukan pemrosesan kemosensorik (Maras, 2006).

bet

laté

24

€n

—5—

Libido dapat diamati pada hewan coba rodentia dengan jalan memasukkan
na estrus ke dalam kandang jantan. Indikator libido antara lain adalah mount

ncy/ ML (waktu yang diperlukan terhitung mulai betina dimasukkan ke dalam

kmjrdang jantan hingga percobaan mounting pertama kali) (Simpson dan Davis, 2000).

Tinjauan Tentang Estradiol
Estradiol merupakan kelompok hormon estrogen. Estrogen adalah hormon

gen yang berperan pada banyak fungsi fisiologi. Estrogen alami utama pada
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mszalia terutama adalah estradiol (E;), diikuti oleh estron (E,), dan estriol (Ej).
Kgtiganya dihasilkan dari prekursor androgen (testosteron atau androstenedion)

mg¢lalui aromatisasi cincin A (Coelingh Bennink, 2004)(Gambar 2.6.).

2

E.tr‘ol

9 2
] _MBHSO fj
3P HSD _Ba Reductase
ses (ff 22 —mﬁﬁ
o'i

Dehyd fer.dronterone Androstenediono Testosterone Sa-Ditydrotestc
Aromalizing enzymes Avmtl:lﬁq snzymes
\ ] H
"
178 HSO
N Ko .
| - —
wo'\/ o'

Estrone 178-Estradipl

Gambar 2.6, Biosintesis estrogen melalui aromatisasi cincin A androgen oleh enzim
aromatase (aromatizing enzyme) (van Tienhoven, 1983)

Estradiol padz; mamalia betina berperan dalam siklus reproduksi, sedangkan
pada masa kebuntingan, ikut berperan dalam pertumbuhan uterus, perkembangan
plas%nta, partus, dan perkembangan kelenjar mammae (Coelingh Bennink, 2004).

Kadar estradiol dalam darah yang relatif tinggi menghambat spermatoéenesis
di dalam tubuli seminiferi testis melalui hambatan terhadap sekresi LH dan FSH

(Fullerton, 1992; Hadley, 1992).
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Pengamatan profil perubahan kadar testosteron serum domba jantan pada

mysim kawin menunjukkan bahwa estradiol menurunkan rerata kadar testosteron,

kadar basal testosteron, dan amplitudo pulsa sekresi testosteron, tetapi tidak

mgmpengaruhi frekuensi pulsa sekresi. Pengamatan profil perubahan kadar

te%osteron serum domba jantan pada musim kawin menunjukkan bahwa estradiol

mgnurunkan rerata kadar testosteron, kadar basal testosteron, dan amplitudo pulsa

selresi testosteron, tetapi tidak mempengaruhi frekuensi pulsa sekresi (Price ef al.,

20

0).

Pemberian etinilestradiol juga dapat menginduksi terjadinya disfungsi libido

(Kandeel et al.,, 2001). Peningkatan kadar estradiol atau rasio estradiol-testosteron

menurunkan libido (Gutierrez dan Stimmel, 1999).




BAB III

TUJUAN DAN MANFAAT PENELITIAN

3.1. Tujuhn Penelitian

~~
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Penelitian ini bertujuan :

) Mengetahui peran B-sitosterol dalam akar ginseng jawa pada peningkatan libido

mencit
Mengetahui pengaruh lama waktu pemberian akar ginseng jawa terhadap libido

mencit

anfaat Penelitian
Data hasil penelitian berupa informasi hasi! penelitian tentang peran B-sitosterol
akar ginseng jawa terhadap libido, diharapkan dapat memberikan sumbangan

asi ilmiah yang diperlukan bagi peningkatan nilai komersial akar ginseng jawa di

masa datang.
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BABIV

MATERI DAN METODE PENELITIAN

4.1. J¢nis dan Rancangan Penelitian

Penelitian ini merupakan penelitian eksperimental laboratoris dengan rancangan

acak I]Lngkap pola faktorial 3 faktor 2 x 3 x 4 dengan kelompok perlakuan sebanyak 24

kelompok. Ketiga faktor tersebut adalah (1) pemberian estrogen’ (2) jenis sediaan/

kemurhian B—sitosterol, dan (3) lama perlakuan.

4.2, Ugit Eksperimen dau Replikasi

Unit eksperimen dalam penelitian ini adalah hewan coba mencit jantan dewasa

(Mus nwusculus) strain BALB-C, umur 8-10 minggu, dengan kisaran berat badan 25-30 g

dan suflah diberi pra perlakuan dengan etinilestradiol 1,4 pg/20 g BB/hari selama 9

(sembiian) hari, dengan replikasi 3 ekor per kelompok perlakuan.

4.3. Va%iabel Penelitian

(a)

(b)

Variabel penelitian dibedakan menjadi

vdriabel bebas (independent variable), yang meliputi (1) pemberian estrogen
(d}:ngan atau tanpa etini!estradiol) (2) jenis sediaan dengan kadar B-sitosterol sama
tetapi kemurnian B-sitosterol berbeda (tanpa akar ginseng, dengan ekstrak akar
giﬁseng, dan dengan isolat dari ekstrak n-heksan akar ginseng mengandung B-
sitpsterol yang mengandung f-sitosterol, dibanding dengan standar B-sitosterol
97V, dan (3) lama pemberian (9, 18 dan 27 hari)

vatiabel tergantung (dependent variable) adalah libido dengan indikator mount

Iat%ncy
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(¢) Yariabel kendali atau variabel kontrol, yang meliputi jenis ginseng jawa, jenis

!ﬁelamin dan strain mencit, umur mencit, kondisi lab dan pakan.

4.4. Bahan Penelitian

(Talin
akar gi

(selanj

Bahan utama yang digunakan dalam penelitian ini adalah akar ginseng jawa
m paniculatum Gaertn) yang diperoleh dari Sewon, Bantul, Yogyakarta. Sediaan
nseng jawa yang digunakan dalam penelitian ini dalam bentuk ekstrak metanol

itnya  disebut ekstrak) dan isolat dari fraksi n-heksan yang secara kualitatif

dikctal'fui mengandung f3-sitosterol.

Identifikasi botani (Lampiran 1) dilakukan di seksi Taksonomi, Lab. Biologi

Lingkuhgan Departemen Biologi Fakultas Sains dan Teknologi Univ. Airlangga).

Hewan

coba yang digunakan adalah mencit (Mus musculus) strain BALB-C jantan,

sejuml%h 80 ekor, umur 8-10 minggu, dengan berat badan berkisar 25-30 g, serta mencit

betina (umur, kisaran berat dan jumlah sama).

Bahan lain yang digunakan adalah (1) bahan untuk kontrol perlakuan dan untuk

penennwLn kadar dalam ekstrak dan isolat yaitu standar B—sitosterol dari Fluka dengan

kemurnfan 97% (cat.no. 85449), (2) penentuan kadar B-sitosterol dengan metode HPLC

(aseton

indukst

ifril dan metanol dengan kualitas HPLC grade), (3) perlakuan hewan coba dan

estrus (tablet Lynoral produk Organon, yang mengandung ethynilestradiol /EE;

SOp.g/talilet, CMC/ carboxy methyl cellulose, depo progestin yang mengandung

medrox%brogesterone acetate 50 mg/ml, dan akuabidestilata steril).

4.5. Alat Penelitian

>

lat yang digunakan pada penelitian ini adalah alat-alat untuk (1) penentuan

kadar B-pitosterol (alat-alat gelas, timbangan analitik dengan kepekaan hingga 4 angka
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dibel%kang koma, Hamilton syringe, perangkat HPLC Agilent 1100 series), (2)
mem?iihara hewan coba (bak plastik ukuran 30 x 13 x 19 cm yang dilengkapi dengan
kawat| kasa penutup, tempat makan dan botol minum), (3.) memasukkan bahan perlakuan
per orl ke hewan coba (disposable syringe 1 ml dengan ujung jarum ukuran 26G diberi
logam)), (4) pengamatan libido (kamera video yang dilengkapi dengan cahaya infrared,

dispospble syringe 1 ml, bak pengamatan, timer).

4.6. Lokasi dan Waktu Penelitian
Penelitian dilakukan di Lab. Biologi Reproduksi Departemen Biologi Fakultas

Sains |dan Teknologi Universitas Airlangga, Lab Multipurpose Fakultas Farmasi

Universitas Airlangga, dan Lab. Kebidanan dan Reproduksi Fakultas Kedokteran Hewan
Univerkitas Airlangga.
Penelitian dilakukan 2 (dua) tahap, tahap pertama penentuan kadar B-sitosterol

dalam {solat dan ekstrak, serta tahap kedua adalah uji pada hewan coba mencit.

4.7. Tquap-tahap Penelitian

4.7.1.Thhap penelitian I : Penentuan kadar B-sitosterol

Penentuan kadar B-situsterol mengacu pada Fiero et al. (2004). Penentuan kadar
B-sitosterol dalam akar ginseng jawa dilakukan dengan HPLC Agilent 1100 series
dengan{detektor DAD (diode array detector) pada A=210 nm. Kolom yang digunakan
adalah Merck Lichrospher 100 RP-18 5x250 mm, dengan suhu kolom 40°C. Fasa mobil
asetonilfril : metanol (65:35) secara isokratik pada laju alir 1,2 ml/min dan volume
injeksi |50 ul. Standar (-sitoterol yang digunakan adalah produk Fluka (cat.no. 85449)

dengan r&emumian 97%. Pelarut untuk standar dan sampel sama dengan yang digunakan
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untuk| fasa mobil. Dengan kondisi tersebut, B—sitosterol dapat terdeteksi pada waktu
retens) (retention time) sekitar 21 menit.
Presisi, akurasi, sensitivitas dan limit kuantifikasi ditentukan berdasar hasil

pengukuran standar untuk keperluan validasi metode.

4.7.2. | Kegiatan tahap penelitian I: Uji pada hewan coba

ﬁ[ewan coba, mencit jantan dewasa (umur 2,5 — 3 bulan dan berat berkisar 25-30 g),
dipelil#n di ruangan dengan suhu 25° C. Aklimasi dilakukan selama 2 minggu.
Keterapgan kelaikan etik (ethical clearence) untuk penggunaan, cara perawatan dan
perlakyan terhadap hewan coba pada penelitian ini diperoleh dari Komisi Etik Penelitian
Fakul Kedokteran Hewan Universitas Airlangga (Animal Care dan Use

Commiftee/ACUC).

4.7.2.1.|Pemberian pra perlakuan

Sﬁ belum dilakukan perlakuan, hewan coba diberi EE; 1,4 ug/20 g BB/hari sebagai
pra perfakuan selama 9 hari. Pra perlakuan dengan EE; bertujuan membuat kadar
testostefon total serum mencit rendah sebelum perlakuan. Untuk memastikan penurunan

kadar Jestosteron setelah pemberian pra perlakuan dilakukan pengukuran kadar

- T

testostefon total serum pada 2 (dua) kelompok dengan dan tanpa pra perlakuan, masing-
masing |kelompok 4 mencit. Péngukuran kadar testosteron total serum dengan RIA
(radioimmunoassay) menggunakan kit Ceat A Count (Diagnostic Product, LA).

Sensitivitas untuk pengukuran kadar testosteron total adalah 0,04 ng/ml.

4.7.2.2. Pengelompokan dan Perlakuan Terhadap Hewan Coba

telah pra perlakuan, hewan dikelompokkan menurut matriks/bagan berikut

—p-

Gambar 4.1 dan Tabel 4.1).
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Gambar| 4.1. Bagan pengelompokan hewan coba.Pemberian EE; pada kelompok E;

adalah 1,4 pug/20 g BB/hari. Ekstrak ginseng, isolat dari ekstrak n-
heksan akar ginseng jawa yang mengandung B-sitosterol dan standar f3-
sitosterol yang diberikan mengandung P-sitosterol setara dengan
B-sitosterol dalam 1.96 mg akar ginseng kering /20 g BB/hari.
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l'abel #.1. Matriks pengelompokan hewan coba

JENIS PERLAKUAN s HRER :
~|estrogen | Jenis sediaan dengan kemurnian B- [~ ' Lama pemberian (hari)
(EEz) ~ sitosterol berbeda L
Tanpa Tanpa ginseng jawa (Po) EoPo-9 EoPo-1C | EoPo-27

EE2 (Eo) | ekstrak akar ginseng jawa (Pg) EoPg-9 EoPg-18 | EoPg-27
Isolat dari dari ekstrak n-heksan yang EoPf-9 EoPf-18 EoPf-27
mengandung B-sitosterol (Pf)

p-sitosterol 97% (Ps) EoPs-9 EoPs-18 | EoPs-27
Dengan | Tanpa ginseng jawa (Po) EqPo-9 E1Po-18 EiPo-27
EE2 (E1) | ekstrak akar ginseng jawa (Pg) EiPg-9 EiPg-18 | EiPg-27

Isolat dari dari ekstrak n-heksan yang E4PF-9 EyPf-18 EsPf-27
mengandung p-sitosterol (Pf)
p-sitosterol 97% (Ps) EqPs-9 EPs-18 EqPs-27

Pelarut EE,, maupun sediaan ginseng dan standar adalah 0.5 % CMC dalam air.
Pemberfian periakuan dilakukan per oral. Volume total per pemberian adalah 0,5 ml.
Pemberian EE, selama perlakuan bertujuan membuat kondisi kadar estradiol tinggi
dan testosteron rendah.

Penentuan dosis EE, dan ginseng jawa berdasar peneclitian Winarni (2000).
emberian EE, 1,4 ug/20 g BB/hari. Ekstrak ginseng, isolat dari ekstrak n-heksan akar
inseng [jawa yang mengandung P-sitosterol dan standar (-sitosterol yang diberikan
nengandung B-sitosterol setara dengan f-sitosterol dalam 1.96 mg akar ginseng kering

20 g BBYhari. Pemberian perlakuan dilakukan sore hari sekitar pukul 15.00-16.00 wib.

4.7.2.3.|Uji Libido
Jji libido dilakukan berdasar Tajuddin er al. (2005) dengan modifikasi berdasar

uji pendahuluan. (Gambar 4.2.).
Mencit jantan yang sudah diberi perlakuan, dimasukkan dalam kandang, 1 ekor 1
kandang. Satu jam kemudian dimasukkan seekor mencit betina yang sudah dikondisikan

estrus. Induksi estrus pada mencit betina dilakukan dengan memberikan EE; 12,44 pg/
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20 g BB per oral 48 jam sebelum uji libido dan medroksiprogesteron asetat 0,125 mg/20

g BB gubkutan 6 jam sebelum uji libido.

Medroksi
t tat-
EE; per oral progiha;our;sa
12,44 ug20 g BB 0,125 mg/ 20 g BB

: i b | Betinaestrus
Betinadewasa, 1— — — — — 48jam — — —— =
belum pernah
kawin .
Dimasukkan ke kandang r
) jantan yang siap untuk uji
Pembenen libido
perlakuan
terakhir

jantan dewasa,
belum pemah uJi LIBIDO
kawin
Penentuan mount latency
dari analisis rekaman
video

Gambar 4.2. Bagan langkah-langkah uji libido. Libido ditentukan berdasar mount
latency. Mount latency merupakan waktu dari dimasukkannya mencit
betina ke kandang jantan hingga mencit jantan melakukan mounting
untuk pertama kalinya

Libido ditentukan berdasar waktu yang diperlukan pejantan merespons adanya

betina estrus (dihitung dari saat betina dimasukkan kandang hingga mencit jantan
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relakukan mounting (menaiki) betina pertama kali = mount latency/ ML). Seluruh

ktivi

selama uji libido dilakukan dalam ruangan gelap dan direkam dengan kamera

ang dilengkapi dengan infra merah. Penentuan ML berdasarkan pengamatan aktivitas-

nencit hasil rekaman kamera

1.8 Anﬁalisis Data

Analisis data menggunakan uji statistik dilakukan pada o=0,05. Analisis data

lilakuk?n untuk (1) memastikan pengaruh pra perlakuan terhadap penurunan kadar

estosteyon, (2) mengetahui beda pengaruh antar perlakuan terhadap libido pada keadaan

estostefon rendah karena estradiol dengan pada keadaan tidak ditekan (4) mengetahui

reda pdngaruh lama waktu perlakuan terhadap libido.

iatanyﬂ

Sebelum dilakukan uji statistik, semua data diuji dulu normalitas distribusi

dan homogenitas variansinya. Analisis data menggunakan uji statistik dilakukan

nada aF0,05. Data berdistribusi normal dan bervariansi homogen diuji dengan analisis

varians

jengan

nteraks

Duncar|

1ormal

lengan|

2 arah untuk mengetahui pengaruh faktor-faktor yang diuji dan interaksinya, dan
analisis varians 1 arah untuk mengetahui pengaruh kelompok-kelompok hasil
i faktor. Jika hasil analisis varians bermakna (p<0,05), dilanjutkan dengan uji
untuk mengetahﬁi beda antar tiap 2 kelompok perlakuan. Data berdistribusi
dengan varians tidak homogen diuji dengan uji Brown Forsythe dilanjutkan -

uji t. Data kadar testosteron dianalisis dengan uji Mann Whitney.



BABV

HASIL PENELITIAN DAN PEMBAHASAN

Penelitian ini terdiri dari 2 tahap. Tahap pertama adalah penentuan kadar
PBisitosterol sehingga dapat diketahui kadarnya baik di dalam isolat dari ekstrak
ndheksan maupun ekstrak metanol. Tahap kedua adalah uji libido hewan coba
mencit (Mus musculus) jantan.

Penggunaan ekstrak (ekstrak methanol), isolat dari ekstrak n-heksan
ya(ng mengandung B-sitosterol dan standar B-sitosterol sebagai jenis sediaan
déngan tingkat kemurnian f-sitosterol berbeda yang diberikan untuk perlakuan,

digunakan untuk membuktikan apakah f-sitosterol me'fupakan kandungan akar

inseng jawa yang bertanggung jawab terhadap efek meningkatkan libido.
lg’rktor lama pemberian yang digunakan dalam penelitian ini adalah 9, 18 dan 27

hari.

5{1. Kadar B-sitosterol Akar Ginseng Jawa

Penentuan kadar f-sitosterol dilakukan terhadap isolat dari ekstrak n-
hfksan akar ginseng jawa yang mengandung B-sitosterol (selanjutnya hanya
dfsebut isolat). Dengan mengetahui kadar B-sitosterol dalam isolat tersebut,
dTpaf dihitung kadar B-sitosterol dalam serbuk akar ginseng jawa dan ekstrak
njetanol (selanjutnya hanya disebut ekstrak), yang digunakan dalam penelitian
ini.
Penentuan kadar -sitosterol dalam akar ginseng jawa dilakukan dengan

HPLC Agilent 1100 series dengan detektor DAD (diode array

27
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etector) pada A=210 nm. Kolom yang digunakan adalah Merck Lichrospher
00 RP-18 5x250 mm, suhu kolom 40°C. Fasa mobil yang digunakan adalah
etonitril:metanol (65:35) pada laju alir 1,2 rﬁUmm secara isokratik dan
olume injeksi 50 ul. Beta sitosterol terdeteksi pada waktu retensi sekitar 21,7-

22,0 menit (Gambar 5.1)
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Fambar S5.1. Kromatogram HPLC isolat dari ekstrak n-heksan yang
mengandung B-sitosterol dan standar B-sitosterol.
Standart p-sitosterol (a). Isolat dari ekstrak n-heksan akar

ginseng jawa (b)

Uji konfirmasi digunakan untuk memastikan bahwa kromatogram yang

dimaksud, benar-benar B-sitosterol. Dua kromatogram hasil HPLC campuran

—

rutan sampel dan larutan standar dengan perbandingan berbeda pada Gambar
2. menunjukkan adanya peningkatan kadar kromatogram B-sitosterol yang

imaksud untuk campuran dengan standar B-sitosterol lebih banyak.
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Gjlambar 5.2, Kromatogram HPLC pada uji konfirmasi p-sitosterol.
Kromatogram sampel isolat dari ekstrak n-heksan: standar p-
sitosterol 100 ppm= 5:1(2) dan sampel isolat dari ekstrak n-
heksan: standar (-sitosterol 100 ppm= 52 (b) yang
menunjukkan adanya peningkatan kadar padz kromatogram
yang diduga P-sitosterol dilihat dari perbandingan tinggi
kromatogram dimaksud (anak panah) dengan kromatogram di
sebelahnya (anak panah putus-putus) memastikan bahwa
kromatogram tersebut f-sitosterol

Penghitungan kadar menggunakan kurva standar dari berbagai kadar B-

sifosterol (Lampiran 3). Nilai R? kurva standar adalah = 0,993. Presisi

ngukuran = 2.133, akurasi = 103.219, sensitivitas=0,06 ppm dan limit
antifikasi (LOQ) =2.21 ppm. Diketahui bahwa isolat mengandung 74,0 % -

sifosterol, dengan demikian ekstrak akar ginseng jawa yang digunakan dalam

IR . 1



30
penelitian ini mengandung 0.179 % B-sitosterol atau 1790 mg B-sitosterol perl
kg serbuk akar.

Beta-sitosterol adalah senyawa sterol tumbuhan (fitosterol) yang umum
djtemukan selain stigmasterol, dan campesterol (Awad dan Fink,-2000). Beta-
sftosterol menyusun 45-95% total kandungan fitosterol tumbuhan (Lutjohann,
2004).

Akar ginseng jawa yang digunakan dalam penelitian ini berupa serbuk
akar kering yang mengandung 0,179% p-sitosterol, berarti tiap 100 g akar
ginseng kering mengandung 179 mg B-sitosterol. Kandungan tersebut hampir
sgma dengan kandungan B-sitosterol kedelai (190 mg/100 g) yang dikenal
s¢bagai sumber fitosterol (Gunstone et al., 1994).

Beta-sitosterol, seperti halnya fitosterol umumnya, jika dikonsumsi dan

mjasuk ke dalam darah, akan ditranspor dalam keadaan terikat protein plasma

sgperti halnya transpor kolesterol. Hepar akan mengeksresikannya secara
efektif, tetapi jaringan lain terutama adrenal, ovarium dan testis akan
engakumulasinya (Fernandez er al., 2002).

Struktur p-sitosterol yang mirip dengan kolesterol (prekursor
tdstosteron) dan dapat terakumulasinya f-sitosterol di dalam testis,
nlemungki‘nkan dikonversinya B-sitosterol menjadi testosteron (Fernandez et
al., 2002). Arthur et al. (1976) yang melakukan penelitian dengan
menambahkan B-sitosterol ke dalam sistem mitokondria testis b;tbi,
memberikan hasil bahwa dalam sistem tersebut, p-sitosterol dapat
nﬂenghasilkan pregnenolon dengan laju relatif 98% terhadap pembentukan

pfegnenolon dari kolesterol. Pregnenolon merupakan senyawa antara yang
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dihasilkan pada tahap awal sintesis testosteron. Dalam sel Leydig testis,
firegnenolon akan mengalami konversi bertahap menjadi testosteron. (Payne

Jan Hales, 2004). Dengan demikian, jalur yang paling mungkin bagi B-

sjtosterol masuk ke dalam sintesis testosteron adalah sama dengan jalur yang
Jilalui kolesterol (Gambar 5.3.).

O2

—
NADPH
CHOLESTEROL 22R-Hydraxycholesterol
NADPH (@ \_(
"o
20, 22-Dihydroxyehotesterol Pregnerdicne + Isocdprogidenyde

ﬁ}ambar 54. Gambar yang menunjukkan tahap awal sintesis testoste-

ron.Tahap awal sintesis testosteron adalah pembentukan
pregnenolon  dari kolesterol Anak panah putus-putus
menunjukkan jalur paling mungkin bagi B-sitosterol masuk
dalam sintesis (Payne dan Hales, 2004).

Dalam penelitian ini, adanya kontribusi testosteron dari hasil sintesis
Korteks adrenal tidak diperhitungkan dengan pertimbangan berdasar Ganong
(R003) dan Beck dan Handa (2004) yang menyebutkan bahwa testosteron dari
Korteks adrenal hanya sedikit, demikian pula halnya dengan androstenedion dan

DHEA, mempunyai aktivitas meningkatkan kadar T yang lemah.
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2. Pengaruh pra perlakuan terhadap kadar T

engukuran adalah =0,998, 0,994, dan 0,998 (Lampiran 5).

5 hingga 65 nmol/L atau 43,27 ng/dl hingga 1874,82 ng/dl.
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Kadar testosteron total serum (testosteron total serum selanjutnya
sebut T) ditentukan dari sampel serum mencit kelompok tambahan tanpa dan
dengan pra perlakuan dengan metode RIA (radioimmunoassay). Presisi

pgngukuran=1,2, akurasi = 100,1, sedangkan R? yang menunjukkan linieritas

Kadar T mencit normal, menurut Wagner et al. (2005), berkisar antara

Pra perlakuan dengan memberikan EE; 1,4 ng/20 g BB/hari selama 9
hari bertujuan untuk menurunkan kadar T sebelum perlakuan. Tabel 5.1.
menunjukkan nilai rerata kadar T kelompok yang diberi praperlakuan dan tanpa
pra perlakuan dan hasil uji statistik Mann-Whitney pada a=0,05. Nilai Z pada
=0,05 adalah 1,960, oleh karena itu hipotesis nol (tidak ada perbedaan

ermakna) diterima jika nilai Z di antara -1,960 dan 1,960 dan p>0,05.

Thabel 5.1. Hasil uji Mann-Whitney kadar testosteron total serum mencit
kelompok yang diberi pra perlakuan EE, (etinilestradiol 1,4 ug/20

g BB/hari) dan tanpa pra perlakuan
Rerata kadar T Mann-Whitney *)
Kelompok N (ng/di) Hasil Kesimpulan
Dengan pra
perlakuan 4 36,05+ 4,60 Z2=-2,309 Beda bermakna
tanpa pra perlakuan 4 530,93 + 180,091 | p = 0,021
Total 8

Keterangan:N=jumlah sampe!; rekapitulasi uji Mann-Whitney di Lampiran 6.3.

Hasil uji Mann-Whitney data kadar T kelompok yang diberi
praperlakuan dan tanpa pra perlakuan menunjukkan adanya beda bermakna

/=-2,309, p<c)antara kelompok yang diberi pra perlakuan EE; dengan
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kelompok tanpa praperlakuan (Tabel 5.1.). Hasil tersebut menunjukkan bahwa
pemberian pra perlakuan dengan etinilestradiol 1,4 ug/20 g BB/hari selama 9
(sembilan) hari dapat menurunkan kadar T secara bermakna, hingga kadar T di
#vawah kisaran kadar T normal.

Testosteron yang dihasilkan oleh sel Leydig yang dihasilkan testis
JKdalah androgen utama yang paling aktif (Ganong, 2003). Testosteron disintesis

dari prekursor kolesterol. Sintesis testosteron diawali oleh terjadinya

mbentukan pregnenolon dari kolesterol di mitokondria (Champe dan Harvey,
994; Payne dan Hales, 2004). Mobilisasi kolesterol bebas dari depo
itoplasmik diatur oleh /uteinizing hormone (LH). Ikatan reseptor LH yang
erada di membran sel dengan LH akan mengaktivasi pembentukan cAMP.

eningkatan cAMP  menyebabkan fosforilasi protein kinase tertentu.
Terfosforilasinya protein kinase tertentu akan menyebabkan terjadinya reaksi
ﬁukade yang berakibat dibebaskannya kolesterol bebas ke sitoplasma dan siap
menuju ke mitokondria untuk diubah menjadi pregnenolon. (Litwack, 1991).
Testosteron yang disintesis testis sebagian besar masuk ke sirkulasi
dengan cara difusi, kemudian sebagian kecil masuk ke pembuluh limfe dan

Gairan tubulus: Testosteron dalam sirkulasi ada dalam bentuk bebas maupun

rikat protein plasma. Protein plasma pengikat testosteron adalah SHBG (sex
ormone binding globulin), albumin, al-acid glycoprotein, dan transcortin.
Ibumin, al-acid glycoprotein, dan transcortin mengikat testosteron dengan
finitas rendah, sedangkan SHBG yang identik dengan ABP (androgen binding
rotein) dalam testis mengikat testosieron dengan afinitas tinggi (Handelsman,

2004).
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Sebagian testosteron di dalam saluran reproduksi dapat mengalami

omatisasi terutama dalam sel Leydig dan Sertoli testis, sedangkan yang di

irkulasi mengalami aromatisasi di otak dan jaringan perifer. Aromatisasi

o

pstosteron akan menghasilkan estradiol. Estradiol hasil aromatisasi berperan
z#alam pengaturan mekanisme umpan balik (feedback) sekresi LH pada tingkat
hipotalamus dan hipofisis (Carreau et al., 2003; Handelsman, 2004), demikian
Hula testosteron (Handelsman, 2004). Aktivitas aromatisasi akan meningkat jika
krzda.r testosteron meningkat (Carreau et al, 2003). Kadar estradiol yang

nﬁem’ngkat memberikan umpan balik, memberikan sinyal bahwa kadar

-

¢stosteron di sirkulasi cukup, dengan menekan sekresi LH, yang berakibat

enurunnya laju sintesis testosteron (Rochira et al., 2006). Pengendalian umpan
balik negatif (negative feedback) menjaga kadar testosteron di sirkulasi pada
kjsaran normal (Hardy dan Scheigel, 2004)

Estradiol secara normal ada di dalam sirkulasi jantan sebagai akibat
afomatisasi testosteron dalam kadar yang sangat rendah. Peningkatan kadar
eftradiol pada jantan memberikan umpan balik menekan sekresi LH, melalui
t?rikamya estradiol pada reseptomya di hipotalamus (menekan sekresi
ggnadotropin releasing lLormone, luteinizing hormone-releasing hormone)
njaupun di hipofisis, menekan sekresi LH (Gambar 5.5.)(Rochira ef al., 2006).
Pgmberian etinilestradiol pada tikus 1 ug/100 g BB/hari selama 13 hari
menurunkan kadar LH secara bermakna (Winami, 1996). Penurunan sekresi LH

menurunkan laju mobilisasi kolesterol bebas, sebagai prekursor testosteron

|~

Talam sel Leydig, yang berakibat menurunnya kadar testosteron .
Pemberian EE; untuk pra perlakuan 1,4 ng/20 g BB/hari selama 9 hari

nwenurunkan kadar T secara bermakna hingga kadar T di bawah kisaran kadar T
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rJormal. Tingginya kadar EE, di sirkulasi memberikan umpan balik negatif di

[ d

ngkat hipotalamus maupun hipofisis schingga kadar LH menurun. Penurunan
LH mengakibatkan berkurangnya mobilisasi kolesterol bebas di dalam sel
Leydig yang dikendalikan LH, berkurangnya kolesterol bebas mengakibatkan

pgnurunan sintesis testosteron.

hipotalamus

)

In situ ]

T o E, — (')1 GnRH <—| E, |.._| E
’f P450arom T
'

- |
| * |
1; In situv E, B ) % LH () «—| E2 |« | Ez
- P450arom v g

™ O

-

Gﬂmbar 5.5. Bagan yang menunjukkan umpan balik negatif pada tingkat

hipotalamus dan hipofisis oleh peningkatan kadar estradiol
Peningkatan kadar estradiol mengakibatkan penurunan sekresi
luteinizing hormone (LH). E;=estradiol. GnRH=gonadotrophin
releasing hormone, dihasilkan hipotalamus. Pysparom=enzim
aromatase.

SJ Pengaruh Pemberian dan Lama Waktu Pemberian EE, terhadap
Libido

Libido didefinisikan sebagai keinginan biologis untuk melakukan aktivités
seksual dan umuranya ditunjukkan sebagai perilaku sex-seeking (Kandeel et al.,
20Q1). Libido merupakan fase awal respons seksual yang tergantung pada

stimuli psikogenik, faktor hormonal (Gutierrez dan Stimmel, 1999), dan faktor
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gksternal (adanya stimulasi seksual yang sesuai) (Pfaus dan Scepkowsky, 2005).
I&audeel et al. (2001) menyebutkan bahwa aktivasi reseptor dopaminergik pada
qtak dan sumsum tulang belakang dan honnon-h.oxmon gonadal merupakan
qeberapa faktor yang diyakini berperan dalam timbﬁlnya libido.

Libido dapat diamati pada hewan coba rodentia dengan jalan memasukkan
bFﬁna estrus ke dalam kandang jantan. Mencit jantan mengekskresikan senyawa
ypng androgen dependent pada urinnya, yang dapat menan'ic mencit betina

e Ftrus(Clancy ef al., 1984). Urin mencit betina estrus atau adanya hewan betina

s¢cara akut dapat meningkatkan kadar LH jantan (Coquelin ez al., 1984). Kadar
atau testosteron mencit jantan akan meningkat saat distimulasi dengan
betina. (Clancy et al., 1984). Kenyataan tersebut menjadi kelebihan sekaligus
kekurangan bagi uji libido menggunakan rodentia. Kelebihannya adalah bahwa
fdktor-faktor yang berpengaruh terbatas, dan bisa dikendalikan sehingga
rubahan libido yang terjad: terbatas sebagai respons atas perlakuan yang
diberikan. Kekurangannya, bahwa hasil uji tidak serta merta dapat disamakan
d¢ngan yang akan terjadi pada manusia, karena faktor yang berpengaruh pada
li$ido manusia jauh lebih kompleks dibandingkan pada rodentia.
Indikator libido adalah mount latencies yaitu waktu yang diperlukan

pejantan merespons adanya betina estrus. Mount latencies (ML) dihitung dari

sadt betina estrus dimasukkan kandang jantan yang sudah diberi perlakuan 1 jam
sebelumnya, hingga mencit jantan melakukan mounting (meﬁaiki) betina
pertama kali. Mount latencies dinyatakan dalam satuan waktu (menit). Uji libido
dil an malam hari, dalam keadaan rvang lab gelap. Pengamatan ML

dilgkukan pada hasil rekaman kamera.
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Pengaruh pemberian EE, dan lama waktu pemberian terhadap ML,
dﬁamati terhadap kelompok kontrol tanpa ginseng yaitu kelompok EoPo (tanp;l
I#Ez) dan EjPo (dengan EE;). Perubahan ML pada kelompok kontrol selama
pgrlakuan ditunjukkan oleh Gambar 5.6

Hasil anava 2 arah dilanjutkan dengan wji Duncan terhadap data ML
kﬁ:lompok kontrol (Tabel 5.2.), menunjukkan bahwa EE, dan lama pemberian
berpengaruh terhadap ML. Pengaruh pemberian EE; yang memperpanjang ML,

ﬂulai teramati pada hari ke 18 (EoPo-18 berbeda bermakna dengan E,Po-18).

Tabel 5.2. Hasil analisis varians dua arah data mount latencies (ML) kelompok -

kontrol
Rerata mount latencies Anava®)
Faktor | Kelompok N (menit) Hasil__| Kesimpuian
(1) ] + 4,38/41 F=
TEz (Eg‘)‘” EE o| 57100 + 286917 |157484 |DBeda
Total 18 p = 0,000
9 han g 13.803_3, + 1,231%;"
18 hari 6417 =+ 322°¢
ma y < ; | F=14,499 | Beda
A erian %gfri 13 129333 + 831021 | [Z0'601" | bermakna
EoPo-9 3 (10,4500 * 1,50163°
EoPo-18 3] 45733 + 1,06048"
EoPo-27 3| 54067 + 1,55004°
EiPo-9 3) 11,4567 + 1,14177" | F=37,190 | Beda
. EiPo-18 3|12,7100 +.2,01313" | p=0,000 | bermakna
ipteraksi EiP0-27 3] 204600 <+ 0,54249¢
Total 18-

Keferangan: * Anava dua arah di Lampiran 7. superscripf yang sama untu faktor yang sama
menunjukkan hasil uji Duncan dengan p>0,05

Pemberian EE; menurunkan libido (indikator libido adalah ML, ML
lebih singkat berarti libido meningkat), terbukti dari terjadinya peningkatan
beymakna ML pada kelompok kontrol EE; mulai perlakuan hari ke-18.

Peningkatan bermakna ML karena EE, sesuai dengan pendapat Gutierrez dan
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Stimmel (1999), yang menyebutkan bahwa peningkatan kadar estradiol atau
ﬁasio estradiol-testosteron menurunkan libido.

Testosteron berperan mengatur perilaku seksual-dalam hal ini liﬁidg,
terutama melalui peningkatan pemrosesan stimuli yang sesuai, dan pengaruhnya
terhadap perubahan sintesis enzim, reseptor dan atau protein yang
mempengaruhi fungsi neurotransmiter. Neurotransmiter yang diketahui
berperan dalam peningkatan motivasi seksual adalah dopamin terutama yang

dihasilkan di MPOA (medial pre optic area) (Gutierrez dan Stimmel, 1999,

T

ull er al., 2004). Testosteron meningkatkan aktivitas NOS (nitric oxide

]

drnthase) di dalam MPOA Peningkatan kadar NO karena peningkatan aktivitas
NOS mengakibatkan peningkatan dopamin saat jantan dihadapkan pada betina.
Peningkatan kadar dopamin di beberapa area integratif menyebabkan timbulnya
libido, kinerja motorik dan refleks genital yang mengaweli terjadinya kopulasi
(Kandeel et al., 2001 dan Hull et al., 2004). Penurunar kadar T oleh EE; pada
penelitian ini, menurunkan kemampuan memproses stimuli, yaitu adanya

bétina estrus, sehingga tanggapan tidak sesuai, tidak merespons adanya betina

edtrus atau respons adanya betina estrus lebih lama (ML lebih lama).

S.Lt. Pengaruh Perlakuan Terhadap Libido

Perubahan ML sebagai indikator libido, selama perlakuan, ditunjukkan
oleh diagram pada Gambar 5.6. Hasil anava searah terhadap data ML (Tabel
5.3.) menunjukkan bahwa pemberian ekstrak, isolat dan stindar mempersingkat
ML, hingga berbeda bermakna dengan kelompok tanpa ginseng. Hasil uji t

tethadap kelompok-kelompok interaksi, menunjukkan bahwa perbedaan
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fersebut disebabkan terutama disebabkan oleh perbedaan antara kelompok
kontrol EE; dengan kelompok perlakuan.

Ekstrak akar ginseng jawa dapat menekan pengaruh EE, terhadap ML.

Peningkatan ML pada kelompok kontrol EE; dibanding kontrol tanpa EE; yang

erjadi pada hari ke-18 dan ke-27, tidak terjadi sehingga ML kelompok E;Pg-18
an E\Pg-27 berbeda tidak bermakna dengan kelompok kontrol tanpa EE,
oPo-18 dan EoPo-27).

Tabel 5.3. Hasil uji beda pengaruh jenis sediaan terhadap mount latencies (ML)

. Rerata mount latencies Anava *
Jenis perfakuan N (menit) Hasil | Kesimpulan
Tanpa ginseng (Po) 18 | 10,7928 + 5,53011 :
Ekstrak (Pg) 18| 71117 + 3,12198 _
isolat (Pf) 18| 55844 1 2620850 | -4.979| Beda
| standart (Ps) 18| 69256 =+ 4g0802° | P70 rmakna
Total 72
Keterangan : * Anava searah dilanjutkan dengan uji Duncan. superscript yang sama menunjukkan
p>0,05 (Lampiran 7.)

Efek penekanan pengaruh EE, terhadap ML oieh akar ginseng jawa

fektif pada hari ke-27, dimana ML E,Pg-27 berbeda bermakna dengan E;Po-27

(1]

dfm tidak berbeda bermakna dengan EoPo-27. Efek penekam;m yang terjadi
p%da hari ke-18, meskipun mengakibatkan ML lebih singkat dan tidak berbeda
bkrmakna terhadap EoPo-18, tetapi masih juga tidak berbeda bermakna dengan
ﬁ,Po-lS.

Pemberian isolat pada kelompok EE; juga menekan pengaruh EE,
Thidak seperti pada kelompok ekstrak yang pengaruhnya efektif baru pada hari
ke-27, pemberian isolat dapat mempersingkat ML secara bermakna (berbeda
bermakna dengan kelompok kontrol EE; dan berbeda tidak bermakna dengan

kelompok kontrol tanpa EE, dan kelompok isolat tanpa EE;) mulai hari ke-9
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(E\P£-9, E,Pf-18 dan E,Pf-27 masing-masing berbeda‘\ bermakna dengan E,Po9,
18 dan 27 dan berbeda tidak bermakna dengan EoPo 9, 18 dan 27 serta EoPf 9,
18 dan 27).

e g

20.00 4

_.
&
8

1000

Mount latencies (menit)

o0
8

000

Gambar 5.6. Diagram yang menunjukkan perubahan mount latencies pada
kelompok-kelompok perlakuan.

Pemberian standar f-sitosterol juga mampu menekan pengaruh EE,
mulai hari ke-9, bahkan pada hari ke-27 (&)Ps-27), mempersingkat MI.
sedemikian hingga lebih singkat dibandingkan kelompok kontrol EE; maupun
kontrol tanpa EE,. Meskipun demikian, jika dibandingkan dengan dengan
kelompok ekstrak dan isolat, tidak ada beda bermakna pada ML, demikian pula
halnya dengan perlakuan stdndar hari ke-9 dan ke-18.

Akar ginseng jawa baik dalam bentuk ekstrak dan isolat pada kelompok EE,
mampu menekan pengaruh EE;, demikian juga standar f-sitosterol. Sediaan

dengan tingkat kemurnian berbeda tersebut, mampu mengembalikan libido
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kelompok yang diberi EE; pada libido normal. Lama waktu perlakvan tidak
memberikan pengaruh bermakna pada ML.

b5.5. Pengaruh lama pemberian terhadap ML

Lama pemberian, yang pada kelompok kontrol berpengaruh pada ML
(Tabel 5.17), tidak berlaku untuk kelompok perlakuan secara umum (Tabel
5.4.).

Tabel 5.4,  Hasil uji beda data mount latencies (ML) untuk mengetahui

pengaruh lama pemberian

Jenis N Rerata mount latencles Anava *
periakuan {menit) - | Hasil uji | Kesimpulan
9 hari 24 8,529 + 3,26122

18 hari 24 7,3582 + 4,05325 F=1,806 | Beda tidak
27 hari 24 6,4988 + 589575 p=0,172 | bermakna
Total 72

Keterangan : * Anava searah pada Lampiran 7

Dari hasil uji t terhadap data ML kelompok-kelompok interaksi

(kekapituasi hasil uji t di Lampiran 7), diketahui bahwa pengaruh lama

mberian hanya terjadi pada kelompok ekstrak dan standar pada kelompok
E,. Petbedaan tersebut antara ML kelompok E,Pg-9 dengan E1Pg-27 dimana
ﬂL EiPg-27 lebih singkat (E;Pg-27 berbeda tidak bermakna dengan E;Pg-18)
dan antara E,Ps-18 dengan E;Ps-27, dimana ML E;Ps-27 lebih singkat dan
Herbeda tidak bermakna dengan E,Ps-9. Baik E,Pg-9, E\Pg 18, E\Ps-18 dan

B, Ps-27 tidak berbeda bermakna dengan kontrol tanpa EE;.




BAB VI

KESIMPULAN DAN SARAN

%.1. Kesimpulan
Dari hasil penelitian ini dapat disimpulkan bahwa B-sitosterol dalam akar

ginseng jawa setara dengan 1.96 mg akar ginseng kering /20 g BB/hari selama 9

fas o

ingga 27 hari pada hewan coba mencit,
1. berperan dalam meningkatkan libido .
2. tidak memberikan peningkatan lebih lanjut pada libido pada waktu

pemberian lebih lama,

6{2 Saran

Dari hasil penelitian ini, disarankan untuk (1) mempertimbangkan
penggunaan akar ginseng jawa unfuk mengatasi terjadinya penurunan libido
karena kadar testosteron rendah dan kadar estradiol tinggi, (2) melakukan
péngujian terhadap perubahan kadar B-sitosterol dan kadar testosteron toital
d%lam sirkulasi dan testis menurut fungsi waktu setelah pemberian akar ginseng
jafwa, dan perubahan faktor-faktor penting yang berperan dalam sintesis
teﬂ;tosteron sete_lah pemberian akar ginseng jawa, untuk memastikan mekanisme

kj rjanya.
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Lamrliran 1. KETERANGAN HASIL IDENTIFIKASI GINSENG JAWA

UNIVERSITAS AIRLANGGA
FAKULTAS MATEMATIKA DAN ILMU PENGETAHUAN ALAM

JURUSAN BIOLOGI
Kampus C Unair. JI. Mulvorgjo Surabaya, 60115,
Telp./Fax 031-5926804, E-mail: biologi_fmipa/@unair.ec.id

SURAT KETERANGAN

Berdasarkan pemeriksaan, spesimen tanaman (lenélcap) teridentifikasi sebagai
Talinum paniculatum Gaertn. dengan deskripsi : Habitus herba, batang bulat dengan
permukaan gundul. Duduk daun tersebar atau bersilang berhadapan, bentuk daun bulat
telur terbalik, permukaan atas daun berbulu halus, bagian bawah licin. Daun bertangkai
dengan pangkal daun runcing dengan ujung daun tumpul, tulang daun menyirip, ibu
tulang daun jelas terlihat, sedangkan anak tulang daun tidak. Bunga majemuk tersusun
malai bercabang menggarpu, warna bunga ungu, jumlah taju bunga 5. Buah berbentuk
bola wama kuning coklat, berkatup 3. Biji kecil dan begumlah banyak dengan
diameter + 0.5 mm, bentuk bulat pipih, berwama ccklat kehitaman.

Adapun klasifikasi spesimen tersebut adalah sebagai berikut :

Regnum  : Plantae

Divisi : Spermatophyta

Sub Divisi : Angiospermae

Kelas : Dicotyledoneae

Sub Kelas : Apetalae

Ordo : Caryophyllales/Centrospermae
Famili : Portulacaceae

Genus : Talinum

Spesies : Talinum paniculatum Gaertn.

Demikian identifikasi ini dilakukan dengan sebenamya untuk dapat digunakan
seperimaya.

Surabaya. 15 Pebruari 2007
Pemeg

iriah, S.Si., M.Kes.

NIR| 132300270




Lampiran 2. KETERANGAN KELAIKAN ETIK

KOMISI ETIK-PENELITIAN -
FAKULTAS KEDOKTERAN HEWAN UNIVERSITAS AIRLANGGA
Animal Care and Use Committee (ACUC)

KETERANGAN KELAIKAN ETIK
“ ETHICAL CLEARENCE”

No :020-KE

KOMISI ETIK PENELITIAN (ANIMAL CARE AND USE COMMITTEE)
FAKULTAS KEDOKTERAN HEWAN UNIVERSITAS AIRLANGGA SURABAYA,
TELAH MEMPELAJARI SECARA SEKSAMA RANCANGAN PENELITIAN YANG
DIUSULKAN, MAKA DENGAN INI MENYATAKAN BAHWA :

: Potensi Androgenik Akar Ginseng Jawa (7alinum
PENELITIAN BER/UDUL paniculatum Gaertn.) Pada Prakondisi Testosteron

Rendah
PENELITI UTAMA - Dwi Winami, dra., M.Si.
UNITLEMBAGA/TEMPAT : S3 PROGRAM STUDI MIPA
PENELITIAN PROGRAM PASCASARJANA
UNIVERSITAS AIRLANGGA
DINYATAKAN :LAIKEETIK

Surabaya, 28 Agustus 2007

Prof, Dr. Fedik A. Ranfam, drh.
NIP. 131 653 434




| La*npiran 3 : PENENTUAN KADAR B-SITOSTEROL DALAM SAMPEL HASIL
| FRAKSINASI EKSTRAK AKAR GINSENG JAWA DENGAN METODE
HPLC (High Performance Liquid Chromatography)

Jenjs HPLC : HPLC Agilent 1100 series

Kolom : Merck Lichrospher 100 RP-18 5x250 mm
Mobpile phase : ACN : MeOH (65:35) :
Flow rate : 1,2 ml/min :
Detgktor :DAD
A 210 nm
5 ) ‘W"’%&WM{M«MHW e
T uas
) 177, 2387 253 4418 ) - 361 3554 450 1975
2 144,8891 263,2252 357,3822 466,4194
Reg#ression
Variables Entered/Removed®

Variables Variables
Maglel Entered Removed Method
1 ppmfP Enter

g All requested variables entered.
. Dependent Variable: areaff

Model Summary

Adjusted | Std. Eror of
Mpdel R R Square | R Square | the Estimate
1 .996° 993 992 10.91944

a. Predictors: (Constant), ppmff

ANOVAP
Sum of
Motel Syuares df Mean Square F Sig. .
1 Regression | 98559.061 1 ©8559.061 826.600 .000°
Residual 715.405 6 119.234
Total 99274.467 7
. Predictors: (Constant), ppmff
. Dependent Variable: areaff
Coefficients?
Unstandardized Standardized
L Coefficients Coefficients |
Motlel B Std. Error Beta t Sig.
1 (Constant) -38.201 12.687 -3.011 024
ppmff 4.964 173 598 28.751 000

. Dependent Variable: areaff
Persgmaan regresi => luas area = 4,964 conc- 38,201




Luas area

L

20 40
Kadar b-sitosterol (ppm)

Larutan standar B-sitosterol 100 ppm

replikasi ™

jkacar(ppin).

1 450.1975 08.3881
2 466.4194 101.6560
3 471.0017 102.5791
4 489.5275 106.3111
5 493.7555 107.1629
X 474.1803 103.2194

SD 2.2021

%KV 2.1334

Presisi (%KV) = 2.133
Akurasil(%R) =103.219

80

100

Pe regresi kurva baku : y = 4,964 x- 38,201
4o 16036 | 070 0.50
60 258.33 259.64 -1.31 1.70
80 359.37 358.92 0.45 0.20
100 458.31 458.20 0.11 0.01
Total jumlah 2.42

Syl =[Sbl=VS(Y-Y)%(n-2 ) = 1.10
-34.90

YLOD =T +3 Sbl

X

0.66 ppm

120



Limit Kuantifikasi (LOQ)
dar terkecil yang bisa diterima
tara LOD dan LOQ merupakan daerah ketidakpastian (dinyatakan sebagai non detected)
0Q=10/3 LOD =2.21 ppm '

adar b-sitosterol dalam sampel

Rep sampel | :f:i?‘l‘.hars area ' |'\".Konsentrasi (ppm)
1 340.49844 76.28917
2 332.19965 74.61738
3 351.18436 78.44185
4 330.59952 74.29503
5 349.15457 78.03295
Rerata 340.72731 76.33528

Perhitungan kadar B-sitosterol dalam isolat

Isajat 1 mg diencerkan hingga 10 ml dalam metanol <> larutan 100 ppm isolat
Hagil hplc menunjukkan kadar 76,33528 ppm

Jadi kadar p-sitosterol 97% dalam 1 g isolat 0.763 g B-sitosterol
Jadi kadar B-sitosterol dalam 1 g isolat 0.740 g B-sitosterol
Jika 1 kg serbuk menghasilkan 0,112 g isolat

inaka 1 kg serbuk akar ginseng mengandung 0.083 g p-sitosterol
Jika 1 kg serbuk menghasilkan 46,3158 g ekstrak,

maka 1 kg ekstrak mengandung 1.79 g B-sitosterol

0.179% B-sitosterol
Jika dosis yang diberikan setara dengan 1,96 mg serbuk akar/20 g/hari,maka
tiap harinya 20 g mencit memeriukan
ekstrak = 0.090779 mg, atau
isolat 0.000220 mg, atau
standar 0.000162 mg




Printo
‘Stan

B-sitosterol

t hasil analisis HPLC

ta File D:\DATA\STEROL\25MEI006.D

flow = 1,2 ml/min
Suhu = 40 C
Det = 210 nm

kolom = Marck Lichrospher 10C RP-18 5x250mm Sum
mobile phase = ACN:MeOH (65:35)

Sample Name: stdrl00 ppm

Injection Date
Sample Name
Acq. Operator
Acq. Method
Last changed

Analysis Method :
Last changed H

5/25/67 2:11:13 PV

stdri00 ppm

Dwi Winarni

C: \HPCHEM\ 1\METHODS\STERCL .M
5/25/07 2:06:48 PM by Dwi Winarni .
{modified after loading)

C: \HPCHEM\ 1\METHODS\STEROL.M
5/2/07 4:00:37 PM by Dwi

Location : -

DAD1 A, §ig=210,8 Ref=ofl (STEROL\ZSMENK06.D)
mAU ] z
; - 1
10 § o | bstostersl
- 8 SRR
~ 1 !
5+ . ‘ :
g _ X
w .
o \ &ﬁ i :
- o _MM / \ !
e USRI NN e
& - - i
1 i
' T e e e e e e e e ]
{ 0 5 10 5 o 25 rin
External Standard Report
Sorted By : Signal
Multiplier : 1.0000
Dilucion : 1.0000
Signa)l 1: DADL A, Sig=210,8 Refmoff
Area Percent Report
Sorted By ' Signal
Meltiplier : 1.0000
Dilution : 1.0000
Signal 1: DADY A, $ig=210,8 Ref=off
Peak RetTime Type Width Area Height Rrea
¢ {min] [min) {mAU*s} (mAU} $
Lt el dtd Bt | } | it |=-- |
1 1.029 BB 0.1327 101.93529 10.19142 8.8074
2 2.352 VB 0.4409 416.12122 12.16954 35.9536
3 5.062 vp 0.1599 26.62040 2.58954 2.3000
4 5.901 BP 0~ 1858 7.90711 5.43296e-1 0,6832
S 21.711 BP 0.4778 604.80042 19,07948 52,2558
Totals : 1157.38443 44.57328
Results cbtained with enhanced integrator!
4«¢ End of Report *** |
hstrument 1 5/25/07 2:44:06 PM Dwi Winarni Page 1 of 1



Sa#pel isolat hasil fraksinasi ekstrak n-heksan akar ginseng Jawa

Dat} File D:\DATA\STEROL\2SMEI003.D Sample Name: sampel-4

kolum = Merckh Lichzospher 100 RP-18 Sx250men S
mobile phase = ACN:MeOR (65:35)

flow = 1.2 ml/min

Suhu = 40 C

Det = 210 nm

Injection Date : 5/25/07 12:33:57 PM .
Sample Name ¢ sampel-d Location : -
¢q. Operator : Dwi Winarni

cq. Method C: \HPCHEM\1\METHODS\STEROL.M

Last changed 5/25/07 10:08:14 AM by sonya metanol
{modified after loading)

pnalysis Method : C:\HPCHEM\1\METHODS\CUCI_MET.M

Last changed : 8/24/07 10:11:56 AM by mia

{modified after loading)

""" DAD1 A, Sig=370,8 Rof-oll [STEROLSMEIDO3 D)
mAU

o
| S TP WPON Y U |

beta sitosterol

1.017
——22359
~21.704

> 19.157

Jd ] l .
|
2 i
1 I ¢ I
0 ‘\}! \ §¥\J\ / :
. w
2" \";! *""’»~\_u\n~\‘\ ) \
R — N e —~ ,l l{\ .
& ———— —_— r —_— — s T T - Y
0 ] 10 15 20 25 min
External Standard Report
Sprted By : Signal
ltiplier : 1.0000
Jflution : 1.0000

Signal 1: DAD1 A, Sig=210,8 Ref=off

Area Percent Report

Sqrted By : Signal .
Myltiplier : 1.0000
Dilution : 1.0000
sioral 1: pAD1 A, Sig=210,8 Ref=off , . .
Pdak RetTime Type Width Area = Height Area

{min) (min]  ([mAU=s) (mad) Y

-t-1 | | | | jommm——- |
1 1.017 BB 0.1248 76.35575 8.19064 9.4447
2 2.359 vw 0.2482 164.28055 9.39174 20.32¢S
3 19.157 vB 0.4726 218.65768 5.95156 27.0466
4 21.704 W 0.5205 349.15457 8.13870 43.1882
Tofals : B0B.44855 31.67265

Rgsults obtained with enhanced integrator!

*++ End of Report **¢




Ui

Da

konfirmasi

ta File D:\DATA\STEROL\25MEI004.D Sample Name: smpl-stdr.00 5:1

#0lom = Merck Lichrospher 100 RP-18 5x250mm Sum
mobile phase = ACN:MeOH ({65:35)

flow = 1.2 ml/min

Suhu =~ 4C C

Det = 21C nm

Injection Date : 5/25/07 1:03:21 PM ‘ i

Sample Name : smpl-stdri00 5:1 Location : - ) )
Acg. Operator : Dwi Winarni '
Acq. Method : C:\HPCHEM\1\METHODS\STEROL.M

§/25/07 10:08:14 AM by sonya metanol
{modified after loading)

Analysis Method : C:\HPCHBM\I\HETHODS\CUCI__HET.M

Last changed : 8/24/07 10:14:06 AM by mia

{modified after loading)

i DAD1 A, $ig=210,8 Ref=off (STEROL\2SMEI004.0)

"l
.
|

Last changed

i
[]
| 10- 3 2
! 8- o 5 beta sitosterol
) = B
i 6= - A
Y , s
' 2 : § e i
H . . :\f .lf i
I [~ e, Vo
.. . A | . .
27 Mw\\aﬁ/ 5_‘ ‘/ L‘A.,\,—«v-"\.'-_ -
1 -t ]
L] T ¥ L — T g v -+
0 5 10 13 20 25
External Standard Report
Sorted By . H Signal
[Multiplier : 1.9200
Dilution H 1.0000

ﬁignal 1: DAD1 A, Sig=210,8 Ref=off

Area Percent Report

| —_—
' * -
orted By : Signal .
ultiplier : 1.c000 .
pilution : 1.0000
Eignal 1: DADl A, Sig=210,8 Ref=off ‘s
L3
Peak RetTime Type Width Area “* Height Area '
[ ] Imin) [min] [mAU*s] [mAU] %
F===1 I | | | 1 |
1 1.077 W 0.1053 223,02171 23.14252 23.4708
2 2.364 VB . 0.2856 189.49908 9.15147 19.9429
3 19.191 PB 0.4192 166.9947 4.78402 17.5745
4 21.796 PV 0.4721 370,69327 9.44021 39.0118
Totals : 950.20877 52.51822

Results obtained with enhanced integrator!

*+*» End of Report ***




Data Rile D:\DRTR\STEROL\25SMEI005.D

k&lcm = Merck Lichrospher 100 RP-18 5x250mm Sum

rdbile phase = ACN:MeOH (65:35)
flow = 1.2 ml/min

Sample Name: smpl-stdrl00 5:2

Suhu = 40 C
= 210 nm
Igh;ction Daze : 5/25/07 1:33:23 PM
Sapple Name : smpl-stdri00 5:2 Location : -
Acfj. Operator ¢ Dwi Winarni
Acfi. Method ¢ C:\HPCHEM\1\METHODS\STEROL.M

Lapt changed

5/25/07 10:08:14 AM by sonya metanol

(modified after loading)

Anplysis Method : C:\HBPCHEM\1\METHODS\CUCI_MET.M
Lagt changed : 8/24/07 10:14:06 AM by mia
| {modified after loading)
A 8 ()] _——
mAU
2y 7 S beta sitosterol
104 2 8 sitosterol
8 o lf\.
% g i
49 e A
24 ) ﬂ / ‘
- 1
0L VA e A W/ !
2 ] N — N \
l} ‘. .« . - W“.""N——/v‘ =
-1\ e
M T T T ¥ = T
0 [ 10 15 20 25 e min

External Standard Report

led By
iplier
ftion

Sor
Mul
Dily

: Signal
H 1.0000
1.0000

Sig+a1 1: DAD1 A, Sig=210,8 Ref=off

Area Percent Report

Sorﬁed By
Muldiplier
Dilytion

H Signal
s 1.0000
: 1.0000

Signpl 1: DADY A, Sig=210,8 Ref=off

Peak| RetTime Type Width Area “* Height Area
§ [min] {min) [mAG*s] fmAD] 1
| § | 1 1 |
1 1.089 BB 0.1391 304.94598 2B.89607 27.2054
2 2.39%96 W 0.2886 238.92226 11,3959t 21.3152
3] 19.431 BV 0.4222 141.60449 4.32283 12.6331
4] 22.071 pB 0.4943 435.42969 11.43352 38.8464
Tota{s H 1120.90242 56.04833 -
Resths obtained with enhanced integrator!

«*++ End of Report ***



L%mpiran 4. DATA MOUNT LATENCY
1 EoPo-9 0:00:20 0:08:46 0:08:26 8.43 10.15 1.50
2 EoPo-9 0:33:19 0:44:31 0:11:12 11.20
3 EoPo-9 0:33:26 0:44:15 0:10:49 10.82
4 EoPo-18 0:01:04 0:06:50 0:05:46 5.77 457 1.06
5 EoPo-18 0:00:58 0:05:10 0:04:12 420
6 EoPo-18 0:25:13 0:28:58 0:03:45 3.75
7 EoPo-27 0:00:33 0:04:13 0:03:40 367 5.41 1.55
8 EoPo-27 0:00:35 0:07:14 0:06:39 6.65
9 EoPo-27 0:26:30 0:32:24 0:05:54 5.90
10 E1Po-9 0:01:22 0:11:37 0:10:15 10.26 11.46 1.14
11 E1Po-9 0:33:46 0:46:17 0:12:31 12.52
12 E1Po-9 0:29:21 0:40:57 0:11:36 11.60
13 E1Po-18 0:29:42 0:41:29 0:11:47 11.78 1271 | 201
14 EiPo-18 0:29:52 0:41:12 0:11:20 1133
15 EiPo-18 0:00:00 0:15:01 0:15:01 15.02
16 E1Po-27 0:00:32 0:21:34 0:21:02 21.03 20.46 0.54
17 E1Po-27 0:30:42 0:50:39 0:19:57 19.95
18 E1Po-27 0:00:31 0:20:55 0:20:24 20.40
19 E1Pg-9 0:00:01 0:10:24 0:10:23 10.38 9.03 1.80
20 E1Pg-9 0:00:00 0:09:43 0:09:43 972
21 E1Pg-9 0:29:24 0:36:23 0:06:59 6.08
22 E1Pg-18 0:00:19 0:04:31 0:04:12 420 712 370
P3 E1Pg-18 0:27:35 0:38:52 0:11:17 11.28
D4 | E1Pg-15 0:27:07 0:32:59 0:05:52 5.87
5 E1Pg-27 0:01:07 0:03:50 0:02:43 272 397 1.1
6 EtPg-27 0:01:07 0:05:57 0:04:50 483
| E1Pg-27 0:00:33 0:04:55 0:04:22 4.37
8 EoPg-9 0:00:32 0:11:49 0:11:17 11.28 8.27 333
9 EoPg-9 0:00:31 0:05:13 0:04:42 470
0 EoPg-9 0:00:33 0:09:23 0:08:50 8.83
K1l EoPg-18 0:24:52 0:36:49 0:11:57 11.95 8.04 3.59
KYJ EoPg-18 0:24:52 0:32:09 0:07:17 7.28
B EoPg-18 0:00:33 0:05:26 0:04:53 4.88
K ) EoPg-27 0:00:32 0:07:17 0:06:45 6.75 6.24 4,00
EoPg-27 0:00:32 0:10:30 0:09:58 9.97
; EoPg-27 0:26:33 0:28:34 0:02:01 2.02 ,
% EoPf-9 0:01:31 0:14:52 0:13:21 13.35 9.26 3.56
EoPf-9 0:01:31 0:09:07 0:07:36 7.60
3 EoPf-9 0:00:32 0:07:22 0:06:50 6.83
Af) EoPf-18 0:00:31 0:06:41 0:06:10 6.17 6.17 1.43
4t EoPf-18 0:26:39 0:29:58 0:03:19 332
42 EoPf-18 0:26:39 0:31:21 0:04:42 4.70




:
E1Pf-9 0:01:22 5.63 1.53
E E1Pf-9 0:31:10 0:05:57 5.95
E1Pf-9 0:25:13 0:29:11 0:03:58 3.97
9 E1Pf-18 0:05:05 0:09:30 0:04:25 442 4.28 0.45
0 E1P18 0:30:57 0:35:36 0:04:39 4,65
1 E1Pf-18 0:30:57 0:34:44 0:03:47 378
2 E1Pf-27 0:30:42 0:33:54 0:03:12 320 356 0.32
E1Pf-27 0:03:59 0:07:40 0:03:41 3.68
E1Pf-27 0:01:27 0:05:15 0:03:48 3.80
EoPs-9 0:28:37 0:38:17 0:09:40 9.67 10.49 6.98
EoPs-9 0:01:31 0:05:29 0:03:58 397
EoPs-9 0:02:55 0:20:46 0:17:51 17.85
EoPs-18 0:29:15 0:42:44 0:13:29 1348 9.21 N
EoPs-18 0:29:15 0:36:34 0:07:19 7.32
6 EoPs-18 0:02:22 0:09:11 0:06:49 6.82
6 EoPs-27 0:02:32 0:03:45 0:01:13 1.22 470 3.08
6 EoPs-27 0:01:47 0:07:36 0:05:49 5.82
EoPs-27 0:29:10 0:36:14 0:07.04 7.07
E1Ps-9 0:01:22 0:08:53 0:07:31 752 7.33 2.06
é} E1Ps-9 0:29:21 0:38:39 0:09:18 9.30
6 E1Ps-9 0:28:37 0:33:48 0:05:11 5.18
6 E1Ps-18 0:30:57 0:39:16 0:08:19 8.32 8.22 742
6 E1Ps-18 0:37:57 0:38:42 0:00:45 0.75
6 E1Ps-18 0:05:06 0:20:41 0:15:35 15.58
7¢ E1Ps-27 0:03:58 0:04:40 0:00:42 0.70 1.59 1.21
71 E1Ps-27 0:28:43 - 0:31:41 0:02:58 297
74 E1Ps-27 0:03:58 0:05:05 0:01:07 112




L+mpiran S. DATA KADAR TESTOSTERON TOTAL SERUM MENCIT YANG
DITENTUKAN DENGAN RADICIMMUNOASSAY (RIA)

Assay Identification
YTE : Mice blood serum
KIT : RIA coat-A-count® Total Testosterone DPC-USA
CALIBRATION, UNITS : 0-1600 ng/dl
TECHNICIAN
DATE : April 18™ 2007
+:)ENTIFICATION - Total testosterone
'rube S ; R %bound < fration”
1 32,128
2 TC 31881 32,004.5 30,939.5
3 1,090
4 NSB 1040 1,065.0 0.0
5 _ 10,184 |
5 A (0)=MB 10.098 10,141.0 9,076.0 100.0 0.0
7 9,071
8 B(20) 8651 8,951.0 7,886.0 86.9 20.0
9 6.213
0 C(100) 6163 6,188.0 5123.0 56.4 100.0
11 3,741
2 D(400) 3735 3,738.0 2,673.0 29.5 400.0
13 2,769
v E(800) 3,000 2,884.5 1,819.5 20.0 800.0
15 1,837
16 F(1600) 1787 1,812.0 747.0 82| 16000
17 10,207
18 BO 10.140 10,1735 9,108.5 100.4 9.0
41 10,197
o BO 10.175 10,186.0 9,121.0 100.5 8.9
54 2,404 R
© B85 withPre 7,739 7,780.5 6,715.5 74.0 38.8
7,822
k7 withPre 7,929 | 7.961.5 6,896.5 . 76.0 34.7
T - 7.994.
E9 withPre 8,174 | 8,189.5 7,124.5 785 30.2
0 ' 8,205
51 withPre 7.716 | 7.707.0 6,642.0 73.2 40.5
52 7,698
63 withoutPre 3,158 | 3,190.0 2,125.0 23.4 640.1
64 3,222
5 withoutPre 3,524 | 3,532.5 2,467.5 27.2 519.3
$6 3,541
67 withoutPre 2,897 | 2,877.5 1,812.5 20.0 774.7
2858




3,633.0

59 | withoutPre 3,611 2,568.0 28.3 488.3
70 3,655
71| go 10201 | 40, 164.5 9,099.5 100.3 9.0
Quality Control Parameters
TOIS“' COUNTS 30,939.5 | 20% INTERCEPT (ng/dl) 773.5
%NB 203 | 50% INTERCEPT (ng/d]) 146.6
% NSB 34 80% INTERCEPT (ng/dl) 27.8
Precission
Rephwno{‘,» Concentrat:on | “concentration
1 9.0 20.0
2 8.9 100.0
3 9.0 400.0
4 9.2 800.0
Mean 9.0 1,600.0
8D 0.1 Accuracy 100.2
recission 1.2
Linearitas
Clrve Fit
MODEL: MOD 2.
Independent: LGCONC
Dependent Mth Rsq d.f. F Sigf bo bl
PRCET1 LIN .998 3 1325.15 .000 139.954 -41.529

PRCBT1

100

20 30




Lamppiran 6. HASIL UJI STATISTIK PATA KADAR TESTOSTERON KELOMPOK
TANPA DAN DENGAN PRA PERLAKUAN

NPar Tests
Mann-Whitney Test
Ranks
___ pra_periakuan N Mean Rank | Sum of Ranks
arT_pra pra perlakuan 4 2,50 10,00
tanpa pra perlakuan 4 6,50 26,00
Total 8
Test Statistics®
kadarT pra
Mahn-Whitney U ,000
Wiicoxon W 10,000
z -2,309
Asymp. Sig. (2-tailed) ,021
Exact Sig. [2*(1-tailed a
Siah] ,029
- Not corrected for ties.

B Grouping Variable: pra_periakuan




ampiran 7: HASIL UJI STATISTIK DATA MOUNT LATENCY

1L.7.1. Uji distribusi data mount latency

One-Sample Kolmogorov-Smimov Test

Mount Lt | MountLt k
72 18
ormal Parameters(a,b) | Mean 7.6036 10.7928
Std, Deviation 4.58084 5.53011

ost Extreme Absolute
ifferences 125 .165
Positive 125 .155
Negative -.066 -.118
Kolmogorov-Smimov Z 1.063 658
p. Sig. (2-tailed) .208 J79

a [Test distribution is Normal.
b Calculated from data.

L.[7.2. Analisis data mount latency

L.71.2.1. Uji beda untuk mengetahui pengaruh EE2 dan lama waktu pada

kelompok kontrol
Uni anateAnaIysns of Variance
Betwaen-Subjects Factors
Value Label N
1.00 |tanpa EE2 9
(E0)
200 |EE2 (E1) 9
1.00 | 9har 6
200 |18har 6
300 |27 hasi 6

i Descriptive Statistics .
Variable: Mourdit k

famawaktu part Mean | Std. Deviation N
(Eo) @ harl 10.1500 | 150163 3
18 hari 4.5733 1.06049 3 .
27 hari 5.4067 1.55004 3 i
Total 6.7100 2.86817 9
EEB2 (E1) © hari 11.4567 114177 3
18 hari 12,7400 201313 3
27 hari 20.4600 .54249 3
Total 14.8756 4.38741 9
T 9 hari 10.8033 1.39127 6
18 hari 8.6417 4.68322 6
27 hari 12.9333 8.31021 6
Total 10.7928 5.53011 18




F

_Dependent Vartable: MountLt k

Levene’s Test of Equality of Error Variances

1.638

a T e T s
5 12 224

Tests the null hypothests that the efror varlance of
the dependent variable is equal across groups.
a. Design: Intercept+EE_part+tamawaidy_

part+EE_part * lamawalktu_part
Tests of Betweon-Subjects Effocts
Dopendent Variable: MountlLt_k
Type il Sum
Source of of Mean F Sip.
‘Cormocted Moddl 497.050° S 99,408 | 52169 .000
Intercept 2096.713 1 2096.713 | 1100.367 000
EE_part 300.043 1 200043 | 157.488 000
tamawaldy_part §5.256 2 27628 | 14.499 001
Reesst 141720 2 70865 | 37.1% 000
Error 22868 12 1.905
Total 2616.608 18
Comected Total 519,895 17
a. R Squared = .956 (Adjusted R Squared = .938)
Mountlt k
Subset
1 2 3
8.6417
10.8033
129333
1.000 1.000 1.000
for groups in homooeneous subsets are displayed.
on Type lll Sum of Squares
eror term Is Mean Square(Error) = 1.905.
a. Uses Harmonic Mean Sample Size = 6.000.
b. Atpha = .05.
Ongway
Descriptives
MountLt k
85% Confidence Interval for -
Mean
N Mean | Std. Deviation | Std. Enor | Lower Bound | Upper Bound | Minimum | Maximum
BoPo9 3| 10.1500 1.50163 86697 64197 13.8803 843 11.20
oPo-18 3 45733 1.06049 o127 1.9389 7.2077 375 5.77
Po-27 3 5.4067 1.55004 | ..89482 1.5561 9.2572 367 665
Po9 3| 114567 1.14177 65920 8.6204 14.2930 10.25 1252
Po-18 3| 127100 201313 | 1.16228 7.7091 17.7109 11.33 15.02
Po-27 3| 20.4600 54249 31321 19.1124 21.8076 19.95 21.03
T 18 | 107928 553011 | 1.30346 8.0427 13.5428 367 21.03
Test of Homogenelty of Varlances ANOVA
MouhiLt k Mountit k
Sum of L
o dr2 Sig. Squares| df HeanSquarq F Sig. |
638 5 12 24 Between G 030 5| 99.406|52169| .000
Within 22 566 12 1.905
Total 19.895 17




Post Hoc Tests

mogeneous Subsets
Mountlt_k
Subset = 05
N 1 2 3
Dunca® EoPo-18 3 45733
EofPo-27 3 5.4087
EoPoH 3 10.1500
" E1Po9 3 : 11.4567
E1Po-18 3 12.7100
EtPo-27 3 20.4600
Sig. A74 051 1.000

Descriptives
85% Confidenco [ntocval for
Mean
Mean Std. Doviation | Std. Error | Lower Bound | Upper Bound | Minimum d
36 7.8463 5.44707 90784 6.1039 9,7900 .70 21.03
paEE2 (Eo) 36 7.2603 3.58340 59723 6.0478 8.4727 1.2 17.85
72 7.6038 455084 54104 68,5248 8.6624 70 21.03
Test of Homogenelty of Variances
Lt
tatistic df1 df2 Sig.
6.818 70 .01
Robust Tests of Equallty of Means
Lt
Statistic® dft dre Sig.
Bry Forgythe 399 1 60.518 530
Asymptotically F distributed.
One
Descriptives
M Lt
95% Confidence Interval for
Mean
N Mean Std. Deviation | Std. Emor | Lower Bound | Upper Bound | Minimum | Maximum
hr 24 8.9529 326122 66569 75758 10.3300 397 17.85
18 24 7.3592 405325 82737 5.6476 9.0707 75 1558
27 24 6.4988 589575 | 120346 4,0092 89883 70 21.03
T 72 7.6036 459084 54104 6.5248 8.6824 70 21.03
Test of Homogenelty of Varlances
M Lt
df1 df2 Sig.
1643 69 201




ANCVA

Mount Lt
Sum of
|_Squares df Mean Square E Sig. |
Groups 74.426 2 37.213 1.806 A72
ithin Groups 1421.957 69 20.608 ‘
otal 1496.383 71
On
Descriptives
nt Lt
95% Confidence Interval fd
Mean
. N Mean Std. Deviatio] Std. Error| Lower Bound| U Bou Minimum | Maximum
tahpa ginseng (Po) 18 10.7928 553011 1.30346 8.0427 13.5428 3.67 21.03
ekstrak (Pg) 18 71117 3.12198| .73586 5.5591 8.66842 202 11.85
Is§tat (PY) 18 5.5844 262385 61845 4.2796 6.8893 242 13.35
ndart (Ps) 18 6.9256 4938021 1.17804 4.4401 9.4110 .70 17.85
Togal 72 7.6036 4.59084 54104 6.5248 8.6824 .70 21.03
Test of Homogeneity of Varlances ANOVA
Mount Lt
M u Sumof
res of Mean F
dn én sig. e G| T3
2704 3 68 052 Within Groups 1227291 -] 18.048
Total 1496383 71
Post Hoc Tests -
Homggeneous Subsets
Mount_Lt
Subset for alpha = .05
N 1 2
18 5.5844
18 6.9256
18 71117
18 10.7928
315 1.000
Moans for groups in homogenscus subsets are displayed.
a. Harmenic Mean Sample Size = 18.000.
Cne
Test of Homogenelty of Variances
Mount Lt
Levane
i3t dft df2 Sig.
225 23 48 010
Robust Tests of Equality of Means
Mount Lt ]
Statistic” df dr2 .
Browrj-Forsythe |.  4.691 23 15.714 .001

a. Asymptotically F distributed.

Rekapitulasi uji t pasangan kelompok di halaman berikutnya




Rekapitulasi hasil uji t data mount latencies kelompok-kelompok interaksi

. 2 | 5 e | 5 2 & % e | § @ 5 © 8 ® 5 )
A A A A A AR AR AR AR AR AR R AR AR AR AR AR AR AR RE AR AR
5254 | 3807 0005 7558 3656 | 6481 | 1.8 7688
EoPo9 0005 | oo | X X X X X | g0 | X X X X Joon | * | o022 | ooos | o014 | X X X X X | o002
EoPo-18 X | oo loon | % | o | x X x | x| x X X X X X x | x| x X X x | a2
EoPo-27 vl vl X X X X X X X X X X X X X X X X O
T 5380 527 | 0420 | 1A 350 | 305 10276 |
E1Po9 X | X | X ] X Jooot | * [ X | X | X {ooos] * | o006 o001 josoo | * { * | oooa { om0 ]| X | opm
058 5604 | 2005 | 485 ( 7075 | 7.776 3768 | 3228 X0
E1Po-18 X} X ] X o[ X | X} X | X | o005 |ooo ) ooos | o0 |00t | X | X | oo | oo: | * | oot
oy TO5T6 | 678 | 2121 | 628 | 5818 | G100 | 5380 | 1785 | 7498 | 1586 | 3072 | 4BsW |, | 5000 | 6125 | 1054z | 252 | 24677
0000 | 0003 | 0000 | o003 | oos | 0004 | o005 | 0000 | 0002 | o000 | 0000 | 0000 0007 | ooo1 | o000 | voss | o0
2135 3.236 3421 | 5412 5,630
E1Pg9 X | ooa| X X X X | oo | X X ootz ]|ogor | ¥ | X X X X | o004
E1Pg18 - X X X X X X X X X X X | X X X X X
E1Pg-27 X X X ¥ X X X X X X | X X X X X
EoPg-9 x | x| x| x| x P x| x| x| x| x X x | x |3
EoPg-18 X X X X X X X X X X X x | =%
EoPg27 X X X X X X X | X X X X X
EoPt9 X X X X X X X X X x | oo
EoPi-18 X X X X X X X X X gm
EoP-27 X X X X 3 X X X X
E1P-9 x | x| x| x| x x | x |98
EAPL18 - X X [ X X X x | oom

35

E1Pf27 X X X 0,035 X X
EoPs-9 X X X X X
EoPs-18 X X X :&gg
EoPs-27 X X X
E1Ps-9 X X
4,159
E1Ps-18 0,014

Keterangan : x = beda tidak bermakna, Tabel berisi angka merupakan hasil uji t yang berbeda bermakna antdra kelompok baris dan kolom, Angka yang terletak di atas adalah
nilai t, dan di bawah nilai probabilitas (p)
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