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RINGKASAN

Aktivitas Ekstrak Etanol 96% Daun Senna spectabilis L. terhadap
Peningkatan Fungsi Kognitif pada Mencit Model Penyakit Alzheimer
dengan Metode Morris Water Maze

Alisa Sari Nastiti

Penyakit Alzheimer didefinisikan sebagai penyakit dementia bertahap progresif
yang mempengaruhi fungsi kognitif, perubahan perilaku, dan keadaan fungsional (DiPiro
et al., 2020). Fungsi kognitif mencakup berbagai aspek seperti persepsi, memori,
pembelajaran, perhatian, pengambilan keputusan, dan kemampuan bahasa (Kiely, 2014).
Hilangnya fungsi kognitif pada penderita Alzheimer sangat berkolerasi dengan
pengurangan neurotransmisi kolinergik di otak, sehingga untuk menyeimbangkan input
kolinergik secara teoritis harus meningkatkan memori dan kognisi (Craig et al., 2011).
Pada kondisi Alzheimer, produksi dan pelepasan asetilkolin (ACh) berkurang akibat dari
plaque peptida beta-amyloid yang juga berpengaruh dalam mencegah transportasi
aksonalnya melalui penghambatan transporter ACh vesikular dan mengganggu
degradasinya (Nyakas ef al., 2011).

Semakin meningkatnya populasi usia lanjut membuat demensia Alzheimer
mendapatkan perhatian dunia karena hingga saat ini belum ditemukan pengobatan yang
efektif untuk menyembuhan penyakit ini. Hingga saat ini tujuan utama pengobatan
penyakit Alzheimer adalah untuk mengobati gejala kerusakan kognitif dan
mempertahankan fungsi pasien selama mungkin (Alzheimer’s Indonesia, 2019;
Apostolova, 2016). Terapi pengganti kolinergik yang saat ini tersedia untuk pengobatan
Alzheimer yaitu menggunakan asetilkolinesterase (AChE) inhibitor (Kihara &
Shimohama, 2004). Penggunaan AChE inhibitor bertindak untuk meningkatkan fungsi
kolinergik dengan memperpanjang aksi ACh yang dilepaskan secara endogen.
Peningkatan ACh dapat mendorong perbaikan fungsi kognitif. Hal ini terjadi karena ACh
terlibat dalam proses pembelajaran dan memori (Chen et al., 2008; Martorana et al.,
2010).

Dari berbagai pengembangan obat Alzheimer yang berpotensi terhadap aktivitas
penghambatan AChE adalah senyawa golongan alkaloid (Ng et al., 2015). Senna
spectabilis diketahui mempunyai metabolit sekunder utama yaitu alkaloid piperidin yang
terdapat paling banyak pada daun (Selegato et al., 2017). Pada penelitian yang dilakukan
oleh Suciati et al. (2020), ekstrak etanol daun S. spectabilis diketahui memiliki aktivitas
sebagai penghambat enzim AChE. Hal tersebut didukung dengan penelitian yang
dilakukan oleh Viegas et al. (2005) dan Castro et al. (2008), menunjukkan bahwa turunan
semisintetik dari (~)-spectaline yang diisolasi dari S. spectabilis diketahui dapat
menghambat kolinesterase pada otak tikus. Permasalahan terkait efek pemberian ekstrak
etanol 96% daun S. spectabilis terhadap fungsi kognitif pada mencit model penyakit
Alzheimer menimbulkan suatu pertanyaan yang saat ini belum ada penelitian terkait.
Maka dari itu, penelitian ini bertujuan untuk mengetahui efek ekstrak etanol 96% daun S.
spectabilis dalam meningkatkan fungsi kognitif pada mencit yang diinduksi scopolamin
dengan metode Morris Water Maze (MWM).
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Penelitian ini dimulai dari pembuatan ekstrak daun S. spectabilis dengan pelarut
etanol 96%. Proses ekstraksi dilakukan dengan metode maserasi dengan persentase
rendemen yang dihasilkan sebesar 8,23%. Pada penelitian ini digunakan hewan coba
mencit yang terbagi dalam 6 kelompok, yaitu kontrol normal dan kontrol negatif (CMC
Na 0,5%), kontrol positif (galantamin 4 mg/kg BB), serta kelompok ekstrak dalam
berbagai dosis (100, 200, dan 500 mg/kg BB). Pemberian bahan uji baik CMC Na,
galantamin maupun ekstrak dilakukan satu kali sehari secara per oral 60 menit sebelum
pengujian selama 7 hari. Mencit diinduksi dengan scopolamin sebagai model penyakit
Alzheimer yang diberikan secara intraperitoneal 30 menit sebelum pengujian pada hari
ke-7. Pengukuran fungsi kognitif menggunakan metode MWM dilakukan pada hari ke-5
hingga hari ke-9. Fungsi kognitif yang diukur yaitu terkait kemampuan belajar dan
memori spasial yang digambarkan dalam parameter escape latency, semakin rendah
nilainya maka semakin baik pula fungsi kognitifnya.

Berdasarkan hasil penelitian yang diperoleh, kelompok kontrol normal tidak
menunjukkan perbaikan fungsi kognitif seiring hari, sehingga dapat diartikan bahwa
hewan yang sehat tidak representatif terhadap kondisi normal yang berarti hewan coba
tersebut tidak menggambarkan proses belajar selama pengujian. Pada kelompok kontrol
negatif tidak terjadi penurunan fungsi kognitif, sehingga diduga metode induksi yang
digunakan belum mampu membentuk disease yang menggambarkan kondisi Alzheimer.
Sementara itu, kelompok dengan pemberian ekstrak dosis 100 dan 200 mg/kg BB selama
7 hari belum mampu memberikan efek proteksi terhadap paparan scopolamin termasuk
juga pada galantamin. Berbeda halnya pada kelompok dengan pemberian ekstrak dosis
500 mg/kg BB yang menunjukkan perbaikan fungsi kognitif dibandingkan dengan
kontrol negatif pada hari ke-8, meskipun scopolamin tidak representatif dalam
menunjukkan model penyakit Alzheimer.

Dari penelitian ini dapat disimpulkan bahwa pemberian ekstrak etanol 96% daun S.
spectabilis dosis 500 mg/kg BB selama 7 hari dapat meningkatkan kemampuan belajar
dan memori spasial secara independen yang dievaluasi dengan metode MWM.
Berdasarkan hasil tersebut, maka untuk penelitian berikutnya yang menggunakan metode
MWM dapat dilakukan pengukuran selain escape latency yaitu dengan parameter lain
seperti panjang lintasan, kecepatan berenang, dan persentase waktu yang dihabiskan di
kuadran target untuk menjamin kolerasi hasil penelitian. Selain itu, disarankan untuk
melakukan peningkatan dosis dan lama pemberian scopolamin, begitu juga dengan dosis
galantamin untuk mendapatkan hasil penelitian yang lebih representatif. Desain
penelitian yang dibuat selanjutnya dapat dilakukan dengan memperpanjang pretreatment
pemberian bahan uji agar mampu memberikan efek proteksi.
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ABSTRACT

The Activity of 96% Ethanolic Extract of Senna spectabilis L. Leaves
on the Improvement of Cognitive Function in Alzheimer’s
Disease-Model Mice using Morris Water Maze Method

Alisa Sari Nastiti

Alzheimer's disease (AD) is progressive dementia that affects cognitive function.
Inhibition of acetylcholinesterase (AChE) might be a useful therapeutic target for AD.
The ethanolic extract of Senna spectabilis leaves is known to have activity as AChE
inhibitor. This study aim to determine the effect of 96% ethanolic extract of S. spectabilis
leaves on improving cognitive function in scopolamine-induced mice as a model of AD
using the Morris Water Maze (MWM) method. In this study, mice were divided into 6
groups. The normal control and negative control were given CMC Na 0,5%, the positive
control was given galantamine 4 mg/kg BW, while the extract groups were given 100,
200, and 500 mg/kg BW of extract administered orally 60 minutes before each trial for 7
days. The animal model of AD was induced with scopolamine administered
intraperitoneally 30 minutes before trial on day 7. Measurement of cognitive function
using MWM was carried out on day 5 to day 9. The results showed that administration of
96% ethanolic extract of S. spectabilis leaves at a dose of 500 mg/kg BW for 7 days
independently increases learning ability and spatial memory in mice evaluated by MWM.
For further research with the MWM method, other parameters such as path length can be
added to ensure the correlation of results. In addition, it is suggested to improve the dose
of scopolamine and galantamine to obtain more representative results, while the
administration of drugs and extracts should be extended to be able to provide a protective
effect.

Keywords: Senna spectabilis, Alzheimer’s disease, cognitive function, Morris Water
Maze
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