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ABSTRAK

Tumor Necrosis Factor Alpha (TNF-a) dan Interleukin-1 (IL-1) merupakan dua sitokin
inflamasi utama yang umumnya bekerja secara sinergis untuk memperkuat respon
inflamasi. Penelitian ini bertujuan untuk mengetahui pengaruh suplementasi teh
Krokot (Portulaca oleracea L.) pada kadar Interleukin-1 (IL-1) tikus dengan Rheumatoid
arthritis. Meskipun pada umumnya masyarakat membuat obat tradisional dalam
bentuk ramuan herbal, namun kami ingin memberikan pilihan inovasi baru dengan air
panas seperti teh. Metode dalam penelitian kami adalah eksperimental dengan
melakukan pengukuran kadar sitokin pada serum darah tikus yang dikondisikan
mengalami Rheumatoid arthritis menggunakan metode CIA. Rheumatoid faktor dalam
serum pasien biasanya ditemukan melalui ekspresi dua sitokin, yaitu TNF-a dan IL-1.
Data menunjukkan bahwa pemberian infus teh Krokot 7,5g/L dalam menurunkan kadar
TNF-a sebesar 41,0% dan IL-1 sebesar 58,9% serta tidak berbeda nyata dengan
Methylprednisolone. Kondisi autoimun yang dikenal sebagai Rheumatoid arthritis
ditandai dengan peradangan sendi terus-menerus yang dapat membahayakan jaringan
sendi. Hal ini terlihat dari peningkatan IL-1 dan TNF-a yang terjadi setelah perlakuan
CIA. Pemberian tek krokot menunjukkan adanya penurunan mendekati
Methylprednisolon. Hasil penelitian menunjukkan teh Krokot mampu menurunkan
kadar TNF-a dan IL-1 pada tikus Rheumatoid arthritis dibandingkan dengan kelompok
kontrol.

Kata Kunci: Teh krokot; TNF-a, IL-1, Artritis Rheumatoid, Suplementasi Herbal

ABSTRACT

Tumour Necrosis Factor Alpha (TNF-a) and Interleukin-1 (IL-1) are prominent
inflammatory cytokines that typically function in synergy to enhance inflammatory
responses. The objective of the study is to determine the impact of administering Krokot
tea (Portulaca oleracea L.) as a supplement on the levels of Interleukin-1 (IL-1) in rats
with rheumatoid arthritis. While traditional medications are often prepared using
botanical ingredients, we want to provide novel alternatives by utilising hot water, such
as tea. Our research employs an experimental approach to measure the amounts of
cytokines in the blood serum of rats that have been conditioned with rheumatoid
arthritis, utilising the CIA method. The data shown that the administration of a Krokot
tea infusion at a concentration of 7,5g/L resulted in a 41,0% reduction in TNF-a levels
and a 58,9% reduction in IL-1 levels. These reductions were not substantially different
from those observed with Methylprednisolone. Rheumatoid arthritis is an autoimmune
disorder that is characterised by persistent inflammation of the joints, which can lead to
destruction of the joint tissue. The findings demonstrated that Crocodile tea effectively
reduced the levels of TNF-a and IL-1 in rats suffering from rheumatoid arthritis, in
comparison to the control group.

Keywords: Purslane tea, TNF-a, IL-1, Rheumatoid arthritis, Herb Supplementation

PENDAHULUAN

Rheumatoid arthritis adalah penyakit
autoimun yang ditandai dengan kerusakan
sendi yang progresif, gangguan fungsional, dan
manifestasi sistemik. Beberapa penderita
rheumatoid arthritis memiliki manifestasi lebih

progresif yang memiliki prognosis buruk
(fungsional dan harapan hidup). Rheumatoid
artritis merupakan penyakit yang menyerang
segala usia, penyakit rheumatoid umumnya
menyerang kelompok usia 50-75 tahun. Tanda
dan gejala penyakit Rheumaroid arthritis yaitu
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nyeri sendi, sendi bengkak, kaku, kemerahan, = mencegah pembentukan prostaglandin
dan panas. Jika Rheumatoid arthritis tidak  (Andayani et al., 2018).

diobati, dapat terjadi erosi, kerusakan tulang,
cacat progresif dalam beberapa bulan hingga
bertahun-tahun,
yang jelas. Terapi Rheumatoid arthritis dalam
jangka
khususnnya tentu terkadang dapat membuat
pasien jenuh bahkan mungkin tidak ingin
melanjutkan terapi karena nyeri yang timbul
pasca terapi. Selain itu, penggunaan obat
Rheumatoid arthritis dapat menimbulkan efek
samping yang signifikan seperti maag, tukak
lambung, dan penyakit ginjal. Oleh karena itu,
perlu dikembangkan penggunaan obat herbal
sebagai terapi alternatif dalam mencegah
berkembangnya penyakit Rheumatoid arthritis.
Dalam pengobatan Kklinis,
sebagai agen terapeutik dan target antagonis
spesifik pada banyak penyakit imun dan
inflamasi. Tumor Necrosis Factor Alpha (TNF-a)
dan Interleukin-1 (IL-1) merupakan dua sitokin
inflamasi utama yang umumnya bekerja secara
sinergis untuk memperkuat respons inflamasi
(Lanz et al., 2021).

Krokot (Portulaca oleracea L.) merupakan
salah satu tumbuhan yang banyak terdapat di
kepulauan Indonesia sehingga mempunyai
potensi sebagai bahan baku obat herbal yang

dan periode kekambuhan

lama dengan pemberian injeksi

sitokin penting

menjanjikan. Namun sejauh ini belum
dieksploitasi secara komersial dan masih
dianggap sebagai gulma. Tanaman ini
berpotensi sebagai tanaman obat karena
kandungan senyawa kimia aktif yang
mempunyai efek farmakologis, seperti

flavonoid, alkaloid, asam lemak omega-3 dan
asam fenolik (Husein et al., 2021) . Teh krokot
(Portulaca oleraceae L.) disebutkan mengandung
sterol, fenol, flavon, tanin, karotenoid, dan zat
pereduksi. Flavonoid, alkaloid, terpenoid, dan
steroid diduga bertanggung jawab atas
aktivitas analgesik yang ditunjukkan oleh teh
Krokot (Portulaca oleracea L.). Metabolit
sekunder tersebut diketahui memiliki aktivitas
anti inflamasi. Salah satu bahan kimianya, yaitu
flavonoid, diketahui
inflamasi dengan mekanisme yang diduga
menghambat enzim siklooksigenase sehingga

memiliki efek anti

Penelitian sebelumnya menunjukkan
efek imunomodulator ekstrak etanol ramuan
Krokot (Portulaca oleraceae L.) dengan parameter
Hipersensitivitas tipe tertunda. Hasil penelitian
menunjukkan bahwa tehKrokot mempunyai
efek  sebagai  antirheumatoid  dengan
menggunakan model Complete Freud Adjuvant
(CFA) yang diinduksi hewan. Selain itu,
pengujiannya juga membuktikan bahwa teh
Krokot dapat menurunkan kadar sitokin pada
dua hewan uji coba tikus Rheumatoid arthritis
(Azizah et al., 2019; Putra et al., 2020).

Beberapa penelitian sebelumnya telah
berhasil mengungkap potensi ramuan ini
sebagai
Walaupun
membuat

antirheumatoid.
pada
tradisional

antiobesitas dan
masyarakat
obat
ramuan herbal, namun penelitian ini ingin
memberikan terobosan inovasi baru dengan
cara penyajian yang diseduh dengan air panas
seperti teh. Membuatkan sebuah sediaan yang
mudah digunakan untuk masyarakat umum
dan berpotensi sebagai sebuah pilihan alternatif

umumnya
dalam Dbentuk

terapi maupun adjuvant terapi untuk
Rheumatoid  arthritis. Untuk itu, kami
mempelajari lebih lanjut efek pemberian

suplementasi teh Krokot terhadap penurunan
kadar sitokin pada hewan percobaan tikus
Rheumatoid arthritis.

METODE PENELITIAN

Penelitian ini dilakukan dengan
menggunakan metode eksperimen. Sampel
dalam penelitian ini menggunakan tanaman
Krokot (Portulaca oleracea L.) telah diidentifikasi
oleh unit Fakultas
Universitas Muslim Indonesia. Penelitian ini
telah mendapat persetujuan dari Komite Etik
Universitas Muslim Indonesia dengan nomor

registrasi 388/A.1/KEPK-UMI/X/2022.
Alat

determinasi Farmasi

Alat-alat
penelitian ini adalah microplate reader (bmg
Labtech), micropipet (Dragon lab) volume 0,5-
10L, micropipet (Human) volume 10-100 L dan
100-1000L, micropipet (Accuhance) volume 50-300
L, yellow tip (Onemed), blue tip (Onemed), tabung

yang digunakan dalam
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vial, gelas 100 mL (Pyrex), batang blender
(Pyrex), LAF (Laminar Air Flow), sentrifuge
(jika jenius 3), dan waterbath (Memmert).

Bahan

Bahan yang digunakan adalah ELISA
rat kit TNF- (Lab tech bioassay), ELISA kit rat IL-
1 (Lab tech biassay) dan serum darah tikus.

Persiapan Teh Krokot

Tanaman Krokot (Portulaca oleracea)
dikumpulkan dari kota Makassar, Provinsi
teh Krokot
dilakukan dengan

Sulawesi Selatan. Pembuatan
(Portulaca  oleracea L.)
menyiapkan sampel sebanyak 50 g yang
dipotong  kecil-kecil.
dipanaskan dalam oven sampai suhu 60°C
selama 3 jam. Sehingga menghasilkan sampel
kering yang bisa langsung dimasukkan ke
dalam  blender berbentuk bubuk.
Kemudian ambil 1,5 g sampel dan larutkan

dalam 200 ml air (Azizah, 2023a; Azizah, 2023b).

Kemudian sampel

hingga

Persiapan Model Hewan Artritis Reumatoid
Dibuat dengan metode Collagen Induksi
Arthritis (CIA). Induksi dilakukan dalam dua
tahap, yaitu tahap imunisasi dan tahap booster.
Pada hari ke-1, setiap hewan uji diinduksi
dengan emulsi kolagen (imunisasi) pada
pangkal ekor. Selanjutnya pada hari ke 7
dilakukan fase booster dengan menyuntikkan
bahan pengemulsi kolagen (booster) pada
pangkal ekor tikus 1-2 cm di bawah tempat
penyuntikan. Setelah itu diamati bintil-bintil
dan pembengkakan pada telinga, ekor dan
tungkai baik kaki depan maupun belakang.
Pada hari ke-21, saat arthritis mencapai
puncaknya, dilakukan pengobatan
kelompok uji selama 25 hari (Asmaliani & Iwo,

sesuai

2016). Kelompok uji terdiri dari 3 kelompok yan
terdiri dari kelompok kontrol induksi aquadest,
kelompok induksi Metylprednisolon, dan
kelompok induksi teh Krokot. Ketiga kelompok
uji ini dirasa cukup untuk merepresentasikan
pembanding teh Krokot dengan
senyawa kimia obat dan larutan pembawa.

antara

Pengukuran sitokin (TNF-a dan kadar IL-1

beta) pada Tikus Rheumatoid Arthritis
Masing-masing

disalurkan  sebanyak

larutan standar

50uL, kemudian

dituangkan ke dalam sumur standar dan
larutan sampel (serum) disalurkan masing-
masing 40uL, kemudian dituangkan ke dalam
sumur sampel. Setelah itu, ditambahkan 10uL
antibodi antiTNF-a ke dalam sampel sumur,
kemudian ditambahkan larutan Streptavidin-
HRP sebanyak 50 pL baik pada standar sumur
maupun sumur. Tutup sumuran dan inkubasi
selama 1 jam pada suhu 37°C.

Cuci piring setelah inkubasi dengan
menuangkan larutan ke setiap lubang di atas
kertas penyerap bersih dengan cara yang dapat
direndam. Setelah itu, wash buffer sebanyak
300uL disalurkan ke masing-masing sumur,
kemudian direndam selama 30 detik hingga 1
menit dan larutan dari masing-masing sumur
dibuang kembali. Kemudian dicuci kembali
sebanyak lima kali. substrat A dan substrat B
masing-masing sebanyak 50uL ditambahkan ke
seluruh sumur, kemudian sumur ditutup dan
diinkubasi selama 10 menit pada suhu 37°C.
Jadi ada perubahan warna biru menjadi kuning.
Kemudian ditentukan nilai Optical Density (OD)
dengan menggunakan microplate reader pada
panjang gelombang 450 nm.

Analisis data

Data penelitian berupa pengukuran
kadar Tumor Necrosis Factor Alpha (TNF-a) dan
Interleukin-1 (IL-1) secara semi kuantitatif
menggunakan microplate reader,
dianalisis menggunakan uji korelasi pearson.
Dari data tersebut dibuat
pembahasan serta ditarik kesimpulan. Persen
penurunan kadar TNF-a dan IL-1 dapat
dihitung dengan rumus:

kemudian

kemudian

Kontrol — Perlakuan

% Penurunan = x 100
Kontrol
Keterangan:
Kontrol = Rata-rata kadar nilai TNF-a dan IL-1 kontrol
negatif

Perlakuan = Kadar TNF-a dan IL-1 kelompok perlakuan
% Penurunan = Penurunan kadar TNF-a dan IL-1

HASIL DAN PEMBAHASAN
Rheumatoid (RA),
dan/atau poliartritis, tergantung pada jumlah

arthritis mono,

sendi yang terkena dan merupakan penyakit
inflamasi autoimun sistem kekebalan tubuh
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yang menyerang dan menghancurkan sendi.
Kerusakan sendi disebabkan oleh peradangan
pada membran sinovial yang menyebabkan
tulang rawan artikular dan erosi tulang.
Akibatnya, hebat berujung pada
hilangnya pergerakan sendi hingga hampir
tidak bisa digerakkan. Faktor reumatoid sering
ditemukan dalam serum pasien yang ditandai

nyeri

terutama oleh ekspresi dua sitokin, yaitu Tumor
Necrosis Factor Alpha (TNF-a) dan Interleukin-1
(IL-1). Kondisi autoimun yang dikenal sebagai
Rheumatoid ditandai
peradangan sendi terus-menerus yang dapat
membahayakan jaringan di sekitarnya serta

arthritis dengan

sendi itu sendiri. Dua sitokin yang penting
terhadap etiologi atau perkembangan penyakit
ini adalah IL-1 dan TNF-a (Clarke et al., 2021;
Dargham et al., 2018; Jhun et al., 2020; Kamri et
al., 2023; Maccora et al., 2022).

Arthritis yang diinduksi kolagen (CIA)
pada tikus merupakan model eksperimental
poliartritis yang telah banyak digunakan untuk
uji praklinis berbagai agen antiremik yang
sedang dalam penelitian praklinik atau klinis
atau saat ini digunakan sebagai terapi penyakit
(Jhun et al., 2020).

Tabel 1. Uji Korelasi TNF-o. dan IL-1 &+ SD tiap kelompok perlakuan

No Kelompok Rata-rata kadar Rata-rata kadar value
] Perlakuan TNF-a (pg/mL) IL-1 (pg/mlL) P
1 Na-CMC 0,3% 4,24+0,94 42,71+0,49
o Metilprednisolon 1,83+0,56 13,2842,13 <0.001
0,41 mg/kg
3 Teh Krokot 7,5 g/L 2,50+0,76 17,55+0,61

Keuntungan dari model ini adalah
permulaan dan perkembangan peradangan
poliartikular yang kuat dan mudah diukur,
kerusakan tulang rawan yang nyata terkait
dengan pembentukan panus dan reabsorpsi
tulang ringan hingga sedang serta proliferasi

tulang periosteal. Hewan uji tikus yang
diinduksi CIA ini
arthritis yang lebih mirip dengan manusia
(Choi et al, 2020). Persentase penurunan
kadar sitokin masing-masing kelompok dapat
dilihat pada Tabel 2.

memberikan kondisi

Tabel 2. Analisi Chi-Square penurunan kadar TNF-a dan IL-1 tiap kelompok perlakuan

No. Kelompok Perlakuan TNF-a IL-1 p-value
1 Na-CMC 0,3% 0 % 0 %
2 Metilprednisolon 0,41 mg/kg  56.83% 68.9% <0.001
3 Teh Krokot 7,5 g/L 41.0 % 58.9%
Pada tabel 2 analisis Chi-Square adanya perbedaan bermakna secara klinis.

menunjukkan bahwa kapasitas teh Krokot
7,5g/L  dalam menurunkan kadar TNF-a
sebesar 41,0% dan IL-1 sebesar 58,9% dan tidak
berbeda signifikan dengan
Methylprednisolone. IL-1 merupakan keluarga
sitokin yang terdiri dari dua tipe utama, IL-1a
dan IL-1p. Dengan p-value <0.001 menunjukkan

Mereka diproduksi oleh berbagai jenis sel,
terutama sel imun seperti makrofag dan
monosit, dan berperan dalam merangsang
respons inflamasi. Terlibat dalam berbagai
proses  biologis,
diferensiasi sel, dan pertumbuhan (Shan et al.,
2019).

termasuk respon imun,
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Tumor Necrosis Factor Alpha (TNF-a)
adalah sitokin yang diproduksi oleh berbagai
jenis sel, terutama oleh makrofag dalam
konteks respon inflamasi. Seperti IL-1, TNF-a
berperan dalam merangsang peradangan dan
dapat memberikan efek sitotoksik pada sel
tumor. Terlibat dalam berbagai proses biologis,
termasuk regulasi respon imun, proliferasi sel,
dan kematian sel. TNF-a juga terlibat dalam
berbagai kondisi patologis, seperti rheumatoid
arthritis dan penyakit radang usus. IL-1 dan
TNF-a dapat menyebabkan berbagai kondisi
medis, termasuk penyakit inflamasi kronis dan
penyakit autoimun. Penghambatannya dapat
menjadi target dalam pengembangan obat
untuk mengatasi kondisi ini (Keystone et al.,
2018).

Respon IL-1 pada Rheumatoid arthritis
bersifat IL-1, IL-1B,
merangsang peradangan pada persendian
dengan memicu pelepasan sitokin proinflamasi
lainnya dan merangsang sel-sel yang terlibat
dalam respon imun. Kerusakan sendi: IL-1 juga
dapat menyebabkan kerusakan pada tulang
rawan dan tulang sendi, serta mendorong
resorpsi tulang (Arganaraz et al, 2020;
Davidson et al., 2015; Keam et al., 2020; Rodgers
et al., 2019; Zhao et al., 2018).

Hubungan TNF-a« pada Rheumatoid
arthritis TNF-a
berkontribusi signifikan terhadap peradangan
pada persendian. Produksi TNF-a yang
berlebihan dapat menyebabkan peningkatan
peradangan dan kerusakan sendi. Aktivasi sel
inflamasi: TNF-a merangsang aktivasi sel
inflamasi, seperti makrofag dan sinoviosit, yang

inflamasi. terutama

adalah peradangan sendi.

dapat menghasilkan lebih banyak sitokin
proinflamasi. Kerusakan tulang dan jaringan
terjadi ketika TNF-a dapat menstimulasi
osteoklas, sel yang bertanggung jawab untuk
mengusir kembeali tulang, sehingga
berkontribusi terhadap kerusakan tulang pada
RA. Pentingnya penghambatan IL-1 dan TNF-a
dalam pengobatan RA. Terapi
Inhibitor IL-1 dan TNF-a, seperti anakinra
untuk IL-1, dan Infliximab, Etanercept, dan
TNF-«, telah
dikembangkan sebagai terapi biologis untuk
RA (Haflidadottir et al., 2020; Helmy et al., 2017;

biologis:

Adalimumab untuk

Lanz et al., 2021; Newell-Fugate et al., 2017; Tsai
& Hsu, 2017).

Pengurangan peradangan terjadi ketika
penghambatan IL-1 dan TNF-a dapat
membantu mengurangi peradangan pada
sendi, mengurangi gejala, dan memperlambat
perkembangan kerusakan sendi. Peningkatan
kualitas hidup dari penggunaan terapi ini
terbukti efektif dalam meningkatkan kualitas
hidup pasien RA dan menurunkan angka
kecacatan akibat penyakit tersebut. Penting
untuk dicatat bahwa meskipun terapi biologis
ini dapat memberikan manfaat yang signifikan,
respons terhadap pengobatan dapat bervariasi
antar individu, dan pilihan terapi harus
disesuaikan dengan kebutuhan klinis setiap
pasien (Ahmed et al., 2022; Lopez-Estebaranz et
al., 2018; Sakakibara & Tosato, 2014; Tsou et al.,
2022; Zhou et al., 2016).

Teh Krokot mengurangi kadar TNF-«
dan Interleukin-1 (IL-1) pada tikus Rheumatoid
arthritis. Ekstrak herba krokot menurunkan
kadar dan kadar IL-1 pada tikus Rheumatoidal
arthritis serta mencegah peradangan pembuluh
darah yang disebabkan oleh TNF- a. Penelitian
lain menunjukkan bahwa teh Krokot memiliki
efek antiradang sendi. Khasiat teh Krokot
(Portulaca oleraceae L.) sebagai antireumatoid
arthritis diduga dari salah satu kandungan
yaitu Teh  krokot
mengandung  flavanoid yang diketahui
memiliki efek anti inflamasi dengan cara

kimianya flavonoid.

menghambat enzim siklooksigenase sehingga
menghambat pembentukan  prostaglandin
(Azizah et al., 2019).

Secara khusus, TNF-a, IL-6, dan 1L-1f3
termasuk di antara sitokin pro-inflamasi yang
juga ditekan oleh ekstrak Purslane. Pada
tinggi, Krokot
menunjukkan efek penghambatan yang lebih
besar dan/atau sebanding dengan sulfasalazine
(Kim et al, 2018). Pengobatan dengan teh
krokot terbukti mengurangi peradangan dan

konsentrasi ramuan

akumulasi kadmium, meningkatkan aktivitas
enzim antioksidan, meningkatkan bakteri baik,
dan mengurangi produksi sitokin inflamasi
seperti TNF-a, IL-6, IL-1P, dan IFN-y di usus
besar (Tian et al., 2021). Konsumsi krokot dapat
meningkatkan respon imun tertentu dengan
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meningkatkan regulasi gen imun tertentu.
Tingkat ekspresi mRNA Interleukin 1-beta (IL-
1B), interleukin 10 (IL-10), dan tumor necrosis
factor alpha (TNF-a) menunjukkan bahwa IL-
1B meningkat secara nyata (Sourani et al., 2023).

Dalam penelitian lain menunjukkan
bahwa senyawa jenis diterpenoid portulene
dalam teh krokot juga mampu menurunkan
kadar hidroksiprolin yang berperan dalam
peradangan dan perlindungan kerusakan hati.
Oleh
direkomendasikan sebagai pengobatan pada
cedera hati kolestatik. Meskipun teh Krokot
tidak memiliki dampak nyata pada tingkat
penanda stres oksidatif di jaringan hati, teh
Krokot secara dramatis mengurangi kadar

karena itu, pemberian oral

aminotransferase dan alkali fosfatase dalam
2021). Kualitas
antioksidan dan anti-inflamasi Krokot dapat
berkontribusi terhadap efek antinosiseptifnya
(Forouzanfar et al., 2019; Miao et al., 2019).

plasma (Moslemi et al,

KESIMPULAN

Berdasarkan hasil penelitian tersebut
disimpulkan bahwa teh Krokot (Portulaca
oleraceae L.) dengan dosis 7,5g/100 ml mampu
menurunkan kadar Tumor Necrosis Factor
Alpha (TNF-a) pada tikus rheumatoid arthritis
dengan persentase penurunan kadar TNF-a
sebesar 41,0% dibandingkan kontrol kelompok.
Teh krokot pada dosis 7,5g/100 ml mampu
menurunkan kadar Interleukin 1 (IL-1) pada
mencit
penurunan kadar IL-1 sebesar 58,9% jika
dibandingkan dengan kelompok kontrol.

rheumateoid artritis, dengan laju
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