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Abstrak

Platelet mempunyat peran penting dalan pembentukan aterosklerosis yang menycbabkan terjadinya
penyakit kardiovaskuler. Asupan asam lemak tak jenuh omega-3 (ALTJ w-3) dapat mempeangaruhi
agregasi platelet. Tujuan penelitian ini untuk mengevaluasi efek suplementasi ALT -3 terhadap agregasi
platelet pada laki-laki dewasa sehat. Subyek penelitian adalah 11 laki-laki dewasa sehat, berusia 30-55
tahun dan tidek merokok. Pencliian dilakukan dalam tiga periode yaitu periode run in, periodc
suplementasi dan periode paska supelementasi dengan masing-masing periode 21 hari lamanya. Selama
periode suplementasi, setiap subyek penelitian incndapat enam kapsul omega-3 yang setura dengan enam
gram ALTJ o-3 yang mengandung 1080 mg ckosapentaenoat (ETA) dan 720 mg dokosaheksainoat
(DHA). Penclitian agregasi platelet dilakukan setiap awal periode dan akhir periode penelitian. Selama
masa penelitian juga di analisis asupan makanan. Hasil penelitian menunjukan bahwa rata-rata agregasi
platelet pada awal periode run in, awal periode suplementasi, pada hari pertama periode suplementasi dan
pada hari ke 21 paska periode supelementasi adalah 57,1 £7,9; 56,6 + 10,1; 49,9+ 10,2; 61,1 + 7.8. Hasil
wji T berpasangan menunjukkan rerata agregasi plalclct pada awal periode suplementasi terhadap awal
periode run in tidak berbeda bermakna (P<0,05). Nilai rerata agregasi platelet pada hari pertama paska
periode suplementasi Ichih rendah bermakna dibandingkan dengan awal periode suplementasi dan pada
hani ke 22 paska periode suplementasi didapatkan rerata agregasi platclet lebih tinggi bermakna
dibandingkan awal paska periode suplementasi (p>0,05). Dengan demikian dapat disimpulkan ALT) ©-3
dapat menurunkan agregasi platelet pada dewasu schat.

Kata kunci: Asam lemak tak jenuh omega-3. agregasi platelet, penyakit kardiovaskular

The Effect of Unsaturated OMEGA-3 Fatty Acid to Platelet Aggregation
in Healthy Male

Abstract

Platelet has a role in atherosclerosis formation leading to cardiovascular disease. Dietary intake of omega-
3 poly-unsaturated fatty acids (w-3 PUFA) can influence platelet function including the decrease of
platelet aggregation. The purpose of this study is to evaluate the effect of w-3 PUFA supplementation on
platclet aggregation in healthy men. The subjects were 11 healthy male, 30-55 years of age and non
smokers. The study was conducted in three periods: run in period, supplementdtion period and post
supplementation peried, by each lasted for 21 days. During the supplementation period, each subject was
administered 6 omega-3 capsules which cqual to 6 grams of @-3 PUFA and containing’1 080 mg LPA and
720 mg DHA. Platelet aggregation measurement were conducted at the begining of each period and at the
end of the study. At the correspanding point of time, diclary intake analysis were also carried out. The
result showed the mean value of platelet aggregation at of those three period, as is the first and the twenty
second day of post supplementation period were 57,1 + 7,9; 56,6 + 10,1; 49,9 + 10.2; 61,1 + 7.8,
respectively. T test dependent statistical amalysis on platelet aggregation in the beginning of
supplementation period against at the beginning of run in period showed no significant change (p>0.05).
Mean value of aggregation platelet at the first day of ost supplementation period significantly lower than
the beginning of supplementation period. At the twenty second day mean value of aggregation platelet
significantly higher than the first day of post supplementation period (p<0,05). It can be concluded that in
healthy men supplementation ©-3 PUFA decreased platclct aggregation.
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Pendahuluan

Aterosklerosis merupakan penyebab
penyakit kardiovaskular' Dalamn patogenesis
atcrosklerosis dikctahui platelet  berperan
penting.*’ Platelet melckat pada lapisan endotcl
dinding pembuluh darah yang mengalami
kerusakan,  akibat trauma mekanik, trauma
kimiawi ataupun agen. Setclah terjadi perlekatan,
membran platelet akan melepaskan asam
arakidonat (AA) yang selanjutnya diubah menjadi
tromboksan A2 (TXA2). Tromboksan A2 yang
terbentuk dapat menginduksi perlekatan platelet
lebih lanjut sehingga terjadi agregasi platelet. Bila
kcrusakan terjadi berulang-ulang atau
berlangsung dalam waktu lama maka dinding
pembuluh darah akan menebal dan terbentuklah
bercak aterosklerosis.” Tromboksan A2
mmcrupakan produk metabolit AA dalam
membran platelet. Konsentrasi AA dalam
membran platelet dipengaruhi oleh konsentrasi
asam lemak tak jenuh omega-6 (ALTJ w-6) dan
omega-3 (ALTJ ©-3) dalam plasma sedangkan
konsentrasinya dalam plasma dipengaruhi oleh
asupan ALTJ w-6dan ALTJ®-3 dalam makanan
schari-hari.”™”

Beberapa penelitian menunjukkan bahwa
asupan ALTJ w-3 berperan dalam pencegahan
penyakit kardiovaskular karena ALT] w-3 dapat
menurunkan agregasi platelet.” Masyarakat
Eskimo yang relatif kebal terhadap penyakit
kardiovaskular™ memilki kandungan ALTJ -3,
asam eikosapentacnoat (EPA) dan asam
dokosaheksacnoat (DIIA) yang tinggi pada
membran platelet, sebaliknya konsentrasi TXA2
yang rendah pada membran platelet serta a gregasi
platelct yang rendah™” Kosumsi makanan
sehari-hari pada masyarakat itu mempunyai
kandungan ALTJ -3 yang tinggi dan rendah
ALTJ @-6.” Penclitian lain menunjukkan bahwa
suplementasi 2-3 ¢ ALTT ®-3 per hari dalam
wakiu 3-5 minggu dapat meningkatkan
konsentrasi ALTJ ©-3 dalam membran platelet.'
5 Pola konsumsi masyarakat Indonesia
sebagian besar masih bercirikan pola agraris
yang umumnya rendah kandungan ALTJ w-3.
Masyarakat Indonesia belum mcmanfaatkan
dengan optimal sumber daya ikan laut yang ada di
Indonesia dalam makanan sehari-harinya. ®

Penelitian ini dilakukan untuk mengctahui
clek ALTJ ©-3 dalam bentuk suplementasi pada
orang sehat masyarakat Indonesia dengan pola
mnakanan yang berbeda dengan masyarakat
penelitian yang telah dilakukan.

Bahandan Cara
Subyek Penelitian

Subyek penelitian adalah karyawan laki-
laki Universitas Tarumanagara denpan usia
berkisar 30-55 tahun dan tidak merokok. Subyek
penelitian tidak menderita diabetes melitus,
hipertensi ataupun penyakit lainnya. Penentuan
Status kesehatan subyek penelitian dilakukan
berdasarkan anamnesis, pemeriksaan fisik dan
laboratorium meliputi fungsi hati, fungsi ginjal,
profil lemak darah dan gula darah dalam batas
normal. Kepada subyek penelitian juga
dimintakan persetujuan mengikuti penelitian
(informed consent).

Disain Penelitian

Penelitian ini merupakan penclitian
eksperimental berseri, perbandingan sebelum dan
sctelah mendapat suplemen pada subyck
penelitian yang sama. Penclitian dilakukan dalam
tiga periode yaitu periode pengamatan (run in
period), periode suplementasi dan periode setelah
suplementasi dengan masing-masing pcriode 21
hari lamanya. Selama periode suplementasi setiap
subyek mendapat enam kapsul omega-3 per hari.
Pemeriksaan/ penilaian  agrepasi platelet
dilakukan pada awal periode pengamatan, awal
periode suplementasi dan akhir periodc setelah
suplcmentasi. Selama penelitian scliap subyek
penelitian  dianjurkan tidak mengubah pola
makanan sehari-harinya.

Bahan Suplementasi

Sctiap subyek penclitian selama periode
suplementasi, mengkonsumsi enam kapsul
omega-3 per hari. Setiap kapsul ALTJ ©-3 setara
dengan 1000 mg ALTJ w-3 yang mengandung 180
mg EPAdan 120mg DHA.

Metode dan Prosedur Penilaian Asupan
Makanan

Kuantitas.
Data kuantitas asupan makanan subyck
penelitian diperoleh dengan estimated records.



Pencatatan asupan dilakukan cmpat kali sesuai
dengan waktu pemeriksaan darah: awal periode
pengamatan, awal dan akhir periode suplementasi
serta akhir periode setelah periode suplementasi.
Masing-masing pencatatan asupan dilakukan tiga
hari berturut-turut oleh subyek penclitian.
Sebelum dilakukan pencatatan, subyek penelitian
diberi penjelasan mengenai cara pencatatan serta
ukuran rumah tangga yang digunakan decngan
bantuan peraga makanan.

Kualitas

Data kualitas asupan makanan diperoleh
dengan metode food frequency berbagai jenis
bahan makanan. Penilaian dilakukan berdasarkan
pedoman cmpat sehat lima sempurna. Asupan
makanan diklasifikasikan kurang bila subyek
hanya 0-1 kal/minggu mempunyai pola makanan
sesual cmpat sehat, cukup bila subyck 2-4
kali/minggu mempunyai pola makanan sesuai
empat sehat, dan baik bila subyek mempunyai
pola makanan sehari-hari sesuai anjuran cmpat
schat. Data asupan makanan kaya ALTJ -3
dilakukan dengan menanyakan asupan jenis
bahan makanan kaya ALTJ ®-3 seperii sayuran
hijau dan ikan laut. Asupan ALT] -3
digolongkan rendah bila hanya 0-1 kali/minggu
subyck mengkonsumsi jenis makanan kaya ALTJ
w-3, cukup bila 2-4 kali/minggu dan baik bila
mengkonsumsi lebih dari 4 kali/minggu.

Prosedur Pemeriksaan Agregasi Platelet

Sembilan mililiter darah dari vena cubiti
anterior subyck penelitian yang telah puasa
selama 12 jam ditambah dengan satu mL 3.8%
asam sitrat. Darah tersebut selanjutnya dipusing
pada 100 G selama 10 menit untuk mendapatkan
plasma yang kaya akan platelet. Sisa darah yang
ada dipusing 2000 G sclama 15 menit untuk
mendapatkan plasma dengan kandungan
trombosit yang rendah. Pemecriksaan agregasi
platelet dilakukan dengan metode Born.”
Agregasi platelet dinyatakan sebagai persentase
maksimum peningkatan transmisi cahaya.
Agregator yang digunakan dalam penelitian ini

adalah adenosin difosfat (ADP) dengan
konsentrasi S mM.
Analisis statistik

Uji statistik dilakukan dengan mengguna-
kan uji t berpasangan dan dinyatakan bermakna
bila p<0,05. Unwk variabel lcbih dari dua
kelompok, pengujian dilakukan dengan uji
Anova.

Hasil
Karakierisitk Subyek Penelitian

Dari 110 karyawan Universitas
Tarumanagara yang dapat didata, hanya 34
karyawan yang memenuhi kriteria usia dan tidak
merokok. Dari 34 karyawan terscbut hanya 18
bersedia ikut serta dalam penelitian. Terhadap
karyawan tersebut dilakukan pemeriksaan fisik
dan laboratorium untuk mendapatkan individu
sehat scsuai dengan kriteria penerimaan dan
penolakan. Ternyata dari 18 karyawan hanya 153
karyawan yang memenuhi kriteria schat.

Selama mengikuti penelitian empat
subyek tidak dapat mengikuti penelitian sampai
selesai karcna satu orang mengalami reaksi alergi
berupa gatal-gatal setelah minum kapsul omega-
3, satu subyek mengalami infeksi saluran nafas
akut dan dua orang dikeluarkan karena tidak
patuh minum kapsul omega-3. Dengan demikian
hanya 11 subyek yang mengikuti penelitian
sampai selesai.

Usia subyck penelitian adalah 30-55 tahun
dan berdasarkan kriteria World Ilealth
Organization tahun 1995* mempunyai nilai rata-
rata IMT yang termasik dalam klasifikasi status
gizi normal. Hasil pemeriksaan laboratorium gula
darah, profil lemak darih dan tckanan darah
semua subyek penelitian dalam batas normal.
Sebaran data demografi dan karakteristik hasil
laboratorium subyek penelitian dapat dilihat pada
‘Tabel L.



Tabel I. Karakteristik Demografik dan Laboratorium Subyek Penelitian

Variabel Rata-rata dan simpang baku
% sB)
Usia (tahun) ILT 69
Indeks massa tubuh (IMT) (Kg/m’) 211 36
Tekanan darah (mmHg):
Sistolik 121.8° 4.5
Diastolik TEZE 47
Gula darah puasa (mg/dL) 935 12
Profil lipid (mg/dL) :
Kolesterol total 180,1 428
HDL kolesterol 46,0 6,3
LDL kolesterol 120,6 15,6
Trigliserid 111,0 42,0

X + SR = Nilai rata-rata dan simpang baku

Asupan Makanan

Kuantitas

Hasil uji anova terhadap ke-empat
variabel terscbut menunjukkan tidak ada
perbedaan antar periode penelitian. Nilai rata-

rata dan simpang baku asupan encrgi, lemak,
protein dan karbohidrat pada awal periode
pengamatan, awal periodc suplementasi, awal
dan akhir periodc suplementasi disajikan
dalamTabel 11.

Tabel I1. Nilai Rata-Rata dan Simpang Baku Asupan Energi, Protein, Lemak

dan Karbohidrat Selama Periode Penelitian

Variabel Awal periode Awal periode Periode setelah suplementasi
Pc;ltgarr:atan suplementasi Hari pertama Har ke 21

(% 5B (5B (X SB) (X SB)

n=11 n=11 x

n-=11 n=11
Energi (Kkal) 21638  191,1 21759 2226 2158,3 23912 2160,8 186,5
Protcin (1) 139 14 148 3.6 146 1,7 137 12
Lemak (g) 63 2,1 174 39 168 4.2 169 52
Karbohidrat (g) 69,7 26 67,7 4,1 ble 53 3 68,3 5,0

X =SB = Nilai rata-rata dan simpang baku asupan lemak, protein dan karbohidrat dinyafakan dalam persen seluruh

energl (Yosel.en)
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Kualitas

Penilaian kualitas asupan makanan dalam
penelitian int berdasarkan frckuensi asupan
makanan per minggu mengikuti pola empat sehat.
Dalam penelitian ini didapatkan sebagian besar,
tujuh subyek penelitian mempunyai kualitas
asupan makanan cukup. Sebaran kualitas asupan
makanan subyek penelitian dapat dilihat pada
(Gambar 1.

Baik

Kualitas Asupan Makanan

Gambar 1. Kualitas asupan makanan subyek penelitian

Gambar 2 memperlihatkan asupan asam
lemak tak jenuh omega-3 (ALTJ w-3) dari 11!
subyek penelitian. Penilaian asupan ALT) -3
dilakukan berdasarkan frekuensi asupan jenis
bahan makanan yang kaya akan ALTJ -3 scperti
sayuran berdaun hijau {(bayam, brokoli dll), dan
ikan laut per minggu. Hasil penelitian ini
menunjukkan sebagian besar (54,5%) subyek
penelitian mcmpunyai asupan jenis bahan
makanan kaya ALTJ -3 yang masih rendah.

baik

randah cukup

Gambar 2. Asupan jenis bahan makanan kava
asam lemak fak jenuh omega-3

Agregasi platelet

Nilai rata-rata agregasi platelet pada awal
periode suplementasi menunjukkan nilai yang
lebih rendah dibandingkan awal periode
pengamatan. namun dengan uji t berpasangan
ternyata tidak berbeda bermakna. Hasil uji t
berpasangan  menunjukkan nilai rata-rata
agregasi platelet sctelah mendapat suplementasi
ALT) ®w-3 menurun secara bermakna
dibandingkan dengan nilai rata-rata apregasi
platelet pada awal periode suplementasi. Gambar
3 memperlihatkan bahwa terdapat penurunan
agregasisebesar 5,65 atau sekitar 10% dari 55,6+
10,1(%) pada awal periode suplementasi
menurun menjadi 49,9 + 10, 2 (%) pada periode
awal sctelah suplementasi. Setelah 21 hari bebas
suplementasi  omega-3, agregasi platelet
meningkat sceara bermakna mencapai 61,1 + 7,8
(%) .

T T

awal perinde suplementasi  hari pertama

hari ke 22

Nilarata-rata (simpang baku), a) p>0,05 vs awal periode
pengamatan, b) p<0,05 v& awal pelode suplementasi, ¢)
p=<0,05 vs hari pertama periode setelah suplementasi

Gambar 3. Nilai rata-rata dan simpang baku agregasi
platelet periode penelitian

Diskusi
Subyek penelitian dipilih laki-laki yang

tidak merokok, hal itu untuk menyingkirkan
pengaruh jenis kelamin’” serta efek nikotin

rokok™ ™ yang dapat mempengaruhi agregasi
platelel. Selain itu juga diketahui bahwa tckanan
darah, profil lemak darah dan gula darah dapat
mempengaruhi agregast platelet. Karena itu,
kriterta inklusi subyek penelitian ini tidak




mcnderita hipertensi dan mempunyai profil lemak
serta gula darah dalam batas normal.

Jumlah asupan energi, protein, lemak dan
karbohidrat pada ke-empat periode penelitian ini
tidak mengalami perubahan. Ilal  itu
menunjukkan bahwa subyck penelitian tidak
mengalami perubahan pola makanan selama
periode penclitian. Rata-rata asupan energi
subyek penelitian sebesar 2164,7 kkal. Bila nilai
rata-rata asupan coergi dibandingkan dengan
angka anjuran kecukupan untuk laki-laki dewasa
sebesar 2800 Kkal maka, didapatkan asupan
energi subyck penelitian masih di bawah angka
kecukupan yaitu hanya mencapai 77,3%. Hal
yang sama juga untuk asupan lemak dalam persen
lemak terhadap energi (% asupan L/E) didapatkan
sebesar 16,9%, hanya mencapai 85% dari anjuran
kecukupan.”  Berdasarkan kualitas asupan
makanan didapatkan sebagian besar subyck
penelitian tergolong cukup, vang berarti
mempunyai pola makanan 2-4 kali/minggu sesuai
dengan pola empat sehat.

Kuantitas asupan ALTJ w-3  ataupun
perbandingan asupan ALT] w-3/ALTJ o-6 dalam
makanan sehari-hari subyek penelitian ini tidak
dapat diperlihatkan. Hal itu disebabkan
kandungan ALTJ ©-3 dan ALTJ o -6 dalam hahan
makanan belum tercantum dalam daftar
komposisi bahan makanan Indonesia. Asupan
ALTJ ® -3 subyek penelitian diperkirakan dengan
memperhitungkan asupan jenis bahan makanan
yang kaya akan ALTJ o -3 dalam makanan sehari-
hari per minggu. Dari 11 subyek sebagian besar
mempunyai asupan bahan makanan kaya ALTJ o
-3 hanya 0-1 kali per minggu dan hanya satu
subyck yang mempunyai asupan bahan makanan
Kaya ALLJ ®-3 lebih dari 4 kali per minggu.
Keadaan ilu menunjukkan asupan bahan makanan
kaya ALTJ @-3 masih sangat rendah.

Nilai rata-rata agregasi platelet pada awal
periode pengamatan, awal periode suplementasi
dan hari ke 22 sctclah bebas suplementasi pada
penelitian didapatkan lebih tinggi dari 40-50%
yang merupakan nilai normal untuk masyarakat
Indonesia (Tambunan, komunikasi pribadi). Hal
itu diperkirakan disebabkan rendahnya asupan
ALTJ w-3 dalam makanan sehari-hari. Sebagian
besar subyek penelitian mengkonsumsi bahan
makanan yang kaya ALTJ @-3 hanya 0-1 kali per
minggu. Penclitian yang tclah dilakukan
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menunjukkan agregasi platelet dipengaruhi
asupan ALTJ w-6 dan ALTJ @-3 dalam makanan
sehari-hari. Asupan ALTJ wm-6 yang tinggl dalam
makanan schari-hari akan mcningkatkan
kandungan AA dalam plasma dan selanjutnya
terjadi peningkatan AA dalam membran platelet
dan akhirnya meningkatkan pembentukan
tromboksan A2 (1XA2) yang merupakan
agregator kuat. "™

Setelah selama 21 hari subyek penelitian
mendapat suplemen kapsul omega-3, didapatkan
nilai rata-rata agregasi platelet lebih rendah dan
Secara statuistik berbeda bermakna dibandingkan
dengan awal periode setelah suplementasi. Hasil
penelitian i sesuai dengan scbagian besar
penelitian yang telah dilakukan,"""™ pamun
penurunan yang diperoleh dalam penelitian ini
tidak sebesar hasil penelitian yang pernah
dilaporkan. Penurunan agrepasi platelet pada
penelitian ini didapatkan hanya mencapai 10 %
sedangkan penelitian yang dilakukan olch
Goodnight e al,” penurunan agregasi platelet
mencapai 20-30 %. Hal itu mungkin disebabkan
penggunaan dosis ALTJ @-3 jauh lebih rendah
dalam penelitian ini yaitu hanya 6 g per hari
dengan 1080 mg EPA dan 720 mg DHA
dibandingkan pada penelitian Goodnight er al*
sebesar [0 g per hari. Sclain 1tu, lama waktu
konsumsi kapsul ALTJ w-3 juga lebih singkat
hanya tiga minggu dibandingkan dengan
penelitian Goodnight e: al” vang mencapai
empat minggu. Supari’ melaporkan bahwa
penurunan agregasi platelet dapat mencapai 16%
setelah mendapat 5,8 g ALT] -3 dengan
kandungan 3.4 g EPA dan 1.2 g DHA per hari
selama 3 minggu. Penurunan agregasi platelet
yang lebih besar dapat diterangkan karena dosis
ALTJ -3 yang digundkan dalam penelitian ini
tidak sebesar dosis yang digunakan oleh Supari,”’
sehingga tidak cukup untuk menurunkan agregasi
platelet sebesar hasil penelitiannya walaupun
lama konsumsi kapsul ALTJ -3 sama yaitu 3
minggu.

Penurunan agregasi platclet tampaknya
dipengaruhi dosis dan lama waktu pemberian
suplementasi ALTJ @-3. Sicss et al. ™ melaporkan
bahwa pemberian 7-11g EPA/hari dalam waktu
hanya satu minggu tidak menunjukkan penurunan
agregasi platclet vang bermakna, walaupun
didapatkan peningkatan kandungan EPA dan




penurunan A A dalam membran platelet. Keadaan
tersebut mungkin disebabkan waktu pemberian
suplementasi ALTJ w-3 yang singkat hanya satu
minggu sehingga walaupun dosis EPA lebih tinggi
dari penelitian lain, tidak didapatkan penurunan
agregasi platelet.

Kesimpulan: Hasil penelitian yang telah
dilakukan ini menunjukkan bahwa pemberian
ALTJ w-3 sebesar 0 g per hari selama 21 hari dapat
menurunkan agregasi platelet pada orang sehat.
Hasil penelitian 1in1 sesuai dengan hasil sebagian
besar penclitian efek ALTJ ©-3 terhadap agregasi
platelet yang pernah dilakukan.
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