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ABSTRAK

Glucocorticoid induce-osteoporosis merupakan osteoporosis akibat terapi glukokortikoid jangka
panjang. Osteoporosis terjadi akibat adanya hambatan pada faktor pertumbuhan tulang sehingga diferensiasi
osteoblas menurun. Peningkatan kalsium ekstraseluler dengan cara suplementasi kalsium mampu mendorong
proliferasi sel dan mineralisasi matriks sel mesenkimal, yang merupakan sel induk osteoblas. Kalsium
terkandung tinggi dalam bubuk cangkang telur bebek. Penelitian ini bertujuan untuk mengetahui pengaruh
pemberian bubuk cangkang telur bebek terhadap pertumbuhan osteoblas tulang femur mencit jantan (Mus
musculus) model osteoporosis dengan induksi deksametason. Metode yang digunakan true experimental dengan
posttest-only control group design, 24 ekor mencit jantan dibagi menjadi 4 kelompok, yaitu kontrol positif (K+),
kelompok perlakuan bubuk cangkang telur bebek dosis 1,04mg/hari (P1), 2,08mg/hari (P2), dan 3,12mg/hari
(P3). Semua tikus diinduksi deksametason 0,0029mg/20gBB/hari selama 28 hari, kemudian kelompok perlakuan
diberi bubuk cangkang telur bebek selama 14 hari.. Analisis data menggunakan One-Way Anova, Post Hoc
Bonferroni, dan regresi linier. Pada penelitian ini,jumlah osteoblas secara signifikan berbeda (p< 0,05) antar
kelompok. perlakuan dibandingkan kelompok control positif. Sehingga dapat disimpulkan bahwa bubuk
cangkang telur bebek meningkatkan pertumbuhan osteoblas tulang femur mencit jantan (Mus musculus) model
osteoporosis.

Kata Kunci: Bubuk Cangkang Telur Bebek, Osteoblas, Osteoporosis

ABSTRACT

Glucocorticoid induce-osteoporosis is osteoporosis due to long-term glucocorticoid therapy.
Osteoporosis occurs due to inhibition of bone growth factors so that osteoblast differentiation decreases. The
increase of extracellular calcium with calcium supplementation is able to promote cell proliferation and
mineralization of mesenchymal cell matrix, which is the stem cell of osteoblasts. Calcium is high in duck egg
shell powder. This study aimed to determine the effect of duck egg shell powder suplementation on the growth of
male mice (Mus musculus) femoral bone osteoblasts with dexamethasone-induced osteoporosis model. The
method used was true experimental with posttest-only control group design, 24 male mice were divided into 4
groups, there were positive control (K+), duck egg shell powder treatment group at a dose of 1.04 mg/day (P1),
2.08 mg/day (P2), and 3.12 mg/day (P3). All rats were induced with dexamethasone 0.0029mg/20gBW/day for
28 days, then the treatment group was given duck eggshell powder for 14 days. Data analysis used One-Way
Anova, Post Hoc Bonferroni, and linear regression. In this study, the number of osteoblasts was significantly
different (p<0.05) between treatment groups compared to the positive control group. So it can be concluded that
duck egg shell powder increased the growth of femoral bone osteoblasts of male mice (Mus musculus)
osteoporosis model.
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PENDAHULUAN
Glucocorticoid Induce-osteoporosis
(GIO) adalah jenis osteoporosis sekunder yang
paling umum dan menyumbang sekitar 25%
kasus. Glukokortikoid adalah obat yang efektif
dalam pengobatan penyakit yang dimediasi oleh
kekebalan namun administrasinya sering disertai
dengan efek samping pada massa dan kekuatan
tulang, sehingga meningkatkan kejadian fraktur
tulang karena osteoporosis. Glukokortikoid
meningkatkan resorpsi tulang selama fase awal
(tahun pertama

pengobatan) dengan

meningkatkan diferensiasi dan pematangan
osteoklas. Glukokortikoid juga menghambat
osteoblastogenesis dan meningkatkan apoptosis
osteoblas dan osteosit, yang mengakibatkan
penurunan  pembentukan  tulang  selama
penggunaan jangka panjang (Chotiyarnwong
and McCloskey, 2020). Penggunaan
glukokortikoid sintesis seperti deksametason
dapat menyebabkan osteoporosis dengan cedera
lumbal  yang lebih  serius  daripada
metilprednisolon (Xiaobing, 2016; Wood et al.,
2018; Thiele et al., 2019).

Menurut WHO terdapat sekitar 200 juta
orang menderita

osteoporosis  di  dunia,

sedangkan risiko osteoporosis di Indonesia
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mencapai 10,3%. Provinsi Jawa Barat memiliki

prevalensi risiko esteoporosis lebih besar
(22,2%) dibandingkan angka prevalensi nasional
(10,3%) (Tandra, 2016). Data Sistem Informasi
Rumah Sakit pada tahun 2010 menyatakan
insiden fraktur tulang panggul akibat penyakit
osteoporosis sekitar 200 dari 100.000 kasus pada
penduduk usia 40 tahun (Kemenkes RI, 2015).
Terapi osteoporosis saat ini adalah dengan
obat-obatan dan suntik hormon estrogen yang
menekan  resorbsi

dapat tulang  dan

meningkatkan pembentukan tulang. Namun
obat-obatan seperti golongan bifosfonat dapat
menyebabkan osteonekrosis sedangkan suntik
hormon estrogen diketahui dapat meningkatkan
resiko kanker payudara (Herawati, 2013;
Sherwood, 2014). Pilihan lain dalam mencapai
tujuan terapi osteoporosis adalah penggunaan
suplemen  kalsium,

namun  penggunaan

suplemen  kalsium.  Peningkatan  kalsium
ekstraseluler mendorong proliferasi dan mineralisasi
matriks sel mesenkimal, yang merupakan sel induk

osteoblast (Lee et al., 2018). Namun suplementasi

kalsium  memiliki efek samping seperti

osteoporosis/ fraktur yang berkaitan dengan
osteoporosis, batu ginjal, penyakit
gastrointestinal, cardiovascular disease, dan

lainnya (Palacios et al., 2020).
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Salah satu bahan yang memiliki
kandungan kalsium yang tinggi adalah cangkang
telur unggas. Secara umum, cangkang telur
mengandung 95% CaCOs, kandungan ini jauh
lebih besar jika dibandingkan dengan jenis
limbah lingkungan lain yang juga mengandung
kalsium, yaitu tulang sapi sebesar 7,07% CaCOs
(Yuliana  dkk, 2020). Pada penelitian
perbandingan kadar kalsium tepung cangkang
telur unggas yang dilakukan oleh Yonata dkk.
(2017) kadar kalsium tertinggi terdapat pada
tepung cangkang telur bebek dengan kadar
kalsium mencapai 10.11%, kemudian tepung
cangkang telur puyuh 9.46%, ayam ras 6.41%,
dan buras 5.22%. Cangkang telur bebek tidak
hanya mengandung kalsium dalam bentuk
kalsium karbonat sebagai penambah kalsium
tubuh, namun juga mengandung berbagai
mineral tulang lain yang juga ikut membantu
dalam pembentukan tulang, seperti fosfor dan
mineral mikro yang tidak terdapat pada
suplemen kalsium. Oleh karena itu, penulis
memutuskan untuk meneliti apakah terdapat
pengaruh pemberian bubuk cangkang telur
bebek terhadap pertumbuhan osteoblas tulang
femur model

mencit  (Mus  musculus)

osteoporosis yang diinduksi deksametason
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mengingat kandungan Kkalsium yang tinggi
dalam cangkang telur bebek. Peneliti juga ingin
mengetahui perbedaan rerata osteoblas antara
mencit perlakuan dengan mencit control positif
dan dosis efektif pemberian bubuk cangkang
telur  bebek apabila terdapat pengaruh
peningkatan osteoblas.
METODE

Penelitian  ini  menggunakan jenis
penelitian true experimental dengan rancangan
penelitian posttest control group design dan
dilaksakanakan di Laboratorium Biomedik
Universitas Muhammadiyah Malang selama 49
hari. Mencit jantan diambil sebanyak 24 ekor
menggunakan simple random sampling dan
dibagi menjadi

empat  kelompok, vyaitu

kelompok kontrol positif (K+), kelompok
perlakuan bubuk cangkang telur bebek dosis
1,04mg/hari  (P1), 2,08mg/hari (P2), dan
3,12mg/hari (P3). Semua mencit pada keempat
kelompok  penelitian tersebut  didiinduksi
deksametason 0,0029mg/20gBB/hari selama 28
hari untuk membuat model osteoporosis. Setelah
pembuatan model osteoporosis, kelompok
perlakuan diberi bubuk cangkang telur bebek
selama 14 hari, kemudian semua kelompok

diterminasi. Setelah proses terminasi mencit dan
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pembuatan preparat histopatologi, dilakukan

pengamatan osteoblas tulang femur
menggunakan mikroskop cahaya perbesaran 400
X. Uji satistik yang digunakan adalah uiji
normalitas, uji homogenitas, One-Way Anova,
Post Hoc Bonferroni, dan regresi linier.
HASIL DAN PEMBAHASAN

Hasil pembacaan preparat histopatologi
osteoblas tulang femur mencit masing-masing
kelompok perlakuan dilihat pada Tabel 1.

Tabel 1. Hasil Rerata Jumlah Osteoblas
Tulang Femur Mencit pada 6 Lapang Pandang

Jumlah Osteoblas Rerat
1 2 3 4 5 6 a

Kel.

K+ 98 104 10 8 8,8 9,8 9,47
P1 16,2 176 15 132 138 11,4 1453
P2 204 168 266 212 23 24 22,00
P3 362 356 284 306 31 288 31,77

Hasil uji normalitas data rerata jumlah
osteoblas tulang femur kelompok K+, P1, P2,
dan P3 memiliki nilai signifikansi p> 0,05
sehingga dapat disimpulkan bahwa data
penelitian berdistribusi dengan normal sehingga
memenuhi syarat uji statistik parametrik.

Berdasarkan Tabel 1, kelompok kontrol
positif yang diberi induksi deksametason tanpa
diberi bubuk cangkang telur bebek menunjukkan
jumlah osteoblas yang paling sedikit, dengan
rerata sebesar 9,47 sel, bila dibandingkan
dengan semua kelompok perlakuan. Hal ini

sesuai dengan penelitian oleh Laswati dkk.
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(2015) bahwa mencit yang diberi induksi

deksametason dengan dosis
0,0029mg/20gmencit/hari selama 28 hari dapat
menyebabkan osteoporosis, ditandai dengan
terjadi pembungkukan pada punggung mencit
dan penurunan jumlah osteoblas secara
signifikan pada pengamatan mikroskopis.

Penggunaan glukokortikoid dalam jangka
panjang dan konsentrasi tinggi berakibat pada
pengurangan jumlah osteoblas dan penurunan
laju pembentukan tulang akibat apoptosis
osteoblas yang merupakan sel pembentuk tulang
(Briot, 2018). Deksametason merupakan
glukokortikoid sintesis yang paling poten.
Konsumsi deksametason pada mencit dengan
dosis 0,0029mg/20gmencit/hari selama empat
minggu setara dengan konsumsi selama 3-4
tahun pada manusia (Agil dkk, 2018). Obat ini
meningkatkan apoptosis osteoblas tulang dan
menyebabkan kerusakan tulang melalui berbagai
jalur, termasuk melalui penghambatan sinyal
Wnt / B-catenin (Wood et al., 2018).

Hasil penelitian menunjukkan bahwa jumlah
osteoblas mencit jantan (Mus musculus) yang
diberi induksi deksametason serta bubuk
cangkang telur bebek pada semua perlakuan

secara bertingkat, yaitu bubuk cangkang telur
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bebek dosis 1,04mg/hari, 2,08mg/hari dan dosis
3,14mg/hari lebih tinggi jika dibandingkan
dengan kelompok kontrol positif yang hanya
diinduksi deksametason tanpa diberi bubuk
cangkang telur bebek. Selain itu, hasil yang
didapatkan dari uji One Way Anova
menunjukkan nilai yang signifikan (p= 0,000),
menunjukkan  bahwa terdapat perbedaan
bermakna jumlah osteoblas antar kelompok
perlakuan. Hal ini membuktikan bahwa
pemberian bubuk cangkang telur bebek dapat
meningkatkan pertumbuhan osteoblas dan
peningkatan dosis bubuk cangkang telur bebek
berbanding lurus dengan peningkatan osteoblas.
Semakin tingi dosis bubuk cangkang telur
bebek, semakin banyak osteoblas yang
terbentuk. Hal ini sesuai dengan penelitian
sebelumnya bahwa pemberian bubuk cangkang
telur pada mencit yang mengalami osteoporosis
meningkatkan osteoblas melalui peningkatan
kadar kalsium darah yang merupakan salah
faktor penting yang mengatur remodeling tulang
(Marie, 2010; Safitri et al., 2017). Bubuk
cangkang telur bebek mengandung berbagai
komponen penting yang dapat mendukung
aktivitas pembentukan tulang, termasuk kalsium

karbonat 95%, fosfor 3%, magnesium 3%, dan

Biomedika, ISSN 2085-8345

senyawa organik lainnya. Komponen utama
yaitu kalsium karbonat didapatkan melalui
pengolahan serta perendaman menggunakan
CH;COOH agar menghasilkan kadar kalsium
yang paling banyak (Yonata dkk, 2017).

Peneliti memanfaatkan bubuk cangkang
telur bebek untuk memperbaiki histopatologi
osteoblas femur

tulang dengan  cara

meningkatkan ~ faktor  pertumbuhan  yang
berperan dalam diferensiasi osteoblas. Kalsium
yang diserap sebagian besar akan disimpan
dalam bentuk hidroksiapatit, sedangkan sisanya
menjadi kalsium ekstraseluler yang memainkan
peran penting dalam pengendalian remodeling
tulang melalui aktivasi reseptor CaSR secara
langsung (Marie, 2010; Morelli et al., 2020).
Kalsium ekstraseluler mengaktifkan reseptor
CaSR ekstraseluler dalam sel epitel usus yang
kemudian meyebabkan transkripsi dan translasi
Whntba agar dapat menginduksi pembentukan B-
catenin yang memiliki peran penting dalam
produksi ekspresi faktor transkripsi osteoblas,
yaitu Runx2 dan osterix yang berperan dalam
peningkatan  morbilitas dan  diferensiasi
osteoblas (De, 2011; Van Amerongen et al.,

2012; Saedi et al., 2020). Reseptor CaSR yang

diaktivasi oleh kalsium ekstraseluler juga dapat
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meningkatkan  IGF-I dan IGF-Il  yang
meningkatkan pertumbuhan osteoblas dengan
memicu proliferasi MSC menjadi osteoblas
(Marie, 2010; Crane et al., 2013).

Hasil analisis statistik dengan uji One-Way
Anova didapatkan nilai signifikansi p= 0,000
menunjukkan  bahwa terdapat perbedaan
bermakna jumlah osteoblas antar kelompok
perlakuan, untuk mengetahui kelompok mana
yang memiliki perbedaaan bermakna dilanjutkan
dengan uji Post Hoc Bonferroni.

Hasil uji Post Hoc Bonferroni (Tabel 2)
menunjukkan terdapat perbedaan bermakna
jumlah osteoblas antara kelompok kontrol
positif dengan semua kelompok perlakuan
penelitian. Peningkatan jumlah osteoblas mulai
berpengaruh pada mencit jantan kelompok
perlakuan 1 (P1) yang diberi bubuk cangkang
telur bebek sebesar 1,04 mg/hari. Pengaruh
pemberian bubuk cangkang telur bebek terhadap
jumlah osteoblas (variabel terikat) adalah
90,5%, diperoleh berdasarkan nilai koefisien
determinasi (R square), sebesar 0,905 pada hasil

uji regresi linier.

Tabel 2. Uji Post Hoc Antar Kelompok Perlakuan
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P1 VS P3 -21,7259  -12,7407
P2 VS P3 -14,2593  -5,2741

0,000*
0,000*

Kelompok Cl 95%
Minimum Maksimum P
K+VSP1 -9,5593 -0,5741 0,021*
K+ VS P2 -17,0259 -8,0407 0,000*
K+ VS P3 -26,7926 -17,8074 0,000*
P1VS P2 -11,9593 -2,9741 0,001*

Keterangan: * = signifikan < 0,05

Tabel 2 menunjukkan hasil uji Post Hoc
Bonferroni didapatkan nilai signifikansi < 0,05
(p< 0,05) pada semua kelompok perlakuan saat
dibandingkan dengan kelompok kontrol positif
menunjukkan terdapat perbedaan bermakna
jumlah osteoblas antara kelompok kontrol
positif dengan kelompok perlakuan penelitian.
Peningkatan jumlah osteoblas mulai
berpengaruh pada mencit jantan kelompok P1
yang diberi bubuk cangkang telur bebek sebesar
1,04 mg/hari  (p= 0,021). Namun nilai
signifikansi ini masih rendah bila dibandingkan
kelompok P2 dan P3 (p= 0,000). Sehingga dapat
disimpulkan bahwa setiap peningkatan dosis
memberikan efek yang signifikan terhadap
peningkatan  pertumbuhan osteoblas, pada
penelitian ini dosis bubuk cangkang telur bebek
memberikan efek signifikan mulai dari dosis
1,04 mg/hari (P1).

Hasil uji regresi linier menunjukkan
koefisien determinasi (R square), sebesar 0,905
yang memiliki makna bahwa pemberian bubuk
cangkang telur bebek memiliki pengaruh pada
peningkatan pertumbuhan osteoblas sebesar

90,5%. Sedangkan 9,5% sisanya merupakan

pengaruh dari faktor lain yang tidak diteliti.
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Berdasarkan persamaan regresi, tiap pemberian
1 mg bubuk cangkang telur bebek akan
meningkatkan jumlah osteoblas tulang femur
mencit sebesar 7,151 sel.

SIMPULAN DAN SARAN

Berdasarkan data hasil penelitian dan
hasil uji yang telah dilakukan, pemberian bubuk
cangkang telur meningkatkan pertumbuhan
osteoblas tulang femur mencit jantan (Mus
musculus) model osteoporosis yang diinduksi
deksametason secara signifikan.

Saran yang diberikan dari penelitian yang
telah dilakukan adalah untuk menambahkan
dosis bubuk cangkang telur bebek hingga
mengetahui dosis optimal yang meningkatkan
pertumbuhan osteoblas femur mencit model
osteoporosis yang diinduksi deksametason dan
dosis toksik akibat melebihi dosis terapi, serta
penambahan kelompok kontrol negatif.
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