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ABSTRACT

Natto is a fermented food from soybean that produce nattokinase enzyme with
high thrombolitic activity. Soybean as raw material for making natto, however is a kind
of superior bean which is 68% of national necessary come from imported soybean.
Therefore, we need to explore the potency of inferior local beans i.e. brown cowpea,
white cowpea, and “komak” bean as soybean substitute for making natto. The aim of
this research was to study the effects of using inferior beans as substrate of natto
fermentation on in vivo thrombolytic activity. The result showed that diet of natto from
inferior beans were significantly different (P<0.05) on decreasing of serum cholesterol,
serum MDA (malonaldialdehide), foam cell of aorta, and on increasing of endothelial cell
of aorta compared to atherogenic rats group without natto diet. However, it was not
significantly different (P>0.05) on all parameters compared to soy-natto diet (product
control). It means that inferior beans were able to substitute soybeans as raw material
for making a functional natto. White cowpea natto showed the best thrombolytic activity
in atherogenic rats among other inferior beans with the highest nattokinase activity of
86.4 FU/g.
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PENDAHULUAN

Stroke yang merupakan gangguan
klinis yang disebabkan oleh hilangnya
fungsi otak akibat terhambatnya suplai
darah ke otak, telah menjadi penyebab
kematian ketiga di Indonesia. Tercatat
sedikitnya 650.000 kasus stroke baru
dilaporkan setiap tahunnya dan sekitar
150.000 pasien mengalami kematian aki—
bat penyakit ini (Kurniasih, 2003). Dari
data tersebut sekitar 79,9% merupakan
penderita stroke non hemoragik yang
mengalami penyumbatan pada pembuluh
darah otak akibat adanya bekuan darah
(thrombus) dengan diawali oleh proses
pengerasan pembuluh darah (ateroskle-
rosis) (KBI Gemari, 2002).

Trombus yang menyumbat pembu-
luh darah tersebut dapat dihancurkan

dengan mekanisme trombolisis (fibrinoli-
sis). Proses utama dari fibrinolisis adalah
dengan mengaktifkan plasminogen men-—
jadi enzim proteolitik plasmin. Plasmin
akan mengubah bentuk thrombus dan
membatasi pengembangan trombosis
dengan mencerna proteolitik  fibrin
(Kumada et al. 1994).

Terapi trombolisis yang selama ini
dilakukan masih mengandalkan penggu-—
naan agen fibrinolitik intravena, seperti
streptokinase (Akhtar et al, 1976),
urokinase (Duffy, 2002) dan t/ssue—Flas-
minogen Activator (t—-PA) (Collen dan
Lijnen, 2004) yang masih tergolong sa-
ngat mahal (Dewoto, 2007) dengan akti—
vitas biologis yang pendek dalam sirku-
lasi darah (Yamashita et al, 2003) serta
memiliki efek samping yang cukup seri—
us. Penggunaan streptokinase pada
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stroke iskemik akut dapat menyebabkan
pendarahan intraserebral dan resiko ke-
matian yang cukup tinggi (Wibowo dan
Gofir, 2001), urokinase dapat menyebab—
kan pendarahan intracranial (Hanaway,
et al., 1976), dan pemberian t-PA lebih
dari 3 jam setelah serangan stroke dapat
menyebabkan resiko komplikasi dan
gangguan saraf (Wibowo dan Gofir,
2001). Sementara pemberian agen—agen
fibrinolitk tersebut secara oral akan me-
nimbulkan resiko pendarahan internal
dalam saluran usus (Yong er al, 2005).
Oleh karena itu, perlu adanya upaya un-—
tuk mengeksplorasi model terapi alter-—
natif yang diharapkan dapat mengurangi
efek samping yang mungkin terjadi na-—
mun memiliki tingkat efektivitas yang
sama. Salah satunya melalui terapi de-
ngan diet (makanan), sebagaimana slogan
yang banyak berkembang di masyarakat
akhir—-akhir ini, yaitu “make your food as
your medicine”. Sumi et al. (1987) per-
tama kalinya mendemonstrasikan ekstrak
natto yang merupakan diet tradisional
Jepang, mampu menunjukkan aktivitas
trombolitik pada sirkulasi darah seperti
penggunaan urokinase secara oral.

Natto sendiri merupakan produk
makanan hasil fermentasi kedelai oleh
Bacillus natto yang menghasilkan enzim
nattokinase yang diketahui memiliki po—
tensi aktivitas trombolitik yang lebih be-
sar dibandingkan plasmin. Selain itu, nat-
tokinase juga mampu menginduksi pele-
pasan prourokinase dari liver untuk
mengaktifkan plasminogen dalam sirku-—
lasi darah. Urano et al (2001) menam-
bahkan dari hasil penelitiannya bahwa
nattokinase yang spesifik, yaitu subtilisin
NAT, mampu menginaktifkan plasmino-
gen activator inhibitor (PAI-1) mengha-
silkan peningkatan efek fibrinolisis pada
percobaan binatang hidup. Semua itu
menunjukkan bahwa enzim nattokinase
bisa digunakan sebagali agen terapi
trombolisis yang efektif.

Salah satu faktor yang mempenga—
ruhi produktivitas komponen bioaktif se-
lama proses fermentasi adalah jenis
substrat yang digunakan. Diduga bahwa

penggunaan jenis kacang-kacangan se-
lain kedelai yang digunakan sebagai
substrat pada proses fermentasi natto
akan menghasilkan produktivitas nattoki—
nase dengan aktivitas trombolitik yang
berbeda pula. Liu et al. (2004) menemu-—
kan bahwa jenis protein yang digunakan
sebagali sumber nitrogen pada medium
fermentasi Bacillus natto berkorelasi
terhadap produktifitas nattokinasenya.
Hal ini menunjukkan bahwa kandungan
protein yang berbeda pada setiap ka-
cang-kacangan juga akan menentukan
seberapa besar produktivitas nattokinase
yvang dihasilkan selama fermentasi natto.

Sejauh ini natto hanya diproduksi
dari bahan baku kedelai, dengan 68%
kebutuhan kedelai nasional masih ber-—
gantung pada produk impor dengan harga
vang fluktuatif (BPPP, 2008). Indonesia
memiliki berbagai jenis kacang—kacangan
lokal yang masih belum banyak mendapat
perhatian masyarakat (kacang inferior).
Berbagai jenis kacang inferior di Indone-—
sia seperti kacang, tunggak, kacang otok,
dan kacang komak berpotensi sebagai
kandidat dalam menggantikan kedelai,
termasuk dalam produksi natto. Hal ini
karena kacang-kacangan inferior terse-
but memiliki kandungan protein yang cu-—
kup tinggi, yaitu rata-rata sebesar 22,0 —
22 8% (Utamo dan Antarlina, 1998).

Pada penelitian ini dilakukan uji
efektivitas pemberian produk fermentasi
natto yang terbuat dari berbagai jenis
kacang inferior pada model hewan coba
aterosklerotik. Harapannya penggunaan
kacang inferior ini bisa meningkatkan
efektivitas fermentasi natto sebagai diet
untuk terapi trombolisis, sehingga ma-
syarakat tidak hanya akan memperoleh
sumber protein tinggi dari diet natto, te—
tapi juga alternatif pengobatan stroke
non hemoragik yang murah dan efektif.

BAHAN DAN METODE

Bahan

Bahan-bahan yang digunakan da-
lam penelitian ini adalah kacang-kacang
inferior meliputi kacang tunggak, kacang



Jurnal Teknologi Pertanian Vol. 12 No. 1 (April 2011) 8-15

otok dan kacang komak, serta kacang
kedelai sebagai kontrol, yang diperoleh
dari pasar tradisional di Probolinggo.
Starter produk natto diperoleh dari swa-—
layan "Papaya” Surabaya. Sebagai media
fermentasi digunakan jerami padi yang
diperoleh dari pasar tradisional di Ma-
lang. Bahan-bahah  untuk  analisis
meliputi etanol 80%, formalin 10%, xilo,
paraffin lunak dan keras, Haris Hemato—-
xilin, alkohol asam, larutan amonium,
counter staining, entelan, TCA, Na-thio,
HCI, dan akuades, media NA, dan NB
merk Oxoid. Hewan coba yang digunakan
adalah tikus putih (Rattus norwegicus)
Strain wistar, berumur 3 bulan, berke-
lamin jantan, dengan berat badan 150-
200 gram. Bahan ransum tikus disajikan
pada Tabel 1.

Tabel 1. Komposisi diet normal dan
aterogenik
Komposisi diet Komposisi diet
normal aterogenik ()
e Comfeed PAR-S o Comfeed PAR-S 55%
67% e Tepung terigu 28%
e Tepung terigu 33% e Kuning telor 6%
e Air secukupnya e Asam kolat 0,2%
e Minyak kambing 10%
e Minyak kelapa 1%

e Air secukupnya

(*) Sumber: Triana dan Nurhidayat (2006)

Alat

Alat—alat yang digunakan adalah
inkubator (Binder BD 53 Germany), alat
bedah minor, mikroskop (Olympus), au-
toklaf (Model HL-36 AE, Hirayama Je-—
pang), sentrifusa (Hettich Zentrifugen D—
78532 Tuttlingen), waterbath, spektrofo-
tometer (UV-1201V Shimadzu), dan
alat—alat gelas.

Rancangan Penelitian

Desain penelitian yang digunakan
adalah 7rue Experimental:8 Post Test
Only with Control Group Design. Hewan
coba tikus dikelompokkan dalam 6 per-—
lakuan, yaitu: kontrol negatif (diet nor-
mal), kontrol positif (diet aterogenik),
perlakuan 1 (diet aterogenik + natto
kedelai), perlakuan 2 (diet aterogenik +
natto kacang tunggak), perlakuan 3 (diet
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aterogenik + natto kacang otok), dan
perlakuan 4 (diet aterogenik + natto ka-—
cang komak). Masing-masing kelompok
terdiri dari 3 ekor tikus sebagai ulangan
percobaan.

Pelaksanaan Penelitian

Proses fermentasi natto metode gabungan
backslope dan spontan (modifikasi
Farnworth, 2003)

Bahan baku kacang inferior dicuci
bersih dan direndam selama 12 jam.
Kemudian direbus selama 6 jam atau 15
menit jika menggunakan panci presto.
Setelah lunak, ditambahkan produk natto
komersial 10% (b/b) yang merupakan
metode fermentasi backsiope yaitu
menggunakan starter bakteri hidup dari
produk yang sudah jadi. Untuk mengop-—
timumkan proses fermentasi, dikombina-
sikan dengan metode fermentasi spontan
menggunakan media fermentasi jerami
padi, yang merupakan habitat alami dari
bakteri Bacillus natto. Bahan baku
kacang yang telah dicampur rata dengan
produk natto dibungkus dengan jerami
yang sebelumnya telah direndam dalam
air panas selama 15 menit. Selanjutnya
difermentasi selama 3 hari pada suhu
40°C dengan kelembaban 80%, kemudian
disimpan dalam lemari es.

Tahap penguyjian diet natto pada tikus
wistar (modifikasi Lestari, 2007)

Sampel tikus wistar diadaptasi
selama 7 hari, selanjutnya dibagi ke da-
lam 6 kelompok perlakuan. Semua ke-
lompok tikus (kecuali kontrol negatif)
diberikan perlakuan diet aterogenik
selama 4 minggu untuk mengkondisikan
tikus mengalami ateroskelrosis. Selan-—
jutnya dilakukan perlakuan pemberian
diet natto selama 4 mingggu berikutnya,
sementara untuk kelompok kontrol posi—
tif tidak diberi diet natto, namun tetap
diberikan diet aterogenik. Dosis pembe—
rian natto sebesar 25 g/kg bb tikus yang
telah disesuaikan dengan asupan harian
natto pada manusia. Setiap minggu dila—
kukan penimbangan berat badan tikus
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untuk memantau kondisi tikus. Setelah
akhir perlakuan dilakukan pembedahan
untuk pengambilan darah dari jantung
dan mikrotom aorta tikus. Darah dari
jantung diambil bagian serumnya untuk
analisis kolesterol dan kadar MDA, se-
mentara mikrotom aorta dibuat preparat
untuk analisis hitungan sel endotel de-
ngan metode pengecatan HE dan hitung-—
an foam cell dengan metode pengecatan
Orl Red-0.

Analisis Data

Data hasil pengamatan dianalisis
secara statistik menggunakan analisis
ragam. Apabila dari hasil uji menunjuk-
kan adanya pengaruh, maka dilakukan uji
lanjut Beda Nyata Terkecil (BNT) de-
ngan selang kepercayaan 5%. Analisis
data dilakukan dengan program SPSS
13,0 for Windows.

HASIL DAN PEMBAHASAN

Pengaruh Diet Natto Kacang Inferior
terhadap Profil Serum dan Aorta Tikus

Profil serum yang diamati meliputi
kadar kolesterol total dan kadar MDA.
Kedua paramater ini merupakan faktor
resiko penting yang menjadi indikasi
awal proses terbentuknya trombus. Me—
nurut Price dan Wilson (2005) akumulasi
MDA dalam darah akan menyebabkan
perlukaan pada endotel pembuluh darah,
yang selanjutnya berkembang menjadi
trombus. Terbentuknya trombus dan
adanya efek trombolisis akan diperkuat
dengan analisis profil aorta yang meliputi
hitungan jumlah foam cel// dan jumlah sel
endotel.

Tabel 2 menunjukkan bahwa diet
natto memberikan pengaruh yang signifi—
kan (P<0,05) terhadap penurunan kadar
kolesterol dan MDA serum. Penurunan
kolesterol serum tersebut diduga dise-—
babkan kandungan senyawa-senyawa
bioaktif dalam kelompok kacang-ka-
cangan yang dapat menekan jumlah ko-
lesterol, seperti asam lemak rantai gan-—
da, fosfolipid, dan golongan flavonoid,
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terutama isoflavon (Pawiroharsono,
2001). Dalam hal ini isoflavon dapat
menekan angka kolesterol dengan mem-
perkecil ukuran partikel LDL kolesterol
(Kanazawa et al, 1993) sehingga lebih

mudah dimetabolisme. Selain itu,
isoflavon juga memiliki kemiripan
struktur dengan 17-B estradiol, yang

diketahui berperan dalam metabolisme
kolesterol dalam tubuh (Suherman,
2007). Selain itu, komponen isoflavon
yang diduga terkandung di dalam produk
natto kacang inferior ini juga efektif da-
lam menghambat modifikasi oksidatif
LDL oleh makrofag (Kapiotis, er al,
1997), meningkatkan resistensi LDL
terhadap reaksi oksidasi (de Walley, et
al., 1990), dan mengurangi peroksidasi

lipid (Wiseman, et al 2000). Efek
antioksidatif inilah yang mampu
mencegah terjadinya reaksi oksidasi

kolesterol, sehingga pembentukan MDA
dapat dihambat.

Perlakuan diet natto mampu menu-
runkan kadar kolesterol dan MDA tikus
aterogenik sampai pada kondisi yang sa—
ma dengan tikus normal (tidak berbeda
signifikan dengan kelompok kontrol ne-
gatif). Selain itu, diet natto kacang infe-
rior juga tidak memberikan pengaruh
terhadap kolesterol dan MDA yang signi—
fikan dibandingkan dengan produk natto
kontrol (kedelai). Hal ini menunjukkan
bahwa kacang inferior dapat mengganti—
kan kedelai sebagai bahan baku natto
yang memiliki efek penurunan kolesterol
dan MDA yang sama.

Pada pengujian histopatologi de-
ngan pengecatan 0i/ Red-O dapat dike-
tahui jumlah foam cell pada aorta.
Menurut Lestari dkk (2007) foam cell
digambarkan sebagai sel yang menyeru—
pai busa dengan inti sel di bagian te-
ngahnya yang akan menunjukkan warna
merah pada pengecatan Oi/ Red-0O. Foam
cell merupakan massa utama pembentuk
trombus. Dari hasil pengamatan dengan
mikroskop perbesaran 400 kali, terlihat
bentukan trombus pada kelompok tikus
kontrol positif yang menunjukkan tikus
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Tabel 2. Profil serum (kolesterol dan MDA) dan aorta (foam cel/ dan sel endotel) tikus

Parameter

Kelompok perlakuan Kadar kolesterol Kadar MDA Jumlah Jumlah
(mg/dl) (mg/ml) foam cell endotel

Kontrol negatif 79,3 a 0,010 a 1,4 a 45,9 ¢
Kontrol positif 125,7 b 0,049 b 11,8d 22,5 a
Diet natto kacang kedelai 76,3 a 0,008 a 4,3 ab 34,2 b
Diet natto kacang tunggak 85,3 a 0,013 a 6,6 bc 30,6 b
Diet natto kacang otok 85,7 a 0,013 a 5,6 be 31,0b
Diet natto kacang komak 92,3 a 0,019 a 8,6 cd 25,1 a

Gambar 1. Penampang aorta tikus hasil pengecatan Oi/ Red-0O: bentukan trombus (a),
kelompok kontrol positif (b), kelompok kontrol negatif (c)

telah mengalami aterosklerosis seperti
pada Gambar la. Pada kelompok tikus
perlakuan diet natto, bentukan trombus
tidak terlihat secara jelas. Hal ini
menunjukkan bahwa perlakuan diet natto
kacang inferior memiliki efek trombolitik
atau penghancuran terhadap trombus.
Semakin banyak jumlah hitungan
foam cell menunjukkan trombus yang
terbentuk semakin besar atau banyak.
Foam cell terbentuk karena berkem-
bangnya makrofag di dalam lapisan inti—
ma pembuluh darah (Lestari dkk, 2007).
Efek trombolisis terlihat jika jumlah hi-
tungan foam cell semakin menurun yang
berarti bahwa terdapat penurunan ukuran
dan jumlah trombus vyang terbentuk
(Gambar 1b-c). Pada Tabel 2 terlihat
bahwa pemberian natto berpengaruh sig—
nifikan (P<0,05) terhadap penurunan
jumlah foam cell dibandingkan kontrol
positif, kecuali natto kacang komak. Efek
trombolitik ini diduga disebabkan karena
adanya enzim nattokinase yang dipro-
duksi oleh bakteri Bacillus natto selama
fermentasi natto. Menurut Zheng et al.
(2005) nattokinase merupakan salah satu
produk metabolit sekunder selama fer—
mentasi natto, dimana enzim ini memiliki
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aktivitas dalam mendegradasi benang
fibrin (fibrinolitik) sehingga trombus bisa
dihancurkan (Sumi ef al. 1987). Selain
itu, nattokinase juga mampu mengaktif-
kan pengeluaran t—PA dan pro-urokinase
yang berperan sebagai aktivator plasmi-
nogen menjadi plasmin (Kumada et al
1994). Plasmin merupakan enzim proteo—
litik endogenous yang spesifik terhadap
protein fibrin atau bersifat fibrinolitik
(Fujita et al.,1995).

Pada hasil uji histopatologi aorta
dengan pengecatan Hematoxilin—-Eosin
(HE) terlihat bahwa integritas aorta pada
kelompok tikus yang diberi diet natto
kacang inferior (Gambar 2c) lebih baik
dibandingkan tikus yang hanya diberi
diet aterogenik (Gambar 2a), dan secara
visual mikroskopis integritasnya mende-—
kati kelompok kontrol negatif (tikus
normal) (Gambar 2b).

Integritas aorta yang baik menun-
jukkan tingkat kerusakan sel endotel se—
makin kecil (Lestari dkk, 2007). Pada
kelompok tikus yang diberi diet natto,
integritas aorta yang baik menunjukkan
adanya perbaikan lapisan endotel yang
sebelumnya telah rusak pada saat perla—
kuan diet aterogenik.
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Gambar 2. Penampang aorta tikus hasil pengecatan HE: kelompok kontrol positif (a),
kelompok kontrol negatif (b), kelompok natto kacang inferior (kacang otok) (c)

Hal ini didukung dengan jumlah hi-
tungan sel endotel. Semakin sedikit jum-—
lah sel endotel menunjukkan tingkat ke-
rusakan aorta yang lebih tinggi karena
proses trombogenesis, begitu juga seba-
liknya. Pada Tabel 2 terlihat bahwa jum-—
lah sel endotel pada kelompok perlakuan
natto (kecuali kacang komak) berbeda
signifikan (P<0,05) dibandingkan kontrol
positif yang berarti bahwa aorta tikus
mengalami perbaikan lapisan endotel
yang efektif pasca ateroskelorsis. Hal ini
diduga karena adanya peranan dari
isoflavon dalam natto yang dapat mem-
perbaiki fungsi endotel melalui pengak-
tifan sistem enzim nitrit oksida sintase
pada endotel dalam waktu yang singkat
(Rathel et al., 2005).

Efek penurunan jumlah foam cell
dan peningkatan jumlah endotel natto
dari kacang tunggak dan otok tidak ber-
beda signifikan (P>0,05) dengan produk
kontrol (natto kedelai). Dengan demikian
kedua jenis kacang inferior ini mampu
secara efektif menggantikan kedelal se—
bagai bahan baku natto dengan efek
trombolisis yang sama.

Prediksi Aktivitas Enzim Nattokinase
Keberadaan enzim nattokinase di

dalam produk natto dapat diprediksi dari

adanya bakteri Bacillus natto yang masih

hidup dalam bahan. Pendekatan yang
digunakan adalah semakin besar jumlah
bakterinya, maka produksi dan aktivitas
enzim nattokinasenya diasumsikan se-
makin besar pula. Berdasarkan hasil pe—
nelitian, diperoleh hitungan jumlah bak-
teri Bacillus natto dalam produk dan
aktivitas nattokinase yang ditunjukkan
Tabel 3.

Semua sampel produk natto (kecu-
ali natto kacang otok) tidak memberikan
hasil yang berbeda signifikan terhadap
jumlah bakteri natto yang hidup. Hal ini
menunjukkan bahwa kacang inferior
dapat menggantikan kacang kedelai se—
bagai bahan baku natto dilihat dari
kualitas mikrobiologi natto. Namun, natto
kacang otok menghasilkan jumlah bakteri
natto yang paling besar, sehingga dia-
sumsikan aktivitas nattokinase yang
dihasilkan juga paling besar (Tabel 3).
Aktivitas nattokinase tersebut terlihat
pada efek trombolitik yang dihasilkan
pada natto kacang otok paling besar.
Indikasinya adalah dengan jumlah sel
endotel yang banyak dan jumlah foam
cell yang sedikit. Pada Tabel 2 terlihat
bahwa jumlah sel endotel dan foam cell
jaringan aorta tikus pada pemberian diet
natto kacang otok memberikan hasil
yvang paling baik dibandingkan dengan
kacang inferior yang lainnya.

Tabel 3. Jumlah Bacillus natto metode SPC dan aktivitas nattokinase

Sampel Jumlah bakteri (cfu/ml) Aktivitas nattokinase (FU/g)
Natto komersial 5,9 x 10" a 30 (%) a
Natto kacang kedelai 4.4 x 10° a 22,4 a
Natto kacang tunggak 3,9 x 10° a 19,8 a
Natto kacang otok 1,7x 10" b 86,4 b
Natto kacang komak 3,0x 10% a 15,25 a

(*) Sumber: US Patent 7018630 (Takaoka, 2006)
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Kualitas mikrobiologi dan aktivitas
nattokinase tersebut sangat dipengaruhi
oleh karakteristik bahan baku kacang.
Liu et al. (2004) menemukan bahwa jenis
protein yang digunakan sebagai sumber
nitrogen pada medium fermentasi Baci/-
lus natto memiliki korelasi terhadap pro-—
duktifitas nattokinasenya. Karakteristik
bahan baku kacang—kacangan dapat
dilihat pada Tabel 4.

Tabel 4. Karakteristik kacang inferior

Jenis kacang % Ukuran
Protein (cm®)

Kacang kedelai 31,85 Db 0,238 b

Kacang tunggak 21,86 a 0,185 ab

Kacang otok 21,70 a 0,106 a

Kacang komak 20,01 a 0,449 ¢

Pada Tabel 4 terlihat bahwa kadar
protein kacang otok tidak berbeda signi—
fikan (P>0,05) dengan kacang inferior
lainnya, sehingga kualitas mikrobiologi
natto di sini tidak dipengaruhi oleh jenis
dan kandungan protein dari bahan baku-
nya. Namun dari segi ukurannya, kacang
otok memiliki ukuran yang paling kecil.
Hal ini kemungkinan berpengaruh terha-
dap kualitas mikrobiologi natto. Ukuran
kacang yang lebih kecil akan mengefek-
tifkan proses fermentasi karena bakteri
natto akan lebih mudah dalam mencapai
bagian dalam kacang, sehingga aktivitas
bakteri dalam menfermentasi kacang
akan lebih optimum. Dampaknya pertum-
buhan bakteri natto juga akan semakin
pesat.

SIMPULAN

Diet natto kacang inferior berpe-—
ngaruh (P<0,05) pada penurunan kadar
kolesterol serum, MDA serum, jumlah
foam cell aorta dan peningkatan jumlah
sel endotel aorta. Efek trombolitik natto
kacang inferior tidak berbeda signifikan
(P>0,05) dibandingkan natto kacang
kedelai, sehingga kacang inferior efektif
menggantikan kedelai untuk pembuatan
natto. Jenis kacang inferior yang mem-
berikan efek trombolitik paling baik di
dalam produk natto adalah kacang otok,
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dengan prediksi nilai aktivitas nattokina-
se sebesar 84,6 FU/g.
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