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ABSTRAK

Tumbuhan Sala (Cynometra ramiflorra Linn.) merupakan salah satu tumbuhan mangrove, yang
memiliki beberapa manfaat antara lain antioksidan, antihiperglikemia, dan antiinflamasi. Uji
toksisitas subkronis digunakan untuk mengetahui toksisitas suatu senyawa yang dilakukan selama
90 hari. Penelitian ini bertujuan untuk mengetahui pengaruh penggunaan ekstrak etanol daun
Sala terhadap parameter kimia urin dan histopatologi ginjal. Penelitian ini merupakan
penelitian eksperimental dengan rancangan Post Test Controlled Group Design, yaitu melihat
perubahan yang terjadi pada tikus setelah diberi perlakuan. Sampel penelitian terdiri dari 20
ekor tikus putih jantan yang dibagi 4 kelompok dosis perlakuan. Kelompok pertama merupakan
kelompok kontrol yang diberi CMC-Na (Sodium Carboxy Methyl Cellulose), kelompok kedua,
ketiga, dan keempat diberi ekstrak etanol daun Sala dengan dosis 500, 1000, dan 1500
mg/kgBB. Parameter yang diamati yaitu kimia urin dan histopatologi ginjal. Parameter kimia
urin dievaluasi menggunakan urin tampungan pagi hari pada hari ke-0, 45, dan 90 menggunakan
reagen strip. Hasil parameter kimia urin tikus untuk kelompok kontrol dan perlakuan selama
90 hari memberikan pengaruh pada parameter protein, glukosa, keton, bilirubin,
urobilinogen terhadap fungsi ginjal, namun tidak mempengaruhi pH dan nitrit. Hasil
histopatologi menunjukkan terjadinya peradangan pada ginjal tikus yang diberi ekstrak etanol
daun Sala dengan dosis 1000 dan 1500 mg/kgBB.

Kata kunci: Cynometra ramiflora Linn., toksisitas subkronis, kimia urin
ABSTRACT

Sala plant (Cynometra ramiflora Linn.) is one of mangroves plants, which has several
medical benefits such as antioxidants, antihiperglycemic and antiinflammatory. Subchronic
toxicity test is used to determine the toxicity of a compound for 90 days. The purpose of this
research is to evaluate the effect of the ethanol extract of Sala leaves towards chemical
parameters of urine and renal histopathology. This study was an experimental research with
Post Test Controlled Design Group, that aimed to evaluate the changes of rat after being
treated with ethanol extract of Sala leave. The sample of this study consisted of 20 male rats
were divided into 4 groups. The first group was a control group which was given CMC-Na
(Sodium Carboxy Methyl Cellulose), second, third, and fourth groups were given ethanol extract
of Sala leaves with dose of 500, 1000, and 1500 mg/ kgBW. Chemical parameters of urine and
kidney histopathology of control and treatment groups were observed. Urine chemical

parameters were evaluated on morning urine on 0, 45th, and 9oth day using strips reagent.
The result of this research showed that rats urine chemical parameters control of group
and all dose of treatment for 90 days influenced on parameters of protein, glucose, ketones,
bilirubin and urobilinogen level, but did not affect the pH and nitrite levels.
Histopathological evalution showed that there was an inflammation on the rat kidney which were
given ethanol extract of Sala leaves with 1000 and 1500 mg/ kgBW.
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PENDAHULUAN

Indonesia  memiliki ~ tanaman  obat
yang beragam. Jenis tanaman  yang
termasuk tanaman obat mencapai lebih
dari 1000 jenis, salah satunya vaitu
tumbuhan Sala (Sastroamidjojo, 1997). Sala
(Cynometra ramiflora Linn.) merupakan salah
satu tumbuhan laut (mangrove) (Tiwari et
al., 2008). Sala memiliki beberapa manfaat
antara lain dapat menginduksi reduksi dari
kuinon, menghambat  peroksidasi  dari
lemak, antioksi dan (Bunyapraphastara et al.,
2003), antihiperglikemia (Tiwari et al., 2008;
Saravanamuttu & saponin, tannin, gum, gula
pereduksi, dan flavonoid (Khan et al., 2006
; Siraj et al.,Sudarsanam, 2012), dan
antiinflamasi (Siraj et al., 2013). Kandungan
kimia Sala adalah 2013).

Flavonoid, saponin, dan tannin dari
Sala diduga memiliki aktivitas
hipoglikemik. Saponin bekerja dengan cara
menstimulasi pelepasan insulin (Bhushan et
al., 2009). Berdasarkan penelitian yang telah
dilakukan secara in vivo ekstrak etanol daun
Sala 250 mg/kgBB memiliki potensi kuat
menurunkan kadar gula darah yang signifikan
pada tikus jantan albino galur wistar.
Metode vyang digunakan pada percobaan
tersebut adalah pembebanan glukosa dengan
gum acasia 0,1% sebagai kontrol (Tiwari
et al., 2008). Penelitian lain yang dilakukan
olen Humairah (2014), menunjukkan bahwa
pemberian ekstrak etanol daun Sala dengan
dosis 250, 500, 1000 mg/kgBB selama tujuh
dan sepuluh hari menunjukkan aktivitas
penurunan kadar glukosa yang bermakna
(p<0,05) pada tikus yang diinduksi aloksan.

Uji toksisitas merupakan salah satu uji
yang digunakan untuk mengetahui keamanan
suatu obat yang akan dijadikan produk
obat. Uji toksisitas subkronik adalah uji
yang digunakan untuk mengetahui toksisitas
suatu senyawa yang dilakukan pada

umumnya dalam jangka waktu 90 hari
(Murtini et al., 2007). Uji toksisitas subkronis
perlu dilakukan pada daun Sala, untuk
mengetahui apakah senyawa yang
terkandung di dalam daun memberikan
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pengaruh  toksik atau tidak terhadap
parameter kimia urin dan histopatologi
organ.

Ginjal  berperan  dalam  mengatur
keseimbangan tubuh, mempertahankan cairan
tubuh, dan mengatur pembuangan sisa
metabolisme serta zat-zat yang bersifat toksik
seperti urea, asam urat, amonia, Kreatinin,
garam anorganik, dan senyawa obat-obatan
yang  tidak diperlukan oleh tubuh
(Campbel et al, 2003). Pemeriksaan
kimia urin merupakan pemeriksaan urin
dengan menggunakan reagen kimia. Urin
merupakan hasil metabolism tubuh yang
dikeluarkan melalui ginjal. Pemeriksaan
urin meliputi dua jenis, yaitu pemeriksaan
urin rutin dan lengkap. Pemeriksaan urin
rutin merupakan pemeriksaan makroskopik
dan kimia urin yang meliputi pemeriksaan
protein dan glukosa. Pemeriksaan urin
lengkap merupakan pemeriksaan urin rutin
yang dilengkapi dengan pemeriksaan benda
keton, urobilin, urobilinogen, dan nitrit.
Penelitian ini bertujuan untuk mengetahui
pengaruh penggunaan ekstrak etanol daun
Sala dalam jangka waktu 90 hari terhadap
fungsi ginjal yang dapat diketahui melalui
perameter kimia urin dan pemeriksaan
histopatologi ginjal.

METODE PENELITIAN

Jenis penelitian yang dilakukan adalah
penelitian eksperimental Post Test Controlled
Group Design, vyaitu melihat adanya
perubahan pada tikus setelah pemberian
perlakuan. Parameter kimia urin dievaluasi
dengan menggunakan reagen strip.
Pengujian  tersebut untuk  mengetahui
spektrum efek toksik dari ekstrak etanol
daun Sala berdasarkan parameter Kimia urin
dan histopatologi ginjal yang melibatkan
perlakuan dan kontrol. Variabel yang
termasuk dalam penelitian adalah :

a) Variabel bebas dalam penelitian ini seri
dosis ekstrak etanol daun tumbuhan Sala.
b) Variabel tergantung dalam penelitian ini
data kimia urin pada tikus dan
histopatologi ginjal pada tikus.
c) Variabel terkendali dalam penelitian ini :
1. Variabel subjek penelitian
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Subjek penelitian berupa tikus putih
jantan dari galur yang sama dan
umurnya 2-3 bulan dengan berat
badan 200-300 g vyang telah
diaklimatisasi selama 1 minggu.

2. Variabel perawatan

Jenis  kualitas  dan kuantitas
makanan, minuman, temperature
ruang, dan kelembaban setiap
hewan diusahakan sama.

A. Alat: Alat-alat gelas (Pyrex),
kandang tikus, tempat minum tikus,
timbangan tikus, jarum suntik,
seperangkat alat bedah, reagen strip,
dan metabolit cage.

B. Bahan: Daun Sala, etanol 96%,
hewan uji (tikus putih jantan galur
wistar dengan berat badan 200-300
g), aquadest, dan CMC-Na (Carboxy
Methyl Cellulose).

C. Tempat Penelitian

Penelitian dilakukan di
Laboratorium Farmakologi Fakultas
Farmasi, Laboratorium  Biologi
Farmasi Fakultas Biologi
Universitas Muhammadiyah
Surakarta dan Fakultas Kedokteran
Hewan Universitas Gadjah Mada
Yogyakarta.

C. Jalannya Penelitian
1. Penyiapan Bahan

Daun tumbuhan Sala diperoleh dari
Keraton Kasunanan Surakarta, Jawa
Tengah. Sortasi  basah  dilakukan
terhadap daun yang diperoleh kemudian
dikeringkan dengan cara dioven pada
suhu 40°C selama 24 jam, lalu
dihaluskan dengan blender dan diayak
sampai diperoleh serbuk kering.

2. Pembuatan Ekstrak Etanol Daun
Tumbuhan Sala

Ekstraksi eatanol 96% daun tumbuhan
Sala dibuat dengan metode maserasi.
Maserasi dilakukan dengan merendam 2 kg
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serbuk kering daun tumbuhan Sala dalam
etanol 96% dimaserasi selama 24 jam.
Maserat dipisahkan dengan cara disaring dan
proses maserasi diulang 2 kali dengan jumlah
dan pelarut yang sama. Setelah maserasi
hasilnya dimasukkan kedalam cawan porselin
lalu diletakkan di atas waterbath untuk
diuapkan agar didapatkan ekstrak yang lebih
kental.

3. Uji Perlakuan

Percobaan dilakukan menggunakan 20
tikus putih jantan dengan galur wistar.
Hewan coba diaklimatisasi dalam
laboratorium hewan selama 1 minggu
sebelum percobaan dengan kondisi
laboratorium yang bersih. Tikus diberi
makanan dan minuman seperti saat
perlakuan  selama  masa  aklimatisasi.
Selama penelitian, dilakukan penimbangan
dan pengukuran untuk asupan makanan dan
minuman yang diberikan. Selain asupan
makan dan minum dilihat juga
perkembangan kenaikan berat badan yang
terjadi selama perlakuan dengan cara
melakukan penimbangan setiap minggu. Hal
ini bertujuan untuk mengetahui bagaimana
pengaruh ekstrak etanol daun Sala terhadap
kenaikan berat badan tikus. Pembagian
kelompok hewan coba terdiri dari satu
kelompok kontrol (CMC- Na) dan tiga
kelompok vyang diberi perlakuan dengan
tingkat dosis berbeda. Perlakuan dilakukan
setiap hari selama 90 hari. Berdasarkan
penetapan dosis ekstrak etanol daun Sala yang
dilakukan oleh Humairah (2014). Satu
kelompok terdiri dari lima tikus.

1) Kelompok 1: sebagai kontrol negatif
diberi 2,5 mL/200 kgBB larutan CMC
0,5% secara peroral (Irawati, 2014).

2) Kelompok II: diberi ekstrak etanol daun
tumbuhan Sala dengan dosis 500
mg/kgBB secara peroral.

3) Kelompok 111 : diberi ekstrak etanol
daun tumbuhan Sala dengan dosis 1000
mg/kgBB secara peroral.

4) Kelompok IV : diberi ekstrak etanol
daun tumbuhan Sala dengan dosis 1500
mg/kgBB secara peroral.
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4, Pemeriksaan Kimia Urin

Untuk pemeriksaan kimia urin, urin
ditampung pada hari ke 0, 45, dan
90 setiap pagi hari.

5. Histopatologi Organ Ginjal

Histopatologi ginjal bertujuan untuk
melihat efek toksik ekstrak etanol
daun Sala terhadap ginjal selama
penelitian. Tikus dimasukkan ke
dalam wadah kedap udara yang telah
diberi eter sampai mati pada hari ke-
90. Setiap kelompok diambil tiga
tikus untuk diambil tiga ginjal bagian
kanan kemudian difiksasi dalam
buffer  formalin 10 % untuk
dilakukan uji histopatologi.
Pemeriksaan histopatologi dilakukan
di  Fakultas Kedokteran Hewan
Universitas Gadjah Mada Yogyakarta.

HASIL DAN PEMBAHASAN
1. Hasil Penetapan Kimia Urin

Urin merupakan hasil
metabolisme tubuh vyang dikeluarkan
melalui ginjal.  Pemeriksaan  urin
sebagai salah satu cara  untuk
menetapkan diagnosis berbagai penyakit.
Metode pemeriksaan urin dilakukan
dengan reagen strip untuk mengetahui
dan  mengukur (kualitatif) beberapa
golongan senyawa dalam urin.
Pengumpulan  sampel  urin  perlu
diperhatikan untuk kebersihan wadah
penampung dan waktu pengambilan,
karena akan mempengaruhi  hasil.
Urin yang digunakan merupakan urin
yang dikumpulkan selama 24 jam,
karena mempunyai  susunan  yang
hampir sama dari susunan urin 24 jam
berikutnya. Sampel urin yang diambil
pada waktu tertentu dapat memberikan
susunan urin yang berbeda. Analisis urin
menggunakan reagen  strip  yang
meliputi:

a. pH

Hasil pemeriksaan pH urin pada
kelompok kontrol dan perlakuan hari

C.
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ke-0, 45, dan 90 menunjukkan hasil
yang tidak normal. pH urin normal
pada tikus 5-7 (Quesenberry &
Carpenter, 2012). pH urin tergantung
pada kebiasaan makanan  juga
tergantung pada keseimbangan
metabolik setiap individu, penyakit
serta obat-obatan. Hasil tidak normal
disebabkan  kondisi  tikus  yang
mengalami  kelaparan dan Kketosis
sehingga  meningkatkan  kebasaan
urin. Urin yang bersifat basa terjadi
pada kondisi tertentu seperti alkalosis
dan adanya bakteri dalam urin yang
menghasilkan amonia (Hukins, 2005).

Protein

Hasil  pengukuran protein  pada
kelompok kontrol hari ke-O terdapat
4 tikus yang nilainya normal, pada
hari ke-45 terdapat 5 tikus yang
nilainya normal, dan hari ke-90
terdapat 5 tikus yang nilainya normal.
Pada kelompok perlakuan hari ke-0
terdapat 11 tikus yang nilainya tidak
normal, sedangkan 4 tikus nilainya
normal, pada hari ke-45 terdapat 6
tikus yang nilainya tidak normal dan 9
tikus nilainya normal, pada hari ke-90
menunjukkan hasil yang normal.
Protein pada urin tikus secara normal
< 30 mg/dL (300 g/L) (Harkness et
al, 2010). Hal ini menunjukkan
bahwa pemberian ekstrak etanol
daun  Sala mempengaruhi nilai
protein. Proteinuria merupakan
kondisi  ditemukannya protein di
dalam urin. Proteinuria menjadi
penanda adanya luka pada membran
glomerulus sehingga lolosnya
molekul protein ke dalam urin.
Jumlah proteinuria dalam 24 jam
digunakan sebagai indikator untuk
menilai fungsi ginjal (Kee, 2007).

Glukosa

Hasil pemeriksaan glukosa tikus pada
kelompok kontrol pada hari ke-0, 45
dan 90 menunjukkan hasil tidak
normal, sedangkan pada kelompok
perlakuan pada hari ke-0, 45 dan 90
menunjukkan hasil normal (negatif).
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Glukosa secara normal tidak terdapat

pada urin tikus (negatif)
(Quesenberry & Carpenter, 2012).
Hal  ini  menunjukkan  bahwa

pemberian ekstrak etanol daun Sala
mempengaruhi nilai glukosa dengan
cara menurunkan nilai  glukosa.
Pemeriksaan  glukosa ~ umumnya
dilakukan untuk menduga adanya
penyakit  diabetes. Pemeriksaan
dapat dilakukan secara kimiawi
atau enzimatis (Kee, 2007).
Peningkatan kadar gula dalam darah
kemungkinan bisa disebabkan
adanya faktor yang menghambat
kerja insulin (Sacher & Mc Pherson,
2004).

. Keton

Hasil pemeriksaan keton pada tikus
untuk kelompok kontrol hari ke-0
dan 45 menunjukkan tidak normal,
sedangkan pada hari ke-90 terdapat 3
tikus tidak normal dan 2 tikus normal.
Pada kelompok perlakuan hari ke-0
dan 45  menunjukkan  normal,
sedangkan pada hari ke-90 terdapat 7
tikus tidak normal dan 8 tikus
normal. Keton secara normal tidak
ditemukan pada urin tikus (negatif)
(Quesenberry & Carpenter, 2012).
Hal ini  menunjukkan bahwa
pemberian ekstrak etanol daun Sala
mempengaruhi  nilai keton dengan
cara  menurunkan  nilai  keton
terutama pada pemberian perlakuan
dengan dosis 1500 mg/ kgBB.
Hasil positif palsu bisa
didapatkan jika urin mengandung
bromsulphthalein, metabolit levodopa,
dan pengawet 8-hidroksi-quinoline
yang berlebihan.

Metode yang paling lazim digunakan
untuk mendeteksi senyawa keton
dalam wurin berdasar pada reaksi
antara natrium nitroprusida dan
asetoasetat dalam suasana basa,
hasilnya senyawa akan berwarna
merah muda keunguan (American
Association of Diabetes Educators,
2007).

€.
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Bilirubin

Hasil pemeriksaan bilirubin pada
tikus untuk kelompok kontrol pada
hari ke-0 dan 45 menunjukkan tidak
normal, sedangkan pada hari ke-90
menunjukkan normal. Pada
kelompok perlakuan hari ke-O dan
45 menunjukkan nilai tidak normal,
sedangkan pada hari ke-90

menunjukkan  normal.  Hal ini
menunjukkan ~ bahwa  pemberian
ekstrak etanol daun Sala

mempengaruhi nilai bilirubin dengan
cara menurunkan nilai  bilirubin.
Bilirubin secara normal tidak terdapat
pada urin tikus (negatif)
(Quesenberry & Carpenter, 2012).
Terbentuknya bilirubin akibat adanya
penguraian hemoglobin  ditranspor
menuju hati dan diekskresikan dalam
bentuk empedu. Bilirubin ada dua,
yaitu bilirubin terkonjugasi (direct)
dan tidak terkonjugasi (indirect).
Bilirubin yang ditranspor ke hati
berupa bilirubin tidak terkonjugasi
yang  melekat pada  albumin.
Setelah  berada di dalam hati
ikatan bilirubin tidak terkonjugasi
dilepas, kemudian berikatan dengan
asam glukoronat dan membentuk
bilirubin  terkonjugasi. Bilirubin
terkonjugasi larut dalam air sehingga
bilirubin dapat muncul pada urin
(Helms et al., 2006). Timbulnya
bilirubin dalam urin
mengindikasikan adanya gangguan
hepar. Urin yang mengandung
bilirubin ~ yang  tinggi  tampak
berwarna kuning pekat dan jika
digoncang-goncangkan akan timbul
busa (Mohammed et al., 2012).

Urobilinogen

Hasil pemeriksaan urobilinogen pada
tikus untuk kelompok kontrol pada
hari ke-0, 45, dan 90 menunjukkan
tidak normal. Pada  kelompok
perlakuan  hari  ke-0 dan 45
menunjukkan tidak normal,
sedangkan pada hari ke-90 terdapat
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13 tikus tidak normal dan 7 tikus
normal. Nilai normal urobilinogen
urin <4 mg/ 24 jam (Wallach, 2006).
Hal ini berarti pemberian ekstrak
etanol daun Sala mempengaruhi nilai
urobilinogen dengan cara menurunkan
nilai  urobilinogen.  Urobilinogen
dihasilkan  dari  bilirubin  yang
mengalami  konjugasi  di  area
duodenum dengan bantuan bakteri
usus. Sebagian besar urobilinogen

dikembalikan ke hati melewati aliran . . L
darah untuk selanjutnya diproses nitrat sudah diubah menjadi bentuk

menjadi  empedu dan 1% akan nitrit atau bentuk lainnya. Pada

diekskresikan lewat ginjal berbentuk kondisi yang normal, baik nitrat
urin. Keadaan patologis yang terkait maupun n'tr.'t adalah kompone_n yang
saat urobilinogen meningkat adalah stab!l, tetapi pada suhu tinggi tidak
destruksi  hemoglobin  berlebihan stabil (Parrot, 2002).

(Wahyono et al., 2007).

g. Nitrit

Hasil pemeriksaan nitrit pada tikus
untuk  kelompok  kontrol  dan
perlakuan pada hari ke-0, 45, dan 90
menunjukkan negatif. Nitrit secara
normal tidak ditemukan pada urin
tikus (negatif). Nitrit merupakan
hasil  metabolisme  dari  siklus
nitrogen. Bentuk pertengahan dari
nitrifikasi dan denitrifikasi. Di alam

Tabel 1. Hasil penetapan kimia urin pada hari ke-0

Uji K DI D2 D3
pH 8 (n=2) 8 (n=1)
6 (n=1) 9 (n=5) 9 (n=4) 9 (n=5)
9 (n=2)
Protein IO, 1) (n=1) 10O 1) (n=2) 300(3) (n=1)
100( 1) (n=3) 303 in=1) 1000( 10) (n=5) 1000 10} (n=4)
1000( 10y (n=1) 1000 10} (n=2)
Glukosa 10D0(5.5) (n=4) negatif (n=3) negatif (n=5) negatif (n=4)
250014 (n=1) 15,5 (2) 100{5.5) (n=1})
Keton 5(0.5) (n=3) 5(0,5) (n=5) 5(0,5) (n=4) 5(0.5) (n=2)
10¢1) (n=2) 1M1} (n=1) 10 1) (n=3)
Bilirubin 0.5(9) (n=5) 0.5(9) (n=5) 0.5(9) (n=5) 0.5(9) (n=2)
I IT) (n=3)
Urobilinogen 11Ty (n=5) I{17) (in=4) 1(17) (n=5) {17y (n=5)
4TD) (n=1)
Mitrit negatif negatif negatif negatif
Keterangan: K : Kontrol 2.5 mL/200 kgBB DX : Dosis 2 1000 mg'kgBR

(1] ]

Keterangan: K
i

: Dosis 1 50 mz'kgB B

D3

: Kontrol 2.5 mL200 keBB
: Dwosis 1 500 mg/kgBB

DI
D3

: Dosis 3 1500 ma/keBEB

: Dosis 2 1000 mg'kgBB
: Dosis 3 1500 mg'kg BB
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Hasil parameter kimia urin yang
dianalisis  terdapat perbedaan  antar
pemeriksaan hari ke-0, 45 dan 90.
Pemberian ekstrak etanol daun Sala
selama 90 hari berpengaruh terhadap
fungsi ginjal yang bisa dilihat dari
parameter kimia urin. Parameter lain yang
diamati dalam uji toksisitas subkronis yaitu
pengaruh pemberian ekstrak etanol daun

ISSN 2407-9189

diperhatikan. Perkembangan berat badan
pada tikus selama 90 hari yang
dipengaruhi oleh asupan makanan dan
minuman dianalisis dengan menggunakan
software SPSS 17 dengan metode One
Way Anova. Hasil analisis tersebut
menunjukkan hasil yang signifikan dengan
nilai akhir p <0,05 yang berarti terdapat
perbedaan pada kelompok yang diberi

Sala terhadap perkembangan berat badan perlakuan dan tidak diberi perlakuan.
dari tikus, meliputi asupan makanan dan Perbedaan berat badan pada
minuman. Selama proses uji berlangsung dapat mempengaruhi hasil
asupan makanan dan minuman perlu didapatkan.
Tabel 3.Hasil penetapan kimia urin pada hari ke-90
Uji K D1 D2 D3
pH 8 (n=3) 8 (n=5) 8 (n=1) 9 (n=5)
9 (n=2) 9 (n=4)
Protein 10(0,1) (n=2) 100(1) (n=3) negatif (n=5) negatif (n=5)

100(1) (n=3)
100(5,5) (n=2)

Glukosa negatif (n=3)
Keton 10(1) (n=1)
5(0,5) (n=2)
negatif (n=2)
Bilirubin negatif
Urobilinogen 0,1(1,7) (n=2
1(17) (n=2)
negatif (n=1)
Nitrit negatif

10(0,1)(n=2)

negatif (n=5)

5(0,5) (n=1)
negatif (n=4)

negatif

1(17) (n=3)
negatif (n=2)

negatif

negatif (n=5)

5(0,5) (n=2)
negatif
(n=3)

negatif

0,1(1,7) (n=1)
negatif (n=4)

negatif

negatif (n=5)

5(0,5) (n=4)
negatif (n=1)

negatif

1(17) (n=4) 0,1(1,7) (n=1)

negatif

Keterangan: K : Kontrol 2,5 mL/200 kgBB D1
: Dosis 1 500 mg/kgBB
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D2 : Dosis 2 1000 mg/kgBB
D3 : Dosis 3 1500 mg/kgBB
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2. Hasil Histopatologi Ginjal

Pada akhir pengujian hewan
uji  dikorbankan  dan  diperiksa
histopatologi ginjal, pemeriksaan ini
akan menghasilkan informasi
toksisitas  senyawa  uji  dalam
kaitannya dengan efek pada organ
sasaran. Toksikan tidak mempengaruhi
semua organ secara merata karena
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dipengaruhi oleh kepekaan suatu
organ, juga tingginya kadar
senyawa atau metabolitnya di organ
sasaran. Hasil ini selain bergantung
pada dosis yang diberikan juga pada
derajat absorbsi, distribusi, pengikatan,
dan ekskresi (Schnellmann, 2008).

Tabel 2.Hasil penetapan kimia urin pada hari ke-45

Uji D1 D2 D3
pH 8 (n=4) 8 (n=2) 9 (n=5) 9 (n=5)
9 (n=1) 9 (n=3)
Protein 10(0,1) (n=1) 100(1) (n=4) 100(1) (n=3) 1000(10) (n=5)
300(0,3) (n=1) 300(3) (n=1) 300(3) (n=1)
100(1) (n=3) 1000(10) (n=1)
Glukosa 100(5,5) (n=5) negatif (n=4) negatif (n=5) negatif (n=5)
100(5,5) (1)
Keton 5(0,5) (n=4) 10(1) (n=3) 5(0,5) (n=3) 5(0,5) (n=3) 10(1) (n=2)
10(1) (n=1) 5(0,5) (n=2) negatif (n=2)
Bilirubin 0,5(9) (n=4) 0,5(9) (n=4) 0,5(9) (n=4) 0,5(9) (n=4) 1,0(17) (n=1)
1,0(17) (n=1 1,0(17) (n=1) negatif 1
Urobilinogen 0,1(1,7) (n=1) 0,1(1,7) (n=1) 0,1(1,7) (n=2) 1(17) (n=4) negatif (n=1)
1(17) (n=3) 1(17) (n=3) 1(17) (n=3)
4(70) (n=1) 4(70) (n=1)
Nitrit negatif negatif negatif negatif
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Senyawa uji yang diberikan secara oral
diabsorbsi di saluran cerna. Setelah senyawa
tersebut diserap dan memasuki darah maka
akan didistribusikan dengan cepat ke seluruh
tubuh. Kadar dalam organ tergantung
mudah atau tidaknya senyawa melewati
dinding kapiler dan membran sel, serta
afinitas komponen organ terhadap senyawa
tersebut. memiliki kapasitas yang lebih tinggi
untuk mengikat senyawa asing (Murtini,
2007).Ginjal Pada pemeriksaan
histopatologi untuk mengetahui hubungan
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antara gejala yang terjadi dengan struktur
organ yang mengalami paparan senyawa
uji. Pada percobaan ini organ yang
diperiksa secara histopatologi yaitu ginjal.
Ginjal merupakan organ sasaran utama dari
efek toksik selain hati. Urin digunakan
untuk pemeriksaan fungsi ginjal dan fungsi
hati. Perubahan histopatologi ginjal yang
diamati adalah terjadinya peradangan.
Pemeriksaan histopatologi ginjal  dapat
mengungkapkan tempat, luas dan sifat
morfologik lesi ginjal (Guyton & Hall, 2008).

Gambar 1. Histopatologi organ ginjal. (A) Dosis 1500 mg/kgBB ; (B)
Dosis 1000 mg/kgBB ; (C) Kontrol
Keterangan: P : peradangan, perbesaran gambar 400x

Tabel 4. Hasil pemeriksaan

histopatologi Kelompok

Hasil

Pemeriksaan
TTPD1 TTP D2 TP D3

Keterangan: TTP: Tidak terjadi peradangan
K : Kontrol 2,5 mL/200 kgBB
mg/kgBB D1 : Dosis 1 500 mg/kgBB

TP : Terjadi peradangan
D2 : Dosis 2 1000
D3 : Dosis

Peradangan merupakan respon
protektif setempat yang ditimbulkan oleh
cidera atau Kkerusakan yang berfungsi
menghancurkan, mengurangi atau
mengurung  agen  pencedera  maupun
jaringan yang cedera (Guyton & Hall,
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31500 Mg/kgBB

2008). Hasil pemeriksaan histopatologi
antara  kelompok kontrol dan diberi
perlakuan menunjukkan adanya perbedaan.
Pada kelompok kontrol dengan dosis 2,5
mL/ 200 kgBB menunjukkan tidak terjadi
peradangan  terhadap ginjal (gambar c).
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Pemberian perlakuan dengan dosis 500
mg/kgBB  menunjukkan  tidak  adanya
peradangan pada ginjal. Gambar a dan b
menunjukkan ginjal mengalami peradangan.
Peradangan tersebut diakibatkan pemberian
ekstrak etanol daun Sala dengan dosis 1000
mg/kgBB (gambar b) dan 1500 mg/kgBB
(gambar a). Ginjal yang sehat ditandai
dengan memiliki  fungsi yang baik,
ukurannya normal dan protein  yang
dikeluarkan melalui urin lebih rendah
(Argalawa, 2005).

KESIMPULAN DAN SARAN
Kesimpulan

Berdasarkan hasil penelitian dan
pembahasan maka dapat diambil
kesimpulan sebagai berikut:

1. Pemberian ekstrak etanol daun Sala pada
tikus untuk kelompok kontrol dan
perlakuan selama 90 hari memberikan
pengaruh pada parameter protein, glukosa,
keton, bilirubin, urobilinogen terhadap
fungsi ginjal, namun tidak mempengaruhi
pH dan nitrit.

2. Pemeriksaan histopatologi organ ginjal
setelah pemberian ekstrak etanol daun
Sala selama 90 hari memberikan pengaruh
terhadap ginjal. Hasil  pemeriksaan
menunjukkan terjadi suatu peradangan
pada daerah sekitar pembuluh darah,
terdapat pada tikus dengan pemberian
dosis 1000 mg/kgBB dan dosis 1500
mg/kgBB.

Saran

1. Perlu dilakukan penelitian lebih lanjut
tentang hematologi terhadap penggunaan
ekstrak etanol daun Sala untuk mengetahui
kelainan dari kuantitas dan kualitas sel
darah merah, sel darah putih dan trombosit.

2. Perlu dilakukan pemeriksaan histopatologi
untuk organ lain terhadap pemberian
ekstrak etanol daun Sala.
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