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ABSTRAK

Sembukan (Paederia foetida L.) merupakan salah satu tanaman yang digunakan untuk pengobatan. Namun
sebelum diolah menjadi bahan obat sangat penting untuk menguji keamanan daun sembukan. Penelitian ini
bertujuan untuk mengetahui efek toksik pemberian ekstrak etanol daun sembukan terhadap kreatinin dan
Blood Urea Nitrogen pada mencit. Mencit yang digunakan sebanyak 20 ekor yang dibagi menjadi 4 kelompok
yaitu kelompok | kontrol (aquades), dan 3 kelompok uji yang diberi ekstrak etanol daun sembukan dengan
dosis 500 mg/KgBB (kelompok I1), 1000 mg/KgBB (kelompok Il1), dan 2000 mg/KgBB (kelompok IV) selama 14
hari lalu diukur kadar Blood Urea Nitrogen dan kreatinin. Hasil penelitian menunjukkan kadar Blood Urea
Nitrogen dan kreatinin tertinggi terdapat pada kelompok IVdosis 2000 mg/KgBB yaitu sebesar 55.6 mg/L dan
Kreatinin 0.52 mg/L. Nilai ini masih termasuk dalam rentang kadar normal sehingga dapat disimpulkan bahwa
pemberian ekstrak etanol daun sembukan pada dosis 500 mg/KgBB, 1000 mg/KgBB dan 2000 mg/KgBB tidak

menyebabkan efek toksik pada ginjal mencit.

PENDAHULUAN

Tanaman sembukan berasal dari Asia Timur dan
saat ini tersebar di daerah tropis seluruh dunia (1).
Di beberapa wilayah di Indonesia, daun sembukan
diolah menjadi makanan seperti lalapan dan botok
(2). Secara empiris, tumbuhan ini dapat mengobati
mata bengkak, penyakit maag, disentri, dan herpes
(3). Hal ini dikarenakan daun sembukan memiliki
senyawa bioaktif seperti flavonoid, glukosida,
terpenoid, alkaloid, saponin, tanin, paedolone,
sitosterol, friedelin dan steroid (4, 5). Salah satu
efek farmakologi yang telah diteliti membuktikan
bahwa pemberian 320 mg/kgBB ekstrak etanol
herba sembukan pada mencit putih jantan dapat
berpotensi sebagai analgetik (6).

Karena adanya efek farmakologi tersebut maka
dibutuhkan wuji lanjutan untuk mengetahui
keamanan ekstrak tersebut salah satunya yaitu uji
tokisistas akut. Penelitian mengenai toksisitas akut
ekstrak sembukan pada mencit menunjukkan
bahwa terjadi kerusakan pada dosis 2000
mg/kgBB (7).

Salah satu pengujian toksisitas akut adalah dengan
melihat kerusakan ginjal. Ginjal merupakan salah
satu organ utama sistem kemih atau traktus
urinarius yang bertugas menyaring dan membuang
cairan sampah metabolisme dari dalam tubuh.
Kadar kreatinin penting dalam mengevaluasi
fungsi ginjal. Kreatinin meningkat apabila sudah
banyak nefron yang rusak sehingga kreatinin tidak
dapat dieksresikan oleh ginjal. Kadar kreatinin
akan berubah sebagai respon hanya terhadap
fungsi ginjal, sedangkan BUN  (Blood Urea
Nitrogen) akan berubah sebagai respon terhadap
dehidrasi dan pemecahan protein (8).
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Aquadest, asam asetat, asam sulfat daun sembukan
(Paederia foetida L.), etanol 70%, kapas, mencit
(Mus musculus), pakan mencit (Mus musculus),
daun sembukan yang berasal dari Kabupaten
Kuningan, Jawa Barat.

Daun sembukan dicuci dengan air bersih dan
mengalir yang bertujuan untuk menghilangkan
kotoran. Dikeringkan dengan dianginanginkan
dengan ciri daun pecah saat diremuk dan
terlindung dari sinar matahari langsung sampai
kering. Daun yang berjamur dipisahkan agar
ekstrak tidak tercemar dari komponen-komponen
yang tidak diinginkan. Setelah daun sembukan
kering dilakukan pengecilan ukuran simplisia
dengan menggunakan blender untuk memperkecil
luas permukaan simplisia sehingga kontak dengan
pelarut atau cairan lebih besar dan diperoleh
penyarian yang baik.

Ekstrak daun sembukan dibuat secara maserasi
menggunakan etanol 70% dan diupakan sampai
terbentuk ekstrak kental. Kemudian ekstrak dibuat
dalam tiga variasi dosis uji, dengan aquadest
sebagai kontrol normal, dosis uji I 500 mg/kgBB,
dosis uji I 1000 mg/kgBB, dan dosis uji III 2000
mg/kgBB.
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Ekstrak etanol sembukan yang sudah ditimbang sesuai
perhitungan dosis didispersikan dengan aquadest hingga
volumenya 100 ml untuk tiap dosis uji, lalu dihomogenkan.
Sebelum dilakukan pemberian ke hewan uji, dilakukan uji
bebas etanol terhadap ekstrak dengan cara ekstrak ditambah
dengan asam sulfat pekat dan asam asetat lalu dipanaskan.
Hasil uji negatif bila tidak tercium bau khas ester.

Penyiapan dan Pengelompokan Hewan Uji

Uji Hewan uji yang digunakan adalah mencit sebanyak 20
ekor yang dibagi dalam 4 kelompok yaitu 1 kontrol normal
dan 3 kelompok perlakuan. Masing-masing kelompok terdiri
dari 5 ekor. Mencit dipilih dalam kondisi sehat dengan bobot
20-35 gram. Sebelum pengujian dimulai, hewan coba
diaklimatisasi di dalam ruang percobaan selama 7 hari.
Hewan diamati kesehatan meliputi kondisi fisik, berat badan
dan tingkah lakunya selama adaptasi.

Uji Hewan uji yang digunakan sebanyak 20 ekor mencit yang
terdiri dari 3 kelompok perlakuan dan 1 kelompok kontrol
normal masing- masing berjumlah7 ekor dengan pemberian
dosis ekstrak yaitu : Kelompok kontrol normal : pemberian
secara oral larutan aquadest dalam volume pemberian oral 1
ml/BB mencit, kelompok uji I : pemberian secara oral ekstrak
etanol sembukan (Paederia foetida L.) dengan dosis 500
mg/kgBB dalam volume pemberian oral 1 ml/BB mencit,
kelompok uji II : pemberian secara oral ekstrak etanol
sembukan (Paederia foetida L.) dengan dosis 1000 mg/kgBB
dalam volume pemberian oral 1 ml/BB mencit dan kelompok
uji III : pemberian secara oral ekstrak etanol sembukan
(Paederia foetida L.) dengan dosis 2000 mg/KgBB dalam
volume pemberian oral 1 ml/BB mencit.

Pengujian Hewan Coba

Hewan uji diaklimatisasi selama 7 hari sebelum dilakukan
penelitian. Sebelum diberi perlakuan, mencit dipuasakan + 4
jam. Selanjutnya diberikan ekstrak daun sembukan pada
mencit sesuai variasi dosis selama 14 hari pada hari ke-15
diambil darah melalui sinus orbital untuk diukur kadar BUN
dan kreatinin.

Pemeriksaan Makropatologi

Setelah dilakukan pembedahan organ ginjal diambil dan
dilakukan pemerikasaan makropatologi, dilihat warna organ
ginjal, ukuran ginjal dan berat ginjal mencit.

Pengukuran Kadar Blood Urea Nitrogen dan Kreatinin

Pengukuran kadar Blood Urea Nitrogen dan Kreatinin dengan
menggunakan pipet. darah diambil sesuai ukuran pipet lalu
darah tersebut akan diteteskan ke Creatinine test untuk
mengecek kadar kreatinin dan Blood Urea Nitrogen untuk
mengecek kadar ureum dalam darah. Dimasukkan test kit
Creatinine dan Blood Urea Nitrogen ke dalam ruang
pengukuran dari Reflovet Plus dan penutup ruang
pengukuran ditutup. Reflovet Plus menampilkan dan
mencetak hasil setelah 2-3 menit.

HASIL DAN PEMBAHASAN

Penelitian ini bertujuan untuk mengetahui efek toksik yang
ditimbulkan dari daun sembukan (Paederia foetida L.)
dengan pengamatan selama 14 hari dengan dosis 500
mg/KgBB, 1000 mg/KgBB, dan 2000 mg/KgBB yang akan
diamati dengan pemeriksaan Blood Urea Nitrogen dan
Kreatinin dalam darah serta makropatologi organ ginjal. Dari
hasil maserasi, didapatkan ekstrak kental daun sembukan
sebanyak 75,6 gram dengan hasil persentase rendamen
sebanyak 25,2%.
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Perubahan bobot badan mencit
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Gambar 1. Grafik perubahan bobot badan hewan uji (mencit)
sebelum dan setelah pemberian ekstrak etanol daun sembukan

Keterangan : KO = Kontrol normal pemberian aquadest, K1 = Ekstrak etanol daun sembukan
500mg/kgBB; K2 = Ekstrak etanol daun sembukan 1000 mg/kgBB; K3 = Ekstrak etanol daun
sembukan 2000 mg/kgBB

Pada pengujian toksisitas, indikator yang paling mudah
terlihat adalah perubahan berat badan. Perubahan bobot
badan secara nyata merupakan indikator awal adanya efek
toksik dari sampel uji yang diberikan. Pada gambar 1
menunjukkan penurunan bobot badan terbesar pada
pemberian dosis 1000 mg/kgBB. Bobot badan pada studi
toksisitas, hewan coba yang mendapat dosis tinggi umumnya
kehilangan berat badan yang disebabkan penurunan nafsu
makan (9).

Tabel 1. Pengamatan makroskopik Organ Ginjal Mencit

Kelompok Uji Mencit Ke Pengamatan Makroskopis
Organ Ginjal
Warna, Berdasarkan
Permukaan/Tekstur Pustaka
| 1 Merah kecoklatan, licir
2 Merah kecoklatan, licin
3 Merah kecoklatan, licin
EEDS 500
4 Merah kecoklatan, licin  Ginjal yang
mg/kgBB)
5 Merah kecoklatan, licin ~ normal
" 1 Merah kecoklatan, licin ~ umumnya
2 Merah kecoklatan, licin berwarna
3 Merah kecoklatan, licin merah
EEDS 1000
4 Merah kecoklatan, licin kecoklatan,
mg/kgBB)
5 Merah kecoklatan, licin licin dan kenyal
" 1 Merah kecoklatan, licin  (Simalango,
2 Merah kecoklatan, licin ~ 2019).
3 Merah kecoklatan, licin
EEDS 2000
4 Merah kecoklatan, licin
mg/kgBB)
5 Merah kecoklatan, licin
v 1 Merah kecoklatan, licin
Kontrol normal 2 Merah kecoklatan, licin

*EEDS = Ekstrak Etanol Daun Sembukan

Selanjutnya dilakukan pengujian makropatologi dengan
tujuan untuk mengetahui ukuran, melihat warna organ dan
berat ginjal mencit. Dalam pengujian makroskopis terlebih
dahulu dilakukan pembedahan sebelumnya dilakukan proses
euthanasia. Pada tabel 1, terlihat hasil makropatologi organ
ginjal mencit, setelah perlakuan selama 14 hari, ginjal mencit
pada kontrol normal dan kelompok kelompok uji LILIII
berwarna merah kecoklatan dan licin. Hasil penelitian
makroskopik ginjal menunjukkan bahwa ginjal yang normal
berwarna merah Kkecoklatan dan licin sehingga hasil
penelitian yang diperoleh telah sesuai dengan literatur
terkait makroskopis ginjal yang normal dan menunjukkan
bahwa ekstrak etanol daun sembukan 500 mg/kgBB, 1000
mg/kgBB maupun 2000 mg/kgBB tidak menyebabkan
perubahan makroskopis organ ginjal (10).
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Tabel 2. Kadar BUN hewan uji (mencit) sebelum dan setelah
pemberian ekstrak etanol daun sembukan

Kelompok Hari ke-0 Hari ke-14
(mg/dL) (mg/dL)
KO 35.2+£5.97 42.2+8.07
K1 39.4 £5.55 49.6 +5.03
K2 39+ 6.56 52+2.74
K3 40 +5.10 55.6 £ 6.23

Keterangan: K0 = Kontrol normal pemberian aquadest, K1 = Ekstrak etanol daun
sembukan 500mg/kgBB; K2 = Ekstrak etanol daun sembukan 1000 mg/kgBB; K3
= Ekstrak etanol daun sembukan 2000 mg/kgBB

Setelah pemberian ekstrak etanol daun sembukan pada
mencit selama 14 hari, kemudian pada hari ke-15 dilakukan
pengambilan darah untuk mengukur kadar blood urea
nitrogen dan kreatinin. Pada tabel 2 dapat dilihat terjadi
peningkatan kadar Blood Urea Nitrogen pada semua
kelompok hewan uji dimana kadar tertinggi pada kelompok
dosis 2000 mg/kgBB. Meningkatnya urea dalam darah dapat
menandakan adanya masalah pada ginjal. Peningkatan
nitrogen urea darah (BUN) dapat di sebabkan oleh prerenal
(dekompensasi  jantung, dehidrasi yang berlebihan,
peningkatan katabolisme protein dan diet tinggi protein),
penyebab renal (glomerulonephritis akut, nefritis kronis,
penyakit ginjal polikistik, dan nekrosis tubular) dan
penyebab postrenal (semua jenis obstruksi pada saluran
kemih, seperti batu ginjal, kelenjar prostat yang membesar
dan tumor) (11).

Parameter lainnya yang juga diuji adalah kadar kreatinin
mencit. Kadar kreatinin normal pada tikus adalah 0,2-0,8 mg/
dl (12). Rataan kadar kreatinin pada setiap kelompok
sesudah dan sebelum perlakuan lebih besar dari normal.
Berdasarkan data tabel 3, kadar kreatinin mengalami
peningkatan pada kelompok hewan uji yang diberi ekstrak
dibandingkan dengan kelompok normal. Faktor lain yang
dapat mempengaruhi kadar kreatinin yaitu jenis kelamin,
kondisi kelaparan, ukuran jaringan otot serta penggunaan
tikus yang memiliki umur yang beragam (12). Selain itu,
kreatinin dapat dipengaruhi oleh massa otot rangka, zat- zat
toksik dan konsumsi protein yang tinggi (13).

Tabel 3. Kadar Kreatinin hewan uji (mencit) sebelum dan setelah
pemberian ekstrak etanol daun sembukan

Kelompok Hari ke-0 (mg/dL) Hari ke-14 (mg/dL)
KO 0.38 £ 0.08 0.4 +£0.07

K1 0.44 £ 0.05 0.48 £ 0.08

K2 0.4 +£0.07 0.5+0.10

K3 0.38 £ 0.08 0.52 £ 0.08

Keterangan: K0 = Kontrol normal pemberian aquadest, K1 = Ekstrak etanol daun
sembukan 500mg/kgBB; K2 = Ekstrak etanol daun sembukan 1000 mg/kgBB; K3
= Ekstrak etanol daun sembukan 2000 mg/kgBB

KESIMPULAN

Pemberian ekstrak etanol daun sembukan (Paederia foetida)
dosis 500 mg/kgBB, 1000 mg/kgBB, dan 2000 mg/kgBB
selama 14 hari tidak menyebabkan efek toksik pada organ
ginjal pada mencit.
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