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Acute Toxicity Test of Ethyl Acetate Fraction of Melinjo (Gnetum gnemon L.)
Leaves on Male White Rats of Wistar Strain with Fixed Dose Procedure
Method

Miftahul Jannah
08061181924018

ABSTRACT

The ethyl acetate fraction of melinjo leaves has a therapeutic effect as an
antihyperlipidemic and antidiarrheal. Phytochemical screening of the ethyl acetate
fraction of melinjo leaves contains tannins, phenolic and flavonoid compounds.
Compounds contained in the ethyl acetate fraction of melinjo leaves are not
necessarily safe, so they need to be tested for safety by testing for toxicity. In this
study, an acute toxicity test of the ethyl acetate fraction of melinjo leaves (Gnetum
gnemon L.) was carried out on male white rats with the fixed dose procedure
method. The initial dose of the main test was set at 2000 mg/kgBW based on the
results of the preliminary test. The results showed that there were no toxic
symptoms or death in the normal group and the 2000 mg/kgBW group. The ethyl
acetate fraction of melinjo leaves at a dose of 2000 mg/kgBW has no significant
effect on biochemical parameters (p>0.05) with the average levels of biochemical
parameters in the normal group namely SGOT 144.19 £ 19.900 U/L, SGPT 72.454
+ 11.640 U /L, creatinine 0.618 = 0.024 mg/dL, urea 46.084 + 6.318 mg/dL,
whereas in the 2000 mg/kgBB group, SGOT 144.312 + 34.615 U/L, SGPT 76.014
+ 3.199 U/L, creatinine 0.622 + 0.066 mg/ dL, and urea 42.118 + 7.742 mg/dL. The
ethyl acetate fraction of melinjo leaves at a dose of 2000 mg/kgBW has no effect
on the function of the liver, kidney, heart and macroscopic organs of the liver,
kidney and heart (p>0.05).

Keywords: Melinjo leaves, Gnetum gnemon L, Acute toxicity, fixed dose
procedure
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Uji Toksisitas Akut Fraksi Etil Asetat Daun Melinjo (Gnetum gnemon L..)
terhadap Tikus Putih Jantan Galur Wistar dengan Metode Fixed Dose
Procedure

Miftahul Jannah
08061181924018

ABSTRAK

Fraksi etil asetat daun melinjo memiliki efek terapi sebagai antihiperlipidemia dan
antidiare. Skrining fitokimia fraksi etil asetat daun melinjo mengandung senyawa
tanin, fenolik, dan flavonoid. Senyawa yang terkandung pada fraksi etil asetat daun
melinjo belum tentu aman, sehingga perlu diuji keamanannya dengan pengujian
toksisitas. Penelitian ini telah dilakukan uji toksisitas akut fraksi etil asetat daun
melinjo (Gnetum gnemon L.) terhadap tikus putih jantan galur wistar dengan
metode fixed dose procedure. Dosis awal uji utama ditetapkan 2000 mg/kgBB
berdasarkan hasil uji pendahuluan. Hasil penelitian menunjukkan bahwa tidak
terjadi gejala toksik maupun kematian pada kelompok normal dan kelompok dosis
2000 mg/kgBB. Fraksi etil asetat daun melinjo dosis 2000 mg/kgBB tidak
berpengaruh secara signifikan terhadap parameter biokimia (p>0,05) dengan rata-
rata kadar parameter biokimia pada kelompok normal yaitu SGOT 144,19+19,900
U/L, SGPT 72,454+11,640 U/L, kreatinin 0,618+0,024 mg/dL, ureum
46,084+6,318 mg/dL, sedangkan pada kelompok dosis 2000 mg/kgBB diperoleh
SGOT 144,312+34,615 U/L, SGPT 76,014+3,199 U/L, kreatinin 0,622+0,066
mg/dL, dan ureum 42,118+7,742 mg/dL. Fraksi etil asetat daun melinjo dosis 2000
mg/kgBB tidak berpengaruh terhadap fungsi organ hati, ginjal, jantung dan
makroskopis organ hati, ginjal, dan jantung (p>0,05).

Kata kunci: Daun melinjo, Gnetum gnemon L, toksisitas Akut, fixed dose
procedure
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PENDAHULUAN
1.1 Latar Belakang

Obat merupakan unsur penting dalam upaya mempertahankan kesehatan.
Salah satu obat yang dimanfaatkan selain obat sintesis ialah obat tradisional yang
terdiri dari ramuan atau gabungan bahan seperti tumbuhan, hewani, mineral,
sediaan galenika atau campuran dari bahan tersebut yang dilakukan secara turun-
temurun untuk pengobatan (BPOM RI, 2014). Pengobatan tradisional alternatif
menyatakan bahwa sekitar 50% masyarakat Indonesia masih menjadikan obat
tradisional atau pengobatan alami sebagai pengobatan alternatif. Daun melinjo
(Gnetum gnemon L.) merupakan salah satu tumbuhan yang banyak dimanfaatkan
dalam pengobatan tradisional. Melinjo tergolong dalam famili Gnetaceae dan
banyak dijumpai di daerah tropis.

Berdasarkan penelitian Sabrina (2019) hasil isolasi senyawa aktif terhadap
tanaman melinjo membuktikan bahwa daun melinjo memiliki kandungan senyawa
flavonoid berupa golongan antosianin. Hasil penelitian sebelumnya menyebutkan
bahwa daun melinjo memiliki kandungan senyawa aktif berupa alkaloid, flavonoid,
steroid, dan tanin (Kining, 2018). Metabolit sekunder yang terkandung dalam
tanaman melinjo terbukti memiliki efek antibakteri terhadap Pseudomonas
aeruginosa, Streptococcus mutans, serta mikroorganisme lain penyebab karies gigi
(Taroreh et al.,, 2016). Tanaman melinjo juga berkhasiat sebagai antidiare,
antibakteri, antihiperglikemik, serta dapat menurunkan kadar asam urat (Kato et al.,

2009; Suraja, 2019; Pramitaningastuti dan Advistasari, 2019).



Berdasarkan penelitian Ermawati (2021) fraksi etil asetat daun melinjo
memiliki aktivitas antidiare dengan EDso sebesar 80,7123 mg/kgBB. Ekstrak etanol
daun melinjo juga efektif dalam menurunkan kadar glukosa darah dengan EDso
sebesar 720,86 mg/kgBB (Noviarny, 2019). Belinda (2021) melaporkan bahwa
fraksi etil asetat daun melinjo memiliki efek antihiperlipidemia dengan EDso
sebesar 34,74 mg/kgBB terhadap tikus putih jantan galur wistar yang diinduksi
propiltiourasi. Ekstrak etanol kulit melinjo dapat memberikan efek sebagai
antihiperkolesterolemia dengan EDsg sebesar 9,1 mg/kgBB (Wardani dkk., 2018).
Daun melinjo berkhasiat sebagai diuretik dengan EDso sebesar 1068 mg/kgBB
(Santoso, 2019).

Menurut Rosyidah (2007) saponin dan flavonoid yang terkandung pada
tanaman melinjo dapat mengakibatkan kelemahan saraf dan kerusakan spirakel
pada serangga sehingga tidak dapat bernafas dan menyebabkan kematian. Tanaman
melinjo memiliki senyawa bioaktif berupa resveratrol yang bersifat insektisidal dan
antifeedant berupa racun perut dan racun kontak. Berdasarkan penelitian Enone et
al., (2022) menyatakan bahwa tanaman lain yang juga termasuk famili gnetaceae
seperti Gnetum africanum (Welv.) dan Gnetum buchholzianum (Engl.) yang
dikombinasi menjadi ekstrak hidroetanol tidak bepotensi toksik karena tidak
terdapat penurunan berat badan pada hewan uji. Pada penelitian sebelumnya
melaporkan bahwa ekstrak metanol Gnetum africanum (Welv.) aman pada tingkat
akut maupun kronis (Udeh et al., 2018).

Paradigma yang muncul di masyarakat saat ini adalah obat tradisional tidak

berbahaya dan tidak memiliki efek samping. Pendapat itu tidak sepenuhnya benar.



Oleh karena itu, dibutuhkan informasi yang memberikan batas aman dalam
penggunaan obat tradisional. Salah satu parameter awal yang dibutuhkan untuk
menilai keamanan suatu obat adalah mengetahui potensi ketoksikan akut dari
obatnya (Deora et al., 2010). Toksisitas ialah kemampuan suatu zat yang
mengakibatkan kerusakan terhadap makhluk hidup. Pengujian yang dapat
menentukan efek toksik suatu zat dikenal sebagai uji toksisitas. Pengujian toksisitas
akut dilakukan untuk memastikan efek berbahaya dalam waktu singkat setelah
pemberian dosis tunggal dalam waktu 24 jam (BPOM RI, 2014).

Pengujian toksisitas akut memberikan informasi terkait gejala keracunan,
penyebab kematian, menentukan kisaran dosis mematikan pada hewan uji, dan
mendeteksi adanya toksisitas dari suatu zat. LDso merupakan dosis tunggal yang
digunakan sebagai indikator untuk menunjukkan tingkatan dosis toksik yang
membunuh 50% hewan uji (Soeksmanto et al., 2009; Jenova, 2009). Fraksi etil
asetat daun melinjo dipilih karena telah terbukti memiliki efek farmakologi sebagai
antidiare dan antihiperlipidemia, untuk mengetahui keamanannya maka dilakukan
uji toksisitas. Metode fixed dose procedure digunakan untuk menguji zat dengan
tingkat toksisitas sedang dan dosis yang diberikan tidak menyebabkan nyeri hebat,
korosif, serta kematian (BPOM RI, 2014).

Berdasarkan uraian diatas, peneliti tertarik untuk melakukan uji toksisitas
akut fraksi etil asetat daun melinjo (Gnetum gnemon L.) dengan metode Fixed Dose
Procedure terhadap tikus putih jantan galur Wistar. Penelitian ini bertujuan untuk
menentukan rentang dosis toksik (LDso) dari fraksi etil asetat daun melinjo dengan

pengamatan makroskopis terhadap organ hati, ginjal, dan jantung berupa bentuk,



bobot, dan warna organ serta parameter biokimia seperti SGOT, SGPT, Kreatinin,

dan Ureum. Selain itu, dilakukan juga pengamatan terhadap perubahan tingkah laku

hewan uji yang mengindikasikan adanya gejala toksik yang timbul.

1.2 Rumusan Masalah
Berdasarkan latar belakang tersebut, dapat dirumuskan masalah sebagai

berikut:

1.  Berapa rentang dosis toksik fraksi etil asetat daun melinjo (Gnetum gnemon
L.) terhadap tikus putih jantan galur Wistar?

2. Berapa rata-rata kadar parameter biokimia (SGOT, SGPT, Kreatinin, dan
Ureum) dari organ tikus putih jantan galur Wistar pada dosis toksik fraksi etil
asetat daun melinjo (Gnetum gnemon L.)?

3. Bagaimana pengaruh efek pemberian fraksi etil asetat daun melinjo (Gnetum
gnemon L.) terhadap makroskopis hati, ginjal, dan jantung pada tikus putih
jantan galur Wistar?

1.3 Tujuan Penelitian
Adapun tujuan dari penelitian ini adalah sebagai berikut:

1.  Mengetahui rentang dosis toksik fraksi etil asetat daun melinjo (Gnetum
gnemon L.) terhadap tikus putih jantan galur Wistar.

2.  Mengetahui rata-rata kadar parameter biokimia (SGOT, SGPT, Kreatinin,

dan Ureum) dari organ tikus putih jantan galur Wistar pada dosis toksik fraksi

etil asetat daun melinjo (Gnetum gnemon L.).



3. Mengetahui pengaruh efek pemberian fraksi etil asetat daun melinjo (Gnetum
gnemon L.) terhadap makroskopis hati, ginjal, dan jantung pada tikus putih
jantan galur Wistar.

1.4 Manfaat Penelitian
Manfaat yang diperoleh dari penelitian ini adalah memberikan informasi

mengenai rentang dosis toksik fraksi etil asetat daun melinjo (Gnetum gnemon L.).

Penelitian ini diharapkan dapat dijadikan sebagai referensi dalam pengembangan

dan penelitian obat-obat baru serta dijadikan sumber informasi untuk penelitian uji

toksisitas selanjutnya.
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