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ANTINEFROLITHIASIS TEST OF ETHYL ACETATE FRACTION OF
KERSEN LEAVES (Muntingia calabura L.) ON MALE WHITE RATS
INDUCED BY ETHYLENE GLYCOL AND AMMONIUM CHLORIDE
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ABSTRACT

Kidney stone disease (antinefrolithiasis) of calcium stone type is one of the health
problems among Indonesian people. The use of diuretic drugs as a treatment for
kidney stones can be replaced with natural ingredients to reduce the risk of side
effects. Kersen leaves (Muntingia calabura L.) contain a lot of flavanes, flavones,
flavanones, flavonols, and chalcones which are included in the flavonoid group
and are efficacious as diuretics. This study aims to determine the effect of ethyl
acetate fraction of kersen leaves (EAFKL) as a kidney stone remover by
examining urine pH and urine crystalluria, measuring blood serum creatinine and
blood urea nitrogen (BUN) levels, measuring kidney calcium levels, measuring
kidney organ index, macroscopic and histopathological observations of the
kidneys. Test animals were divided into 7 groups, including normal group
(NaCMC 0.5%), positive group (Batugin Elixir® 791 mg/kgBW), negative group
(ethylene glycol 0.75% and ammonium chloride 1%), and 4 treatment groups
(doses 60 mg/kgBW; 120 mg/kgBW; 180 mg/kgBW; 240 mg/kgBW). The results
of urine pH and urine crystalluria examination showed that induction of ethylene
glycol 0.75% and ammonium chloride 1% was able to produce calcium oxalate
crystals in the kidneys. EAFKL doses of 60 mg/kgBW; 120 mg/kgBW; 180
mg/kgBW,; 240 mg/kgBW are able to reduce blood serum creatinine and BUN
levels, reduce kidney calcium levels, and reduce the index of the kidney organs of
test animals that have been given induction. FEADK dose of 240 mg/kgBB has
the highest effectiveness in the decay of kidney stones with an average value close
to the normal group, so that the administration of a dose of 240 mg/kgBB
provides higher effectiveness than the positive control group (p>0.05).
Macroscopic results and organ histopathology showed good organ shape and a
reduced amount of cell necrosis, glomerular atrophy, and crystal deposition. This
indicates that the ethyl acetate fraction of kersen leaves has an activity in
dissolving kidney stones with an effective dose (EDs) of 223,16 mg/kgBW.

Keyword: Antinefrolithiasis, kidney stone, calcium stone, Muntingia calabura
L.



UJI ANTINEFROLITHIASIS FRAKSI ETIL ASETAT DAUN KERSEN
(Muntingia calabura L.) TERHADAP TIKUS PUTIH JANTAN YANG
DIINDUKSI ETILEN GLIKOL DAN AMONIUM KLORIDA

Anisa Trirahma Wardhani
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ABSTRAK

Penyakit batu ginjal (antinefrolithiasis) jenis batu kalsium merupakan salah satu
masalah kesehatan pada kalangan masyarakat Indonesia. Penggunaan obat
diuretik sebagai pengobatan batu ginjal dapat digantikan dengan bahan alam
untuk mengurangi resiko efek samping. Daun kersen (Muntingia calabura L.)
mengandung flavan, flavon, flavanon, flavonol, dan kalkon yang termasuk dalam
golongan flavonoid dan berkhasiat sebagai diuretik. Penelitian ini bertujuan untuk
mengetahui efek fraksi etil asetat daun kersen (FEADK) sebagai peluruh batu
ginjal dengan melakukan pemeriksaan pH urine dan kristaluria urine, mengukur
kadar kreatinin dan blood urea nitrogen (BUN), mengukur kadar kalsium ginjal,
mengukur indeks organ ginjal, serta pengamatan makroskopis dan histopatologi
ginjal. Hewan uji dibagi menjadi 7 kelompok, antara lain kelompok normal
(NaCMC 0,5%), kelompok positif (Batugin Elixir® 791 mg/kgBB), kelompok
negatif (etilen glikol 0,75% dan ammonium klorida 1%), dan 4 kelompok
perlakuan (dosis 60 mg/kgBB; 120 mg/kgBB; 180 mg/kgBB; 240 mg/kgBB).
Hasil pemeriksaan pH urine dan kristaluria urine menghasilkan bahwa induksi
etilen glikol 0,75% dan ammonium klorida 1% mampu menghasilkan kristal
kalsium oksalat pada ginjal. FEADK dosis 60 mg/kgBB; 120 mg/kgBB; 180
mg/kgBB; 240 mg/kgBB mampu menurunkan kadar kreatinin dan BUN dalam
darah, menurunkan kadar kalsium ginjal, serta menurunkan indeks organ ginjal
hewan uji yang telah diberi induksi. FEADK dosis 240 mg/kgBB memiliki
efektivitas paling tinggi dalam peluruhan batu ginjal dengan nilai rata-rata
mendekati kelompok normal, sehingga pemberian dosis 240 mg/kgBB
memberikan efektivitas lebih tinggi dibandingkan kelompok kontrol positif
(p>0,05). Hasil makroskopis dan histopatologi organ menunjukkan bentuk organ
yang baik dan berkurangnya jumlah nekrosis sel, atrofi glomerulus, dan deposisi
kristal. Hal ini menandakan bahwa fraksi etil asetat daun kersen memiliki aktivitas
dalam meluruhkan batu ginjal dengan didapatkan dosis efektif (EDsp) sebesar
223,16 mg/kgBB.

Kata Kunci: Antinefrolithiasis, batu ginjal, batu kalsium, Muntingia calabura
L.
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BAB |
PENDAHULUAN
1.1 Latar Belakang

Penyakit batu ginjal (nefrolithiasis) merupakan penyakit gangguan urologi
yang ditandai dengan terbentuknya massa padat di dalam ginjal atau saluran
kemih. Massa padat ini disebabkan oleh endapan partikel-partikel kristal kalsium
dalam jumlah besar yang seiring waktu akan berkembang menjadi batu (Shastri et
al., 2023). Faktor penyebab penyakit batu ginjal sebagian besar dipicu oleh pola
makan yang tidak sehat. Konsumsi makanan yang mengandung tinggi kalsium,
tinggi oksalat, dan tinggi protein secara berlebih dapat memicu pembentukan batu
ginjal (Siener, 2021). Selain itu, pola hidup yang tidak sehat seperti menahan
buang air seni terlalu sering dan kurangnya mengkonsumsi air putih dapat
mengakibatkan jumlah urine yang dikeluarkan terlalu sedikit. Kondisi ini memicu
terbentuknya batu ginjal (Ferraro et al., 2020).

Batu ginjal yang paling sering ditemukan pada beberapa kasus yaitu jenis
batu kalsium dengan persentase sebesar 80%. Di Indonesia, kasus penyakit batu
ginjal yang terjadi di Indonesia sekitar 1-20% yang dalam hal ini pasien berjenis
kelamin laki-laki lebih sering terjangkit penyakit batu ginjal dibandingkan pasien
perempuan (Kemenkes, 2022). Pasien penderita batu ginjal memiliki resiko untuk
kembali terjadinya kekambuhan, sehingga sebanyak 50% dari pasien batu ginjal di
masa mendatang beresiko mengalami perkembangan penyakit batu ginjal menjadi

kronis (Engellina dan Lina, 2022).



Pengobatan batu ginjal umumnya menggunakan golongan obat diuretik,
seperti golongan thiazide, selain itu allopurinol, sitrat, dan siston juga digunakan
dalam pengobatan batu ginjal. Obat diuretik bekerja dengan menurunkan
reabsorbsi elektrolit oleh tubulus ginjal. Peningkatan ekskresi elektrolit akan
bersamaan dengan meningkatnya ekskresi air untuk mencapai keseimbangan
osmotik, sehingga obat diuretik sangat potensial untuk digunakan dalam
pengobatan batu ginjal. Obat umumnya memiliki proses penyembuhan yang
cepat, namun meningkatkan resiko adanya pengendapan bahan kimia pada ginjal
karena penggunaan obat-obatan secara terus-menerus (Khoriroh et al., 2022).

Pengobatan batu ginjal menggunakan bahan alami seperti tumbuhan dapat
menjadi alternatif yang tidak membutuhkan banyak biaya dan mengurangi resiko
efek samping pada ginjal. Salah satu tanaman yang dapat digunakan sebagai
alternatif pengobatan adalah daun kersen (Muntingia calabura L.). Daun kersen
telah dilaporkan memiliki bioaktivitas sebagai antioksidan, antiinflamasi,
antitumor, dan mengobati penyakit asam urat (lkafah, 2018). Berbagai khasiat
daun kersen kemungkinan dikarenakan tumbuhan ini mengandung senyawa
golongan flavonoid. Hal ini didukung oleh penelitian Yusof et al. (2013) yang
berhasil mengisolasi dan menemukan struktur senyawa golongan flavonoid dari
daun kersen yaitu dari kelompok flavan, flavon, flavanon, flavonol, dan kalkon.

Senyawa flavonoid dilaporkan berpotensi sebagai peluruh batu ginjal
dengan mekanisme pembentukan ikatan kompleks antara flavonoid dan kalsium,
sehingga batu ginjal lebih mudah larut dalam urine (Chaiyarit et al., 2024). Selain

itu, senyawa flavonoid yang terkandung di dalam daun kersen (Muntingia



calabura L.) memiliki potensi sebagai diuretik. Gunawan (2016) menyatakan
diuretik memiliki efek dalam meluruhkan batu ginjal melalui peningkatan
pengeluaran volume urine, sehingga senyawa-senyawa pembentuk batu ginjal
dapat keluar bersamaan dengan urine.

Sebelumnya melalui penelitian Ratnawati (2017) membuktikan bahwa
ekstrak etanol daun kersen (Muntingia calabura L.) memiliki efek diuretik pada
mencit putih jantan. Efektivitas ekstrak etanol sebagai diuretik sebesar 68%
dengan dosis 33mg/20gBB. Pada ekstrak yang sama daun kersen pada tikus putih
jantan dalam penelitan Hastuti (2016) juga menunjukkan adanya efek diuretik
dengan pemberian secara peroral sebanyak 2mL/200gBB dengan dosis 240
mg/200g BB.

Berdasarkan studi literatur dari penelitian yang telah dilaporkan
sebelumnya, maka pada penelitian ini diuji aktivitas fraksi etil asetat daun kersen
(M. calabura L.) sebagai peluruh batu ginjal (antinefrolithiasis). Penelitian
dilakukan pada tikus putih jantan galur wistar yang telah diinduksi dengan etilen
glikol dan amonium klorida. Parameter yang diamati dalam penelitian ini, antara
lain skrining fitokimia fraksi etil asetat daun kersen, penentuan kadar flavonoid
total, mengukur kadar blood urea nitrogen (BUN), kadar serum kreatinin pada
darah, kadar kalsium pada ginjal, dan melihat histopatologi organ ginjal tikus
setelah pemberian fraksi etil asetat daun kersen, serta penentuan dosis efektif

(EDsyp).



1.2

Rumusan Masalah

Berdasarkan latar belakang yang dijelaskan diatas, didapat rumusan

masalah antara lain sebagai berikut:

1.3

1. Berapa kadar flavonoid total yang terkandung dalam fraksi etil asetat daun

kersen (M. calabura L.)?

Bagaimana kadar blood urea nitrogen (BUN) dan kadar serum kreatinin
pada darah tikus putih jantan galur wistar setelah pemberian fraksi etil
asetat daun kersen (M. calabura L.) sebagai peluruhan batu ginjal?
Bagaimana kondisi organ ginjal tikus putih jantan galur wistar setelah
diinduksi etilen glikol dan amonium klorida serta pemberian fraksi etil
asetat daun kersen (M. calabura L.) sebagai peluruhan batu ginjal?

Berapa dosis efektif (EDso) dari fraksi etil asetat daun kersen (M. calabura
L.) terhadap tikus putih jantan galur wistar yang diinduksi etilen glikol dan
amonium klorida?

Tujuan Penelitian

Berdasarkan latar belakang diatas, maka tujuan dari penelitian ini sebagai
berikut:

Menentukan kadar flavonoid total yang terkandung dalam fraksi etil asetat
daun kersen (M. calabura L.).

Mengukur kadar blood urea nitrogen (BUN) dan kadar serum kreatinin
pada darah tikus putih jantan galur wistar dari pemberian fraksi etil asetat

daun kersen (M. calabura L.) sebagai peluruhan batu ginjal.



3. Mengetahui kondisi organ ginjal tikus putih jantan galur wistar yang
diinduksi etilen glikol dan amonium klorida setelah pemberian daun
kersen (M. calabura L.) sebagai peluruhan batu ginjal.
4. Menentukan dosis efektif (EDso) dari fraksi etil asetat daun kersen (M.
calabura L) terhadap tikus putih jantan galur wistar yang diinduksi etilen
glikol dan amonium Klorida.
1.4  Manfaat Penelitian

Manfaat yang dapat diperoleh dari penelitian ini adalah dapat memberikan
informasi secara ilmiah kepada masyarakat terhadap potensi fraksi etil asetat daun
kersen (M. calabura L.) untuk meluruhkan batu ginjal dan diharapkan dapat
menjadi sumber informasi, rujukan kajian, dan data dasar bidang farmakologi

bahan alam dari daun kersen (M. calabura L.).
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