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Acute Toxicity Test Of Ethanol Extract Of Melinjo (Gnetum Gnemon L.) 

Leaves On Male White Rats Of Wistar Strain with Fixed Dose Procedure 

Method 

 

Ayu Adelia Lestari 

08061181621015 

ABSTRACT 

Melinjo leaves has several benefits as antidiabetic, antihyperglycemia, antioxidant 

and diuretic. The result of the screening of the pythochemical showed that leaves 

of beluntas contained alcaloid, flavonoid, saponin, fenolic and tanin. In this 

experiment the acute toxicity test of ethanol extract of melinjo (Gnetum gnemon 

L.) leaves on male white rats of wistar strain with fixed dose procedure method. 

Ethanol extract of melinjo leaves was obtained by maceration using ethanol 70%. 

From the observational study, the dose 2000 mg/kgBW was chosen as starting 

dose for the main study. Experimental animal subject used in the main study were 

10 male white rats of wistar which were divided into 2 group, normal group and 

treatment group with a dose of 2000 mg/kgBW. The result showed that there were 

no death or toxicity sign in all experimental animals. During the 14 days 

observation period, there were no significant changes in body weight of rats either 

in normal control group and treatmen group with a dose of 2000 mg/kgBW 

(p>0,05). Melinjo leaves had no effect on the macroscopic organs of liver, 

kidneys and heart of the test animals (p>0,05). The average level of biochemical 

parameters in the normal group is SGOT 54,13±11,428 U/L, SGPT 

47,476±21,655 U/L, creatinine 0,632±0,199 mg/dL, and urea 14,46±2,267 mg/dL, 

while the 2000 mg/kgBW dose group is SGOT 60,192±14,198 U/L, SGPT 

55,968±22,998 U/L, creatinine 0,756±0,204 mg/dL, dan urea 16±2,561 mg/dL. It 

showed that the ethanol extract of melinjo leaves with a dose of 2000 mg/kgBW 

are the category of practically non-toxic.       

 

Keywords : Melinjo leaves, Gnetum gnemon L., acute toxicity, fixed dose   
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Uji Toksisitas Akut Ekstrak Etanol Daun Melinjo (Gnetum gnemon L.) 

Terhadap Tikus Putih Jantan Galur Wistar dengan Metode Fixed Dose 

Procedure 

Ayu Adelia Lestari 

08061181621015 

ABSTRAK 

Daun Melinjo memiliki beberapa khasiat sebagai antidiabetes, antihiperglikemia, 

antioksidan dan diuretik. Hasil skrining fitokimia menunjukkan bahwa daun 

melinjo memiliki metabolit sekunder berupa senyawa alkaloid, flavonoid, 

saponin, fenolik dan tanin. Pada penelitian ini telah dilakukan uji toksisitas akut 

ekstrak etanol daun melinjo (Gnetum gnemon L.) terhadap tikus putih jantan galur 

Wistar dengan metode fixed dose procedure. Ekstrak etanol daun melinjo 

(Gnetum gnemon L.) diperoleh dengan cara maserasi menggunakan etanol 70%. 

Pada uji pendahuluan didapatkan dosis 2000 mg/kgBB sebagai dosis awal untuk 

uji utama. Hewan uji yang digunakan pada uji utama berjumlah 10 ekor tikus 

putih jantan galur Wistar, terbagi menjadi 2 kelompok yaitu kelompok normal dan 

kelompok perlakuan dengan dosis 2000 mg/kgBB. Hasil penelitian menunjukkan 

tidak terjadi kematian maupun gejala toksik pada semua kelompok perlakuan. 

Selama 14 hari masa pengamatan, tidak terjadi perubahan bobot tikus yang 

signifikan baik pada kelompok normal maupun kelompok dosis 2000 mg/kgBB 

(p>0,05). Daun melinjo tidak berpengaruh terhadap makroskopis hati, ginjal dan 

jantung hewan uji (p>0,05). Rata-rata kadar parameter biokimia kelompok normal 

adalah SGOT 54,13±11,428 U/L, SGPT 47,476±21,655 U/L, kreatinin 

0,632±0,199 mg/dL, dan urea 14,46±2,267 mg/dL, sedangkan untuk kelompok 

tikus dosis 2000 mg/kgBB adalah SGOT 60,192±14,198 U/L, SGPT 

55,968±22,998 U/L, kreatinin 0,756±0,204 mg/dL, dan urea 16±2,561 mg/dL. Hal 

ini menunjukkan bahwa sediaan ekstrak etanol daun melinjo (Gnetum gnemon L.) 

dosis 2000 mg/kgBB berada dalam kategori praktis tidak toksik. 

       

Kata Kunci : Daun Melinjo, Gnetum gnemon L., toksisitas akut, fixed dose 

procedure 
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BAB I 

PENDAHULUAN 

1.1 Latar Belakang 

Pengembangan obat tradisional menjadi obat herbal terstandar dan 

fitofarmaka sehingga dapat diterima di pelayanan kesehatan formal harus 

didukung oleh bukti ilmiah adanya khasiat dan keamanan penggunaannya pada 

manusia. Bukti tersebut hanya dapat diperoleh dari penelitian yang dilakukan 

secara sistematik melalui beberapa tahapan. Tahapan pengembangan obat 

tradisional menjadi fitofarmaka antara lain adalah tahap seleksi, uji preklinik 

(terdiri atas uji toksisitas dan uji farmakodinamik), standarisasi sederhana, 

penentuan identitas dan pembuatan sediaan terstandar serta uji klinik (Dewoto, 

2007). 

Menurut Badan Pengawasan Obat dan Makanan (2005), obat tradisional 

adalah bahan atau ramuan yang berupa bahan tumbuhan, bahan hewan, bahan 

mineral, sediaan galenik atau campuran dari bahan–bahan tersebut, yang secara 

tradisional telah digunakan untuk pengobatan berdasarkan pengalaman. Obat 

tradisional dapat digunakan sebagai obat alternatif karena adanya kepercayaan 

bahwa obat tradisional lebih aman, memiliki efek samping yang lebih sedikit 

dibandingkan dengan obat sintetis (Dewoto, 2007). Salah satu tanaman yang dapat 

digunakan sebagai obat tradisional yaitu daun melinjo (Gnetum gnemon L.) yang 

termasuk dalam tanaman spesies Gnetaceae yang banyak tumbuh dibeberapa 

daerah di Indonesia. Menurut Parmadi (2006) daun melinjo (Gnetum gnemon L.) 

mengandung metabolit sekunder berupa alkaloid, saponin, tanin, fenolik dan 

flavonoid. 
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Berdasarkan penelitian Santoso (2019), daun melinjo memiliki aktivitas 

sebagai diuretik dengan ED50 = 1068 mg/kgBB. Daun melinjo memiliki efek 

antidiabetes dengan dosis 500 mg/kgBB yang dapat menghasilkan ED50 = 720,86 

mg/kgBB (Noviarny, 2019). Berdasarkan penelitian Nurulifah dkk. (2018) daun 

melinjo memiliki efek antihiperglikemia dengan dosis 300 mg/kgBB lebih efektif 

memberikan efek penurunan kadar glukosa darah pada tikus selama 7 hari 

perlakuan. Daun melinjo memiliki aktivitas sebagai antioksidan (IC50= 0,058 

mg/ml) yang dapat menghambat radikal bebas dan dapat berfungsi sebagai 

antiaging dengan IC50 = 0,058 mg/ml.  

Cara mengetahui keamanan daun melinjo (Gnetum gnemon L.) maka perlu 

dilakukan uji toksisitas. Uji toksisitas adalah uji untuk mendeteksi efek toksik 

suatu zat pada sistem biologi, dan untuk memperoleh data dosis respon yang khas 

dari sediaan uji. Salah satu uji yang bisa dilakukan adalah uji toksisitas akut yaitu 

uji untuk mendeteksi efek toksik yang muncul dalam waktu singkat setelah 

pemberian sediaan uji yang diberikan secara oral dalam dosis tunggal, atau dosis 

berulang yang diberikan dalam waktu 24 jam. Metode yang digunakan adalah 

Fixed Dose Method. Prinsip dari metode ini dengan menggunakan dosis 

bertingkat 5, 50, 300 dan 2000 mg/kgBB (BPOM RI, 2014).  

Penelitian ini tidak hanya mengenai rentang dosis toksik (range LD50) 

tetapi juga terhadap gejala toksik yang timbul berupa perubahan tingkah laku tikus 

seperti tremor, salivasi diare, lemas, jalan mundur, dan jalan menggunakan perut 

(BPOM, 2014). Pengamatan juga dilakukan terhadap makroskopis hati, ginjal, 

dan jantung (bentuk, bobot, dan warna organ) serta parameter biokimia seperti 

SGOT, SGPT, Kreatinin, dan Ureum. 
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SGOT dan SGPT merupakan dua macam enzim yang dihasilkan oleh sel-

sel hati. Kedua enzim ini digunakan sebagai indikator pada pemeriksaan fungsi 

hati, dimana kadarnya akan meningkat dalam darah ketika sel-sel hati mengalami 

kerusakan. Adapun parameter Kreatinin dan Ureum merupakan pemeriksaan 

untuk mengetahui adanya protein dan darah dalam urine yang menandakan 

penurunan fungsi ginjal (Lu, 1995). 

Berdasarkan uraian tersebut, maka perlu dilakukan uji toksisitas akut untuk 

mengetahui potensial toksisitas dari ekstrak etanol daun melinjo (Gnetum gnemon 

L.) terhadap tikus putih jantan galur wistar, sehingga dapat memberikan informasi 

dasar pertimbangan dalam penggunaan tanaman tersebut sebagai bahan berkhasiat 

obat. 

1.2 Rumusan Masalah 

Berdasarkan latar belakang tersebut, dapat dirumuskan masalah sebagai 

berikut:  

1. Berapa rentang dosis toksik ekstrak etanol daun melinjo (Gnetum gnemon 

L.) tehadap tikus putih jantan galur Wistar? 

2. Berapa kadar parameter biokimia (SGOT, SGPT, kreatinin dan urea) dari 

organ tikus putih jantan galur Wistar pada dosis toksik? 

3. Bagaimana pengaruh efek toksisitas akut ekstrak etanol daun melinjo 

(Gnetum gnemon L.) terhadap makroskopis organ hati, ginjal, dan jantung 

pada tikus putih jantan galur Wistar? 

1.3 Tujuan Penelitian 

Adapun tujuan dari penelitian ini adalah sebagai berikut: 
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1. Mengetahui rentang dosis toksik ekstrak etanol daun melinjo (Gnetum 

gnemon L.). 

2. Mengetahui kadar parameter biokimia (SGOT, SGPT, kreatinin, dan urea) 

dari organ tikus putih jantan galur Wistar pada dosis toksik. 

3. Mengetahui efek toksisitas akut ekstrak etanol daun melinjo (Gnetum 

gnemon L.) terhadap makroskopis organ hati, ginjal, dan jantung pada 

tikus putih jantan galur Wistar. 

1.4 Manfaat Penelitian 

Penelitian ini diharapkan dapat memberikan informasi mengenai rentang, 

dosis toksik penggunaan ekstrak etanol daun melinjo (Gnetum gnemon L.) sebagai 

obat tradisional. Informasi yang diperoleh dapat menambah wawasan dalam 

pengembangan dan penelitian obat-obat baru. Hasil penelitian ini juga diharapkan 

mampu memberikan informasi, pengetahuan, bahan pertimbangan serta penentuan 

nilai LD50 sebagai landasan untuk penelitian toksisitas selanjutnya. 
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