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Antihyperlipidemia Activity of Ethyl Acetate Fraction from Melinjo (Gnetum 

gnemon L.) Leaf againts White Male Wistar Rats Induced by 

Propylthiouracil 

 

Rahma Belinda 

NIM: 08061181722003 

 

 

ABSTRACT 

A research about antihyperlipidemia activity of ethyl acetate fraction from 

Melinjo leaf (Gnetum gnemon L.) against white male wistar rats Induced by 

propylthiouracil has been done. Wistar male rats were divided into six groups, 

which are a normal group, a positive control group (simvastatin 0,987 mg/kgBW), 

a negative control group (NaCMC 0,5%), and the other three groups with a dose 

treatment of 10 mg/kgBW, 30 mg/kgBW, and 50 mg/kgBW. The cholesterol and 

triglycerides levels were measured by using enzymatic method of (CHOD-PAP) 

and (GPO-PAP). HDL levels were measured by using Cholesterol HDL Analysis 

Kit with a photometer instrument, and LDL levels were calculated by using indirect 

calculation. Decreased triglycerides levels at dose of 10 mg/kgBw and increased 

HDL levels at dose 30, 50 mg/kgBW were not significantly different with 

simvastatin (p>0.05), while decreased cholesterol and LDL levels at dose 10, 30, 

50 mg/kgBW were significantly different with simvastatin (p <0,05). Based on the 

relationship between the percentage reduction in cholesterol, triglycerides, LDL 

and increased of HDL level, the effective ED50 of ethyl acetate fraction of Melinjo 

leaf is 34,74 mg/kgBW. Histopatological analyses of liver’s rat showed that dose 

of 50 mg/kgBW was the same as simvastatin in its %necrosis and %fat degeneration 

of 20%. These results indicate that the ethyl acetate fraction of Melinjo leaf acts as 

an antihyperlipidemia, and there is a significant difference compared to the negative 

control group (p <0,05). 

 

Keywords: Gnetum gnemon L., antihyperlipidemia, total cholesterol, HDL,  

        triglyceride.  
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ABSTRAK 
 

Telah dilakukan penelitian mengenai aktivitas antihiperlipidemia fraksi etil 

asetat daun melinjo (Gnetum gnemon L.) terhadap tikus putih jantan galur Wistar 

yang diinduksi propiltiourasil. Tikus putih jantan galur Wistar dibagi menjadi enam 

kelompok yaitu normal, kontrol positif (simvastatin 0,987 mg/KgBB), kontrol 

negatif (NaCMC 0.5%), dan tiga kelompok uji dengan dosis 10 mg/KgBB, 30 

mg/KgBB, dan 50 mg/KgBB. Pengukuran kadar trigliserida, dan kolesterol 

menggunakan metode enzimatik (GPO-PAP) dan (CHOD-PAP). Pengukuran kadar 

HDL menggunakan Cholesterol HDL Analysis Kit dengan alat fotometer, sedangkan 

kadar LDL digunakan perthitungan indirect. Penurunan kadar trigliserida dosis 10 

mg/kgBB, dan peningkatan HDL fraksi etil asetat dosis 30 50 mg/kgBB tidak 

berbeda signifikan dengan simvastatin (p>0,05), sedangkan penurunan kadar 

kolesterol dan LDL fraksi etil asetat dosis 10, 30, 50 mg/kgBB berbeda signifikan 

dengan simvastatin (p<0,05). Berdasarkan hubungan persentase penurunan 

parameter hiperlipidemia, maka dosis efektif (ED50) fraksi etil asetat daun melinjo 

sebesar 34,74 mg/kgBB.Pengamatan struktur histopatologi pada preparat penelitian 

ini meliputi nekrosis dan penimbunan/infitrasi lemak. Hasil pemeriksaan 

histopatologi organ hati tikus menunjukkan bahwa fraksi dosis 50 mg/kgBB sama 

seperti simvastatin dengan %nekrosis dan %degenerarasi lemak sebesar 20%. Hal 

ini menunjukkan bahwa fraksi etil asetat daun melinjo memiliki aktivitas sebagai 

antihiperlipidemia dan terdapat perbedaan signifikan dibandingkan dengan 

kelompok kontrol negatif (p<0,05).  

. 

 

Kata kunci: Gnetum gnemon, L., antihiperlipidemia, kolesterol total, HDL,  

          trigliserida.  
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BAB I 

PENDAHULUAN 

1.1 Latar Belakang 

Hiperlidipidemia atau yang dikenal juga dengan dislipidemia merupakan 

keadaan terjadinya peningkatan kolesterol plasma, Low-Density Lipoprotein 

(LDL), trigliserida dan penurunan kadar High Density Lipoprotein (HDL) atau 

kombinasi dari beberapa abnormalitas tersebut. Hiperlipidemia merupakan salah 

satu faktor risiko yang berperan dalam patogenesis penyakit kardiovaskular 

(Irmalita dkk., 2015). Penyakit kardiovaskular terus menjadi ancaman dunia (global 

threat) dan merupakan penyakit yang berperan utama sebagai penyebab kematian 

nomor satu di seluruh dunia. Data Organisasi Kesehatan Dunia (WHO) menyatakan 

bahwa pada tahun 2018 diperkiraan terdapat 17,9 juta orang meninggal disebabkan 

oleh penyakit kardiovaskular. Setidaknya, 15 dari 1000 orang, di Indonesia 

menderita penyakit jantung (WHO, 2019). 

Kadar kolesterol yang tinggi dalam serum menyebabkan penebalan lapisan 

dinding pembuluh darah yang akibatnya akan menghambat aliran darah dan 

mengurangi elastisitas pembuluh darah serta merangsang pembekuan darah yang 

biasa disebut dengan aterosklerosis. Aterosklerosis merupakan salah satu faktor 

penyebab terjadinya penyakit jantung koroner (PJK) (Adams, 2005).  Penyakit 

hiperlipidemia dapat diobati secara farmakologi dengan pemberian hipolipidemik 

oral. Akan tetapi, penggunaan hipolipidemik oral memiliki efek samping yang 

merugikan, seperti reaksi myositis, gastrointestinal, pruritus, urtikaria, impotensi, 

gangguan fungsi hati dan ginjal. Alternatif pengobatan untuk  mengurangi efek
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samping dari penggunaan hipolipidemik oral dapat berupa penggunaan obat 

tradisional dari tumbuh-tumbuhan (Gunawan, 2012). 

Tumbuhan Melinjo (Gnetum gnemon L.) yang termasuk ke dalam famili 

Gnetaceae secara tradisional dimanfaatkan untuk menurunkan gula darah, peluruh 

kencing (diuretic), bersifat sebagai antioksidan, dan menurunkan hipertensi, 

(Hariana, 2008).  Daun melinjo berdasarkan penelitian Aldy (2020) mengandung 

senyawa flavanoid, saponin, tannin, fenolik, dan steroid. Penelitian yang dilakukan 

oleh Utama (2019), menunjukkan skrining fitokimia ekstrak etil asetat daun melinjo 

mengandung alkaloid, flavonoid, tanin, polifenol, steroid dan triterpenoid. 

Pemberian ekstrak etanol daun melinjo (Gnetum gnemon L.) dengan dosis 250 

mg/kgBB efektif dapat menurunkan kadar kolesterol total pada tikus putih galur 

wistar yang diinduksi diet tinggi lemak dan propiltiourasil (Aldy, 2020).  

Flavanoid merupakan salah satu metabolit sekunder yang ada pada daun 

melinjo (Rochani, 2016 ; Aldy, 2020 ; Utama, 2019). Flavonoid bekerja dengan 

mengurangi sintesis kolesterol dengan cara menghambat aktivitas enzim acyl-CoA 

cholesterol acyl transferase (ACAT) pada sel HepG2 yang berperan dalam 

penurunan esterifikasi kolesterol pada usus dan hati, serta menghambat aktivitas 

enzim 3-hidroksi-3-metil glutaril CoA yang menyebabkan penghambatan sintesis 

kolesterol (Arief dkk., 2012). Senyawa flavonoid yang berfungsi sebagai 

antioksidan berperan dalam menunda proses oksidasi lipid, sehingga dapat 

mencegah kenaikan kadar kolesterol total (Davies, 2003). 

Flavanoid memiliki gugus hidroksi yang tidak tersubstitusi sehingga 

bersifat polar (Akbar, 2010). Senyawa flavonoid yang bersifat polar akan dapat 

larut dalam pelarut semi polar seperti etil asetat. Fraksinasi bertujuan untuk 
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memisahkan komponen-komponen senyawa aktif dari suatu ekstrak yang telah 

dihasilkan. Etil asetat merupakan pelarut semipolar sehingga mampu menarik 

senyawa-senyawa dengan rentang polaritas lebar dari polar hingga non polar (Putri 

dkk., 2010). Fraksi etil asetat daun kelor famili Moringaceae dengan dosis 7,444 

mg/kgBB dan daun Murbei famili Moraceae dengan dosis 40 mg/kgBB  dapat 

menurunkan kadar kolesterol total dan LDL (Dwitiyanti dkk., 2015 ; Toyo, 2017).  

Penggunaan propiltiourasil berfungsi dalam menurunkan kadar tiroid pada 

tikus menyebabkan kondisi hipotiroidisme. Pengaruh langsung hipotiroidisme pada 

metabolisme lipoprotein adalah peningkatan kadar kolesterol utama LDL yang 

diakibatkan oleh penekanan metabolik pada reseptor LDL, sehingga kadar LDL 

akan meningkat (Guyton, 1997). Pengukuran kadar trigliserida dilakukan 

menggunakan metode kolorimetrik enzimatis dengan menggunakan glycerol 

phospate oxidase p-aminophenazone (GPO-PAP), pengukuran kadar kolesterol 

total diukur menggunakan cholesterol oxidase p-aminoantipyrine (CHOD-PAP), 

pengukuran kadar LDL (Low Density Lipoprotein) menggunakan metode indirect, 

dan pengukuran kadar HDL (High Density Lipoprotein) menggunakan metode 

direct yaitu pemeriksaan dengan metode presipitat.  

Berdasarkan latar belakang tersebut, maka dilakukan penelitian untuk 

mengetahui potensi fraksi etil asetat daun melinjo dalam menurunkan kadar 

trigliserida, kolesterol total, LDL (Low Density Lipoprotein), dan menaikkan kadar 

HDL (High Density Lipoprotein) darah tikus putih jantan galur wistar secara in vivo 

yang diinduksi propiltiourasil. Selain itu, dilakukan juga pengujian kadar flavonoid 

total, dosis efektif, gambaran makroskopik dan histopatologi organ hati hewan 

percobaan setelah pemberian fraksi etil asetat  daun melinjo.  
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1.2 Rumusan Masalah 

Berdasarkan latar belakang tersebut, didapat rumusan masalah sebagai 

berikut : 

1. Berapa kadar flavonoid total pada fraksi etil asetat daun melinjo (Gnetum 

gnemon L.) ? 

2. Bagaimana aktivitas fraksi etil asetat daun melinjo (Gnetum gnemon L.) 

dalam menurunkan kadar trigliserida, kolesterol total, LDL (Low Density 

Lipoprotein) serta meningkatkan kadar HDL (High Lipoprotein Density) 

pada tikus putih jantan galur wistar yang diinduksi propiltiourasil ? 

3. Berapa dosis efektif (ED50) fraksi etil asetat daun melinjo (Gnetum gnemon 

L.) sebagai antihiperlipidemia terhadap tikus putih jantan galur wistar yang 

diinduksi propiltiourasil? 

4. Bagaimana histopatologi dan gambaran makroskopik hati hati tikus putih 

jantan galur wistar yang diinduksi propiltiourasil setelah pemberian fraksi 

etil asetat daun melinjo (Gnetum gnemon L.) ? 

1.3 Tujuan Penelitian 

Penelitian ini memiliki tujuan sebagai berikut : 

1. Mengetahui kadar flavonoid total pada fraksi etil asetat daun melinjo 

(Gnetum gnemon L.) . 

2. Mengetahui aktivitas antihiperlipidemia fraksi etil asetat daun melinjo 

(Gnetum gnemon L.) ditinjau dari penurunan kadar trigliserida, kolesterol 

total, dan LDL (Low Density Lipoprotein) serta peningkatan kadar HDL 

(High Density Lipoprotein) pada tikus putih jantan galur wistar yang 

diinduksi propiltiourasil.   
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3. Mengetahui dosis efektif (ED50) fraksi etil asetat daun melinjo sebagai 

antihiperlipidemia terhadap tikus putih jantan galur wistar yang diinduksi 

propiltiourasil. 

4. Mengetahui histopatologi dan gambaran makroskopik hati pada tikus putih 

jantan galur wistar yang diinduksi propiltiourasil setelah pemberian fraksi 

etil asetat daun melinjo (Gnetum gnemon L.). 

1.4. Manfaat Penelitian 

  Manfaat penelitian ini adalah memberikan informasi ilmiah kepada 

masyarakat mengenai potensi antihiperlipidemia fraksi etil asetat daun melinjo 

(Gnetum gnemon L.). Penelitian ini juga diharapkan dapat menjadi rujukan, sumber 

informasi, database farmakologi bahan alam dari daun melinjo (Gnetum gnemon 

L.) dan menambah data penelitian penggunaan tanaman obat yang memiliki 

aktivitas antihiperlipidemi. 
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