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Hepatoprotector activity test of ethyl acetate fraction of  

cempedak leaves (Artocarpus champeden) in white  

male rats Wistar strain induced by CCl4. 
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ABSTRACT 

Cempedak is a endemic plant in Indonesia. Cempedak leaves contain secondary 

metabolites in the form flavonoid compounds , which is thought to have 

properties as a hepatoprotector. The purpose of this study was to determine the 

effect of the ethyl acetate fraction of cempedak leaves on the levels of AST, ALT 

and ALP, the macroscopic and histopathological features of CCl4-induced male 

rats and to determine the ED50 value of the ethyl acetate fraction of cempedak 

leaves as a hepatoprotector. Rats were divided into six groups, namely the normal 

control group (NaCMC 0,5%), negative control (CCl4 1mL / kgBW), positive 

control (silymarin 100 mg / kgBW), the ethyl acetate fraction test group of 

cempedak leaves doses of 125, 250, and 500 mg / kgBW. Rats were treated 

according to the group for 7 days, on the 8th day CCl4 was induced. On the 9th 

day the rats were measured for AST, ALT, and ALP levels and continued with 

macroscopic and histopathological observations on the liver after the rats were 

sacrificed. The results showed that the ethyl acetate fraction of cempedak leaves 

had activity as a hepatoprotector and there was a significant difference with the 

negative control group (p <0,05). Based on the hepatoprotector percentage 

relationship to the fraction dose, the ED50 value of the ethyl acetate fraction of 

cempedak leaves  is 45,15 mg/kgBW. Doses of 500 mg / kgBW provide better 

hepatoprotector activity compared to doses of 125 and 250 mg / kgBW. The 

concentration variation of the ethyl acetate fraction of cempedak leaves affected 

the levels of AST, ALT and ALP, macroscopic and histopathological features in 

male rats induced by CCl4. The greater the concentration of ethyl acetate fraction 

of cempedak leaves the greater the decrease in AST, ALT and ALP levels and the 

better the macroscopic and histopathological picture. 

Key words : Artocarpus champeden, hepatoprotector, AST, ALT, ALP 
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ABSTRAK 

Cempedak merupakan tanaman endemik Indonesia. Daun cempedak mengandung  

senyawa metabolit sekunder berupa senyawa flavonoid yang diduga memiliki 

khasiat sebagai hepatoprotektor. Tujuan penelitian ini untuk mengetahui pengaruh 

pemberian fraksi etil asetat daun cempedak terhadap kadar AST, ALT dan ALP, 

gambaran makroskopis dan histopatologi masing-masing pada tikus jantan yang 

diinduksi CCl4 serta mengetahui ED50 dari fraksi etil asetat daun cempedak 

sebagai hepatoprotektor. Tikus dibagi menjadi enam kelompok yaitu kelompok 

kontrol normal (NaCMC 0,5%), kontrol negatif (CCl4 1mL/kgBB), kontrol positif 

(silimarin100 mg/kgBB), kelompok uji fraksi etil asetat daun cempedak 

(Artocarpus champeden) dosis 125, 250, dan 500 mg/kgBB. Tikus diberi 

perlakuan sesuai kelompok selama 7 hari, pada hari ke- 8 dilakukan 

penginduksian dengan CCl4. Hari ke-9 tikus diukur kadar AST, ALT, dan ALP 

dan dilanjutkan dengan pengamatan secara makroskopis dan histopatologi pada 

organ hepar setelah tikus dikorbankan. Hasil penelitian menunjukkan bahwa 

fraksi etil asetat daun cempedak  memiliki aktivitas sebagai hepatoprotektor dan 

terdapat perbedaan bermaknadengan kelompok kontrol negatif (p<0,05). 

Berdasarkan hubungan persen hepatoprotektor terhadap dosis fraksi, maka nilai 

ED50 fraksi etil asetat daun cempedak adalah 45,15 mg/kgBB. Dosis 500mg/kgBB  

memberikan aktivitas hepatoprotektor yang lebih baik dibandingkan dengan dosis 

125 dan 250 mg/kgBB. Variasi konsentrasi fraksi etil asetat daun cempedak 

mempengaruhi kadar AST, ALT dan ALP, gambaran makroskopis dan 

histopatologi pada tikus jantan yang diinduksi CCl4. Semakin besar konsentrasi 

fraksi etil asetat daun cempedak semakin besar penurunan kadar AST, ALT dan 

ALP dan semakin baik gambaran makroskopis dan histopatologinya. 

Kata kunci : Artocarpus champeden, hepatoprotektor, AST, ALT, ALP 
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DAFTAR ISTILAH 

 

Absorbansi : rasio logaritmik dari radiasi yang dipaparkan ke suatu objek 

Aklimatisasi : penyesuaian (diri) dengan iklim, lingkungan, kondisi, atau 

suasana baru 

Akut : timbul secara mendadak dan cepat memburuk (penyakit) 

Antioksidan : zat yang menghambat proses oksidasi terhadap sistem atau 

penyusunan utama sistem 

Detoksifikasi : penawaran atau penetralan toksin di dalam tubuh 

Enzim : molekul protein yang kompleks yang dihasilkan oleh sel 

hidup dan bekerja sebagai katalisator dalam berbagai proses 

kimia di dalam tubuh makhluk hidup 

Homolitik : pembelahan ikatan kovalen antara dua atom terjadi dengan 

cara yang memungkinkan setiap atom mempertahankan satu 

elektron 

Hepatitis : peradang hati 

Hepatoprotektor : suatu senyawa obat yang dapat memberikan perlindungan 

pada hati dari kerusakan yang ditimbulkan oleh obat, 

senyawa kimia, dan virus 

Hepatotoksik : bersifat merupakan racun untuk hati 

Intraperitoneal : di dalam rongga peritoneal, area yang mengandung organ-

organ perut 

Kolestasis : gangguan aliran ampedu akibat kekurangan cairan atau 

mengalami sumbatan 

Kronis : berjangkit terus dalam waktu yang lama; menahun (tentang 

penyakit yang melanda diri seseorang) yang tidak sembuh-

sembuh  

Lobulus  : unit struktural yang terdiri dari sel-sel hati berbentuk seperti 

segi enam dengan enam triad portal yang mengelilingi 

sebuah vena pusat 

Makroskopis : dapat dilihat dengan mata telanjang tanpa bantuan 

mikroskop

https://kamus.farmasi-id.com/glossary/area/
https://kamus.farmasi-id.com/glossary/organ/
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Nekrosis : mati setempat pada jaringan tubuh yang disebabkan oleh 

pengaruh dari luar yang merusak jaringan itu (sifat bakteri  

atau luka bakar) dan oleh berkurangnya darah yang 

mengalir ke tempat itu . 

Oksidasi : penggabungan suatu zat dengan oksigen, pelepasan elektron 

dari suatu partikel (molekul) 

Peroksidasi lipid : kerusakan oksidatif dari minyak dan lemak yang 

mengandung ikatan karbon-karbon rangkap 

Radikal bebas : molekul yang kehilangan satu buah elektron dari pasangan 

elektron bebasnya, atau merupakan hasil 

pemisahan homolitik suatu ikatan kovalen 

Reduksi : pengurangan, pemotongan (harga dan sebagainya) 

Simplisia : bahan alamiah yang digunakan sebagai obat, belum 

mengalami pengolahan apapun (kecuali dinyatakan lain 

berupa bahan yang telah dikeringkan) 

Sirosis : penyakit hati yang ditandai dengan hilangnya pita-pita 

jaringan fibrosa yang terjalin difus, yang membagi 

parenkim hati menjadi daerah-daerah mikronodulator atau 

makronodulator 

Transaminase : jenis enzim yang memindahkan gugus amino dari asam 

amino ke akseptor asam keton 

Toksik : beracun/racun 
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DAFTAR SINGKATAN 

 

%EH : persen efek hepatoprotektor 

ALP : alkaline phosphatase 

ALT : alanine aminotransferase 

AST : aspartate aminotransferase 

DNA : deoxyribonucleic acid 

ED50 : effective dose 50 

IFCC : international federation of chemical chemistr 

i.p. : intraperitoneal 

KLT : kromatografi lapis tipis 

LDH : lactate dehydrogenase 

MDH : malate dehydrogenase 

NADH : nicotinamide adenin dinucleotide hydrogenase  

p.o. : per oral 

QE  : Quercetin Eqivalence 

RE : retikulum endoplasma 

RNA : ribonucleic acid 

SGOT : serum glutamic oxaloacetic transaminase 

SGPT : serum glutamic piruvic transaminase 
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 BAB I 

PENDAHULUAN 

1.1.  Latar Belakang 

Organ metabolik terbesar pada manusia adalah hati. Hati sangat rentan 

mengalami terjadinya kerusakan. Hati memiliki peranan yang sangat vital dalam 

metabolisme zat, konjugasi dan detoksifikasi, yang menyebabkan hati menjadi 

rusak jika terpapar senyawa toksik (Sherwood, 2011). Hati secara metabolik 

menyimpan glukosa dalam bentuk glikogen didalam sel. Asam amino akan 

mengalami perubahan menjadi protein. Asam lemak seperti trigliserida dalam hati 

akan dimetabolisme menjadi gliserol dan asam emak bebas. Kolestrol oleh hati 

akan dimetabolisme sebagian untuk pencernaan dan sebagian lagi terikat langsung 

dengan fosfolipid menjadi lipoprotein (Corwin, 2009). 

Berdasarkan data Perhimpunan Peneliti Hati Indonesia (PPHI) (2019) 

penyakit hati di Indonesia terus mengalami peningkatan. Faktor resiko terkait pola 

hidup seperti minuman beralkohol, merokok, kelebihan berat badan, dan 

kurangnya aktivitas fisik juga dapat mencerminkan status hati. Penyakit hati dapat 

berakibat fatal, karena tidak ada organ yang bisa menggantikan fungsi penting 

hati. Alkohol, obat-obatan, xenobiotik dan metabolit dapat merusak sel hati 

dengan melepas AST dan ALT ke dalam sirkulasi darah (Chiang, 2014). 

Alternatif kandungan senyawa metabolit sekunder sebagai hepatoprotektor 

adalah flavonoid. Flavonoid bekerja melindungi hati dengan berperan sebagai 

antioksidan. Efek antioksidan dapat mencegah kerusakan pada sel hati
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akibat radikal bebas (Krisnansari dkk., 2014). Flavonoid mendonorkan atom 

hidrogen pada gugus hidroksil yang terikat dengan cincin aromatik ke senyawa 

radikal agar menjadi stabil (Hardiningtyas dkk., 2014). Salah satu tanaman 

endemik Indonesia yang diduga memiliki efek hepatoprotektor adalah tanaman 

cempedak (Artocarpus champeden). Ekstraksi berbagai bagian tanaman dari 

Artocarpus champeden menghasilkan 25 flavonoid dari berbagai kelas yang 

berbeda (Hakim et al., 2005).  

Berdasarkan dari studi literatur yang ada ,telah diketahui beberapa spesies 

dari Artocarpus menghasilkan senyawa metabolit sekunder berupa terpenoid, 

flavonoid dan kelas stilbenoid (Hakim, 2010). Tanaman dari genus artocarpus 

yang telah terbukti memiliki efek hepatoprotektor adalah Artocarpus artilis 

(Juliastuti et al., 2017). Menurut Palupi et al. (2020) kandungan tertinggi 

flavonoid dan fenolik pada tanaman ini terletak pada bagian daun. Studi penelitian 

lain dilakukan pada tanaman Artocarpus heterophyllus Lam. juga  terbukti 

memiliki efek hepatoprotektor (Prakash et al., 2016). 

Daun cempedak terbukti memiliki aktivitas antioksidan (Subiyandono, 

2015). Menurut Sahib (2017) fraksi daun cempedak juga memiliki aktivitas 

antimikroba. Menurut Hakim et al. (2005) flavonoid dalam cempedak terbukti 

memiliki efek sitotosik yang kuat. Dari penelitian yang telah dilakukan oleh 

Nabilah dkk. (2020) daun cempedak juga terbukti memiliki efek sebagai 

antidiabetes. Berdasarkan penelusuran diatas, belum ada studi penelitian 

hepatoprotektor terhadap tanaman cempedak (Artocarpus champeden).  
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Fraksi etil asetat memberikan efek antioiksidan lebih tinggi. Hal ini 

dipengaruhi sifat kepolaran etil asetat yang bersifat semi polar (Lulan et al., 

2018). Menurut Hakim et al. (2005) flavonoid yang terkandung pada tumbuhan 

cempedak berupa flavonoid aglikon. Dari uraian yang telah ada, penelitian 

dilakukan untuk mengetahui aktivitas hepatoprotektor fraksi etil asetat daun 

cempedak (Artocarpus champeden) terhadap tikus putih jantan galur wistar yang 

diinduksi CCl4 dengan  mengamati dan mengukur kadar enzim penanda faal hati 

(AST, ALT dan ALP) dan melakukan pemeriksaan makroskopis dan histopatologi 

organ hati. 

1.2.  Rumusan Masalah 

Berdasarkan latar belakang adapun rumusan masalah yaitu: 

1. Bagaimana pengaruh pemberian fraksi etil asetat daun cempedak 

(Artocarpus champeden) terhadap kadar AST, ALT dan ALP, gambaran 

makroskopis dan histopatologi pada tikus jantan yang diinduksi CCl4? 

2. Berapa dosis efektif (ED50) dari fraksi etil asetat daun cempedak 

(Artocarpus champeden) sebagai hepatoprotektor? 

1.3. Tujuan Penelitian 

Tujuan penelitian ini yaitu: 

1. Untuk mengetahui pengaruh pemberian fraksi etil asetat daun cempedak 

(Artocarpus champeden) terhadap kadar AST, ALT dan ALP, gambaran 

makroskopis dan histopatologi pada tikus jantan yang diinduksi CCl4. 

2. Untuk mengetahui dosis efektif (ED50) dari fraksi etil asetat daun 

cempedak (Artocarpus champeden) sebagai hepatoprotektor. 
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1.4. Manfaat Penelitian 

Diharapkan penelitian ini dapat memberikan informasi mengenai aktivitas 

hepatoprotektor daun cempedak (Artocarpus champeden). Hasil yang diperoleh 

diharapkan membuka wawasan sebagai dasar pengembangan obat baru dan 

menjadi landasan penelitian berikutnya mengenai khasiat daun 

cempedak(Artocarpus champeden). 
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