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ABSTRACT 

 

Breadfruit (artocarpus altilis) leaves are reported to contain flavonoids which 

have antioxidant and anti-inflammatory activities that have the potential to 

improve kidney function. This study aims to determine the effect of dose 

variations on nephroprotective effects. Parameters observed included urine 

volume, urine pH, serum creatinine, serum urea, urine protein, creatinine 

clearance, and histopathological of the kidneys was analyzed. There were 30 test 

animals used which divided into 6 groups, namely, the normal group was given 

NaCMC 0.5%, the negative group was given gentamicin 100 mg/kgBW 

intraperitoneally and piroxicam 3.6 mg/kgBW orally, the positive group was 

given 55 mg/kg ketosteril kgBW, and treatment groups I, II, and III were given 

breadfruit leaf ethyl acetate extract (EEADS) at doses of 125, 250, 500 mg/kgBW 

respectively. The EEADS tested on rat had met the extract standard. Rat was 

given gentamicin and piroxicam treatment for 7 days. EEADS and ketosteril given 

for 28 days. Biochemical parameter measurements were performed on the 7th and 

35th day, while histopathological of the kidneys was analyzed on the 35th day. 

The results showed that EEADS was able to reduce levels of serum creatinine, 

serum urea, urine protein, as well as increase urine volume and creatinine 

clearance values where there were significant differences compared to negative 

controls (p<0.05). The histopathological picture of the treatment group showed an 

improvement in kidney tissue condition compared to the negative control, even a 

dose of 500 mg/kgBW provided better kidney function improvement activity than 

the positive control.  

 

Keywords : Kidney Function, Artocarpus altilis, Flavonoids, Gentamicin,   

Piroxicam
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ABSTRAK 

 

Daun sukun (artocarpus altilis) dilaporkan memiliki kandungan flavonoid yang 

memiliki aktivitas antioksidan dan antiinflamasi yang berpotensi memperbaiki 

fungsi ginjal. Penelitian ini bertujuan untuk mengetahui pengaruh variasi dosis 

terhadap efek nefroprotektif. Parameter yang diamati meliputi volume urin, pH 

urin, kreatinin serum, ureum serum, protein urin, klirens kreatinin, serta dilakukan 

analisis histopatologis ginjal. Hewan uji digunakan sebanyak 30 ekor yang dibagi 

menjadi 6 kelompok yaitu, kelompok normal diberi NaCMC 0,5%, kelompok 

negatif diberi gentamisin 100 mg/kgBB secara intraperitoneal dan piroksikam 3,6 

mg/kgBB secara oral, kelompok positif diberi ketosteril 55 mg/kgBB, dan 

kelompok perlakuan I, II, dan III diberi ekstrak etil asetat daun sukun (EEADS) 

dengan dosis masing-masing 125, 250, 500 mg/kgBB. EEADS yang diuji ke tikus 

telah memenuhi standar ekstrak. Tikus diberi perlakuan gentamisin dan 

piroksikam selama 7 hari. EEADS dan ketosteril diberikan selama 28 hari. 

Pengukuran parameter biokimia dilakukan pada hari ke-7 dan hari ke-35, 

sedangkan analisis histopatologis ginjal dilakukan pada hari ke-35. Hasil 

penelitian menunjukkan bahwa EEADS mampu menurunkan kadar kreatinin 

serum, ureum serum, protein urin, serta meningkatkan volume urin dan nilai 

klirens kreatinin dimana terdapat perbedaan yang signifikan dibandingkan dengan 

kontrol negatif (p<0,05). Gambaran histopatologis kelompok perlakuan 

menunjukkan perbaikan kondisi jaringan ginjal dibandingkan kontrol negatif, 

bahkan dosis 500mg/kgBB memberikan aktivitas perbaikan fungsi ginjal yang 

lebih efektif dibandingkan dengan kontrol positif. 

 

Kata Kunci : Fungsi Ginjal, Artocarpus altilis, Flavonoid, Gentamisin, 

Piroksikam
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BAB I 

PENDAHULUAN 

 

1.1 Latar Belakang 

Ginjal merupakan salah satu organ yang memiliki fungsi penting dalam 

sistem ekskresi manusia. Ginjal rentan terhadap kerusakan akibat stres oksidatif 

melalui pembentukan molekul Reactive Oxygen Species (ROS) yang dapat 

mencetus terjadinya kematian sel. Stres oksidatif disebabkan karena adanya 

radikal bebas yang berdampak pada kerusakan sel ginjal. Stres oksidatif 

menyebabkan kerusakan pada glomerulus dan sel tubular yang mencetus 

terjadinya penurunan laju filtrasi glomerulus dan penumpukan kreatinin dalam 

darah  (Dewi dkk., 2016). Salah satu penyakit yang diakibatkan stres oksidatif 

adalah gagal ginjal akut. Kerusakan yang terjadi pada ginjal ditandai dengan 

terjadinya peningkatan pada kreatinin serum dan ureum serum (Pratiwi dkk., 

2020). 

Menurut World Health Organization (WHO) pada tahun 2019 gagal ginjal 

menempati peringkat ke-sepuluh penyebab kematian paling umum di seluruh 

dunia. Di Indonesia, tingkat penderita gagal ginjal terbilang cukup tinggi. Hasil 

survei Perhimpunan Nefrologi Indonesia (PERNEFRI) menunjukkan bahwa 

terdapat sekitar 12,5% dari populasi atau sejumlah 25 juta masyarakat di 

Indonesia mengalami penurunan fungsi ginjal (Ali dkk., 2017). Berdasarkan data 

dari Riset Kesehatan Dasar (Riskesdas) tahun 2016 prevalensi gagal ginjal kronik 

di Indonesia mencapai sekitar 0,2% (Kemenkes, 2016). 
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Terdapat dua macam kerusakan ginjal antara lain gagal ginjal akut dan 

gagal ginjal kronik. Gagal ginjal akut merupakan suatu keadaan terjadinya 

penurunan fungsi ginjal secara mendadak dan ditandai dengan peningkatan serum 

kreatinin sebanyak 0,3 mg/dL diatas normal dalam waktu 48 jam atau lebih dari 

50% dalam 7 hari (Verdiansah, 2016). Pada kasus gagal ginjal kronik, terdapat 

penurunan Laju Filtrasi Glomerulus (LFG) yang terjadi selama lebih dari 3 bulan 

(Webster  et al., 2017). 

Penurunan fungsi ginjal dapat terjadi seiring dengan bertambahnya usia. 

Fungsi ginjal menurun 10% dari kemampuan normal atau sekitar 10 

ml/menit/1,73 m² tiap 10 tahun pertambahan usia. Kerusakan ringan dapat terjadi 

pada usia 40 tahun dengan nilai LFG 60-89 ml/menit/1,73 m². Selain proses 

penuaan, penurunan fungsi ginjal juga dapat terjadi karena gangguan penyakit, 

keracunan, ataupun luka sekitar 20% (Alam, 2007). 

Beberapa faktor penyebab gagal ginjal antara lain usia, riwayat diabetes 

mellitus, hipertensi dan kanker. Selain itu, gangguan fungsi ginjal juga dapat 

disebabkan karena penggunaan obat yang memiliki efek nefrotoksik (Akinyemi 

and Ajayi, 2017). Adapun obat-obatan yang dapat menimbulkan efek nefrotoksik 

diantaranya ialah antibiotik golongan aminoglikosida, seperti gentamisin dan 

golongan obat NSAID non selektif, seperti piroksikam (Katzung et al., 2012). 

Berdasarkan penelitian Sukandar et al. (2011) menunjukkan bahwa pemberian 

gentamisin dan piroksikam menyebabkan penurunan fungsi ginjal yang lebih 

cepat daripada dengan gentamisin saja. 
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Penatalaksanaan penyakit ginjal bisa dilakukan dengan cara terapi obat, 

hemodialisis (cuci  darah),  dan  transplantasi  ginjal (Chalik, 2016). Hemodialisis  

dan  transplantasi  ginjal akan membutuhkan biaya yang cukup mahal. Oleh  

karena itu, penggunaan tanaman herbal sebagai obat tradisional menjadi pilihan 

bagi masyarakat karena efek sampingnya lebih ringan. Selain itu, di Indonesia 

terdapat berbagai macam tumbuhan yang berpotensi untuk digunakan sebagai 

nefroprotektif. 

Salah satu tumbuhan yang memiliki potensi sebagai nefroprotektif adalah 

daun sukun. Berdasarkan uji fitokimia yang dilakukan oleh Sinata dkk. (2020) 

didapatkan bahwa fraksi etil asetat daun sukun mengandung senyawa flavonoid, 

steroid, terpenoid dan saponin.  Senyawa flavonoid diketahui memiliki aktivitas 

antioksidan yang dapat memperbaiki fungsi ginjal. Aktivitas antioksidan dari 

flavonoid tersebut dapat mengurangi senyawa radikal bebas yang dihasilkan dari 

proses metabolisme gentamisin dan mampu mencegah kerusakan ginjal (Dahal 

dan Mulukuri, 2015). 

Berdasarkan laporan terkait kandungan kimia dan aktivitas biologis dari 

daun sukun, penulis tertarik untuk melakukan penelitian mengenai pengaruh 

ekstrak etil asetat daun sukun dalam memperbaiki ginjal tikus galur Wistar. 

Penilaian fungsi ginjal diukur dengan menggunakan parameter biokimia dan 

analisis histopatologis. 

1.2 Rumusan Masalah 

1. Bagaimana standarisasi ekstrak etil asetat daun sukun? 
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2. Bagaimana pengaruh variasi dosis ekstrak etil asetat daun sukun 

terhadap parameter biokimia ginjal tikus yang diinduksi gentamisin 

dan piroksikam? 

3. Bagaimana pengaruh variasi dosis ekstrak etil asetat daun sukun 

terhadap parameter histopatologi ginjal tikus yang diinduksi 

gentamisin dan piroksikam? 

1.3 Tujuan Penelitian 

1. Mengetahui standarisasi ekstrak etil asetat daun sukun. 

2. Mengetahui pengaruh variasi dosis ekstrak etil asetat daun sukun 

terhadap parameter biokimia tikus yang diinduksi gentamisin dan 

piroksikam. 

3. Mengetahui pengaruh variasi dosis ekstrak etil asetat daun sukun 

terhadap parameter histopatologi ginjal tikus yang diinduksi 

gentamisin dan piroksikam. 

1.4 Manfaat Penelitian 

Hasil penelitian ini diharapkan dapat digunakan sebagai informasi bagi 

masyarakat luas mengenai potensi daun sukun terhadap perbaikan fungsi ginjal. 

Selain itu, penelitian ini diharapkan dapat menjadi database farmakologi bahan 

alam dari daun sukun dan dapat menjadi data penunjang untuk pengembangan 

lebih lanjut mengenai formulasi fitofarmasetika untuk dijadikan obat perbaikan 

fungsi ginjal.  
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