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The Effect of Ethyl Acetate Extract of Jackfruit (Artocarpus heterophyllus) 

leaves on the Improvement of Kidney Function of Wistar Rats Induced by 

Gentamicin and Piroxicam 
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ABSTRACT 

Ethyl acetate extract of jackfruit leaves (Artocarpus heterophyllus) contains 

secondary metabolite compounds such as flavonoids which have antioxidant and 

anti-inflamantory activities that have potential to improve kidney function. This 

study aims to determine the kidney function improvement activity of jackfruit leaf 

ethyl acetate extract. Kidney repair activity test was carried out for 28 days using 

30 rats divided into 6 groups. The normal group was given 0.5% Na CMC, the 

negative control was given gentamicin 100 mg/kgBW and piroxicam 3.6 

mg/kgBW, the positive control was given ketosteril 55 mg/kgBW, and the test 

groups I, II, and III were given ethyl acetate leaf extract jackfruit with doses of 125 

mg/kg, 250 mg/kg, and 500 mg/kg. EAADN that was tested on rats have complies 

with extract standard. The parameters observed were urine volume and pH, serum 

creatinine and urea levels, urine protein levels, creatinine clearance, kidney 

histopathology and renal index. The results showed that jackfruit leaf ethyl acetate 

extract could improve kidney function by increasing urine volume and creatinine 

clereance, decreasing urine protein, creatinine and serum urea levels which were 

significantly different from negative controls (p<0.05). The histopathological 

picture of the test group also had an effect compared to the negative control with an 

average score of 1. The dose of etyl acetate extract of jackfruit leaves at a dose of 

500 mg/kgBW was more effective in improving kidney function compared to 

positive control. 

 

Keywords : Artocarpus heterophyllus, Flavonoids, Urea, Creatinine, Urine   

Protein 
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Pengaruh Ekstrak Etil Asetat Daun Nangka (Artocarpus heterophyllus) 

Terhadap Perbaikan Fungsi Ginjal Tikus Wistar yang Diinduksi Gentamisin 

dan Piroksikam 

 

Ardhia Nur Azizah 

08061381924093 
 

ABSTRAK 

Ekstrak etil asetat daun nangka (Artocarpus heterophyllus) mengandung senyawa 

metabolit sekunder berupa flavonoid yang memiliki aktivitas antioksidan dan 

antiinflamasi yang berpotensi memperbaiki fungsi ginjal. Penelitian ini bertujuan 

mengetahui aktivitas perbaikan fungsi ginjal dari ekstrak etil asetat daun nangka 

(EEADN). Uji aktivitas perbaikan ginjal dilakukan selama 28 hari menggunakan 

30 ekor tikus yang dibagi menjadi 6 kelompok. Kelompok normal diberi Na CMC 

0,5%, kontrol negatif diberi gentamisin 100 mg/kgBB dan piroksikam 3,6 

mg/kgBB, kontrol positif diberi ketosteril 55 mg/kgBB, serta kelompok uji I, II, dan 

III diberi EEADN dengan dosis masing-masing 125 mg/kgBB, 250 mg/kgBB, dan 

500 mg/kgBB. EEADN yang diuji ke tikus dinyatakan telah memenuhi syarat 

standar ekstrak. Parameter yang diamati berupa volume dan pH urin, kadar 

kreatinin dan ureum serum, kadar protein urin, klirens kreatinin, histopatologi ginjal 

serta indeks ginjal. Hasil penelitian menunjukkan ekstrak etil asetat daun nangka 

dapat memperbaiki fungsi ginjal dengan peningkatan volume urin dan klirens 

kreatinin serta penurunan kadar protein urin, kreatinin dan ureum serum yang 

berbeda signifikan dengan kontrol negatif (p<0,05). Gambaran histopatologi 

kelompok uji juga memberikan pengaruh dibandingkan kontrol negatif dengan rata-

rata skoring 1. Pemberian dosis EEADN dosis 500 mg/kgBB dinilai lebih efektif 

dalam memperbaiki fungsi ginjal dibandingkan dengan kontrol positif. 

 

Kata Kunci : Artocarpus heterophyllus, Flavonoid, Ureum, Kreatinin, Protein 

            Urin 
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BAB I  

PENDAHULUAN 

 

1.1 Latar Belakang 

Organ tubuh yang berperan dalam mengeluarkan zat-zat yang bersifat toksik 

bagi tubuh salah satunya adalah ginjal. Ginjal juga memegang peran vital untuk 

mempertahakan keseimbangan cairan dalam tubuh, salah satunya dengan 

membuang produk sisa metabolisme seperti ureum, kreatinin, dan amoniak (Aditya, 

2018). Pentingnya fungsi ginjal bagi tubuh ini membuat masyarakat harus 

memerhatikan kesehatan ginjalnya. Hal ini dikarenakan, ginjal yang mengalami 

penurunan fungsi atau gagal menjalankan fungsinya, maka akan mengakibatkan 

resiko kematian, atau yang sering disebut dengan penyakit gagal ginjal (Harmilah, 

2020). 

 Berdasarkan data yang diperoleh dari Persatuan Nefrologi Indonesia 

(Penefri), penyakit gagal ginjal di Indonesia menjadi salah satu penyakit yang 

memiliki jumlah penderita yang cukup tinggi, yaitu berkisar di angka 70.000 

penderita (Rahayu, 2019). Data ini didukung oleh data hasil riset Kementerian 

Kesehatan Republik Indonesia (Kemenkes RI), yang menempatkan penderita 

penyakit ginjal di Indonesia menjadi urutan kedua setelah penyakit jantung, dengan 

pertumbuhan hampir 100 persen dari tahun 2014 – 2015 (Sari et al., 2016). 

 Infeksi virus dan bakteri serta zat-zat kimia dapat menjadi faktor terjadinya 

kerusakan pada ginjal. Faktor pola hidup yang tidak sehat seperti merokok dan 

mengonsumsi alkohol juga dapat menjadi pemicu terjadinya kerusakan pada ginjal.  

Faktor yang tak jarang menyebabkan kerusakan ginjal pada tubuh adalah 
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penggunaan obat-obatan yang bersifat nefrotoksik, salah satunya adalah antibiotik 

golongan aminoglikosida yaitu gentamisin. Rusaknya fungsi ginjal akibat 

gentamisin dapat ditandai dengan meningkatnya kreatinin serum, terjadinya 

nekrosis pada tubulus ginjal serta menurunnya laju filtrasi glomerulus (Sukandar et 

al., 2011). 

 Terapi yang dilakukan untuk mengobati kerusakan ginjal pada saat ini dapat 

melalui berbagai cara, diantaranya terapi konservatif, terapi simpatomatik sampai 

dengan terapi pengganti ginjal (Cut Husna, 2010). Berdasarkan beberapa tinjauan 

mengenai terapi yang dapat dilakukan untuk memperbaiki kerusakan ginjal, 

terdapat terapi alternatif yaitu dengan menggunakan potensi bahan alam atau 

herbal. Obat-obatan yang diperoleh melalui bahan alam merupakan salah satu 

sumber perawatan yang digemari masyarakat. Hal ini karena obat tradisional 

cenderung lebih mudah ditemukan, diolah, serta efek samping yang dihasilkan lebih 

sedikit dibadingkan dengan obat non tradisional (Rahmawati dkk., 2019). 

 Pengobatan kerusakan ginjal secara tradisional telah dibuktikan 

memberikan efek yang baik dengan cara mencegah inflamasi, apoptis sel hingga 

menekan stres oksidatif (Li et al., 2019). Kerusakan ginjal akibat stres oksidatif 

dikarenakan ginjal memiliki banyak asam lemak tak jenuh ganda rantai panjang 

yang menjadikan ginjal termasuk organ yang rentan terhadap kerusakan akibat 

radikal bebas (Ozbek, 2012). Stres oksidatif ditandai dengan peningkatan radikal 

bebas seperti spesies oksigen reaktif (ROS). 

 Stres oksidatif akan mempengaruhi semua aspek ginjal, termasuk 

reaktivitas vaskular dan hemodinamik ginjal, filtrasi glomerulus, dan reabsorpsi dan 
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sekresi tubular di semua segmen nefron. Stres oksidatif akan mengubah semua 

proses ini dan mempromosikan jalur prodamage yang mengarah pada apoptosis 

seluler, nekrosis, perubahan ekspresi gen, perkembangan kerusakan jaringan, 

promosi fibrosis, dan fungsi ginjal abnormal (Ratliff et al., 2016). Berdasarkan 

uraian tersebut, maka terapi alternatif untuk mengobati kerusakan ginjal adalah 

dengan memanfaatkan tanaman yang banyak mengandung antioksidan untuk 

meredam efek negatif oksidan dalam tubuh (Ramadhan, 2015).  

 Salah satu tanaman yang dapat menjadi pilihan untuk terapi kerusakan 

ginjal adalah daun nangka (Artocarpus heterophyllus). Hal ini karena bagian daun 

dari tanaman nangka dinilai banyak memiliki kandungan antioksidan. Hasil 

skrining fitokimia pada penelitian Harahap dkk. (2021) menyatakan bahwa terdapat 

beberapa senyawa seperti flavonoid, steroid dan tanin yang terkandung di dalam 

ekstrak daun nangka. Kandungan fenolik pada daun nangka akan membantu 

melindungi sel terhadap kerusakan oksidatif yang diseabkan oleh radikal bebas. 

Hasil ini selaras dengan penelitian Adnyani dkk. (2016) yang menyatakan bahwa 

ekstrak etanol daun nangka positif mengandung senyawa flavonoid sebesar 422,90 

mg/100g QE dan dapat menjadi antioksidan alami. 

Potensi daun nangka sebagai terapi alternatif dalam mengobati kerusakan 

ginjal juga didukung oleh penelitian yang dilakukan oleh Tandi dkk. (2020) yang 

membuktikan bahwa ekstrak etanol daun nangka pada dosis 175 mg/kgBB dapat 

meregenerasi sel ginjal tikus yang mengalami diabetes melitus dengan skoring rata-

rata sebesar 0,6. Berbagai informasi mengenai potensi daun nangka ini mendorong 

peneliti untuk melakukan penelitian terkait pengaruh ekstrak etil asetat daun nangka 



4 
 

 
 

terhadap perbaikan fungsi ginjal tikus yang diinduksi oleh gentamisin dan 

piroksikam. Pemilihan kombinasi antara gentamisin dan piroksikam ini didasarkan 

pada penelitian Sukandar et al. (2011) yang menyebutkan bahwa kombinasi 

tersebut akan memaksimalkan serta mempercepat kerusakan pada ginjal. 

1.2 Rumusan Masalah 

Berdasarkan latar belakang yang telah diuraikan di atas, maka rumusan 

masalah yang dapat diambil adalah sebagai berikut: 

1. Bagaimana standarisasi ekstrak etil asetat daun nangka? 

2. Bagaimana pengaruh variasi dosis ekstrak etil asestat daun nangka terhadap 

parameter biokimia ginjal tikus yang diinduksi gentamisin dan piroksikam? 

3. Bagaimana pengaruh variasi dosis ekstrak etil asestat daun nangka terhadap 

parameter histopatologi ginjal tikus yang diinduksi gentamisin dan 

piroksikam? 

1.3 Tujuan Penelitian 

Tujuan penelitian adalah sebagai berikut: 

1. Mengetahui standarisasi ekstrak etil asetat daun nangka. 

2. Mengetahui pengaruh variasi dosis ekstrak etil asestat daun nangka terhadap 

parameter biokimia ginjal tikus yang diinduksi gentamisin dan piroksikam. 

3. Mengetahui pengaruh variasi dosis ekstrak etil asestat daun nangka terhadap 

parameter histopatologis ginjal tikus yang diinduksi gentamisin dan 

piroksikam. 
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1.4 Manfaat Penelitian 

 Hasil penelitian yang diperoleh diharapkan akan memberi informasi ilmiah 

baik kepada masyarakat maupun peneliti mengenai pengaruh ekstrak etil asetat 

daun nangka (Artocarpus heterophyllyus) terhadap perbaikan fungsi ginjal tikus 

yang diinduksi oleh gentamisin dan piroksikam.
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