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THE EFFECT OF ORALLY DISSOLVING FILM NONI FRUIT (Morinda 

citrifolia L.) EXTRACT ON IMMUNE CELLS OF WISTAR WHITE RATS 

 

Anissa Ika Kinanti 

08061381924114 

 

ABSTRACT  

Noni fruit (Morinda citrifolia L.) contains flavonoids that have immunomodulatory 

activity. Orally Dissolving Film (ODF) formulation removes the bitter taste and low 

bioavailability of extract. This study aims to determine the characteristics of ODF 

noni fruit extract and the immunomodulatory effects of ODF noni fruit extract in 

Wistar male rats induced by E. coli on the number of leukocytes, lymphocytes, 

monocytes, neutrophils, CD4 T cells, macroscopic and histopathological spleen. 

ODF evaluation included organoleptic, film thickness, film weight, folding 

endurance, percent elongation, disintegration time, and content uniformity. The rat 

immunomodulator test divided into normal grup, negative grup, positive grup, 

group 1 (extract 17.5 mg/KgBW), and group 2 (ODF extract). Treatment for 14 

days, induction of E. coli 105 CFU/mL intraperitoneal on day 15 except the normal 

group. The evaluation results of ODF noni fruit extract had a thickness 0.128±0.001 

mm, weight uniformity 0.082±0.001 mg, folding endurance 466.67±0.471, pH 

6.10±0.014, percent elongation 33.042±0.010, disintegration time 33.667±0.471 

seconds, and content uniformity 100.68±2.760%. ODF significantly decreased the 

number of leukocytes (34.88%), lymphocytes (34.72%), monocytes (52.48%), 

neutrophils (71.22%), and CD4 T cells (77.77%) than extract (p<0.05). ODF 

showed normal spleen, no necrosis, and no bleeding like in the positive group. 

Conclusion, ODF noni fruit extract has immunomodulatory activity as an 

immunosuppressant more effective than the extract. 

 

Keyword: ODF, Morinda citrifolia L., E. coli, Leukocytes, Differential 

Leukocytes, T CD4 cells, Spleen 
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PENGARUH PEMBERIAN ORALLY DISSOLVING FILM EKSTRAK 

BUAH MENGKUDU (Morinda citrifolia L.) L TERHADAP SEL IMUN 

TIKUS PUTIH GALUR WISTAR  

 

 

Anissa Ika Kinanti 

08061381924114  

 

ABSTRAK  

Buah mengkudu (Morinda citrifolia L.) mengandung flavonoid yang memiliki 

aktivitas imunomodulator. Formulasi Orally Dissolving Film (ODF) dapat 

menghilangkan rasa pahit dan bioavaibilitas yang rendah dari ekstrak. Tujuan 

penelitian mengetahui sifat ODF ekstrak buah mengkudu dan pengaruh pemberian 

ODF ekstrak buah mengkudu pada tikus jantan Wistar terinduksi E. coli terhadap 

jumlah leukosit, limfosit, monosit, neutrofil, sel T CD4, makroskopik dan 

histopatologi limpa. ODF dievaluasi organoleptik, ketebalan film, bobot film, daya 

tahan pelipatan, persen elongasi, waktu hancur, dan keseragaman kadar. Pengujian 

immunomodulator tikus dibagi 5 kelompok yakni kelompok normal, kelompok 

negatif, kelompok positif, kelompok 1 (17,5 mg/KgBB ekstrak), dan kelompok 2 

(ODF ekstrak). Perlakuan selama 14 hari, induksi E. coli 105 CFU/mL 

intraperitoneal dihari ke-15 kecuali kelompok normal. Hasil evaluasi ODF ekstrak 

buah mengkudu ketebalan film 0,128±0,001 mm, bobot film 0,082±0,001 mg, daya 

tahan pelipatan 466,67±0,471 kali, pH 6,10±0,014, persen elongasi 

33,042±0,010%, waktu hancur 33,667±0,471 detik, dan keseragaman kadar 

100,68±2,760%. ODF menunjukkan penurunan jumlah leukosit (34,88%), limfosit 

(34,72%), monosit (52,48%), neutrofil (71,22%), dan sel T CD4 (77,77%) berbeda 

secara signifikan dibandingkan ekstrak (p<0,05). ODF menunjukkan limpa normal, 

tidak adanya nekrosis dan pendarahan seperti kelompok positif. Kesimpulan ODF 

ekstrak buah mengkudu memiliki aktivitas imunomodulator sebagai 

imunosupresan lebih efektif daripada ekstrak. 

 

Kata Kunci : ODF, Morinda citrifolia L., E. coli, Leukosit, Jenis Leukosit, Sel 

T CD4, Limpa 
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BAB I 

PENDAHULUAN 

1.1 Latar Belakang 

Sistem imun merupakan suatu sistem yang membangun kemampuan tubuh 

untuk melawan patogen penyebab infeksi dengan cara menolak berbagai zat asing 

yang masuk ke dalam tubuh agar terhindar dari penyakit (Irianto, 2012). Penyakit 

infeksi yang disebabkan oleh jamur, bakteri dan virus merupakan salah satu 

penyebab kematian utama di dunia (Fatimah, 2006). Fungsi sistem imun perlu 

dijaga agar daya tahan tubuh kuat. Salah satu upaya meningkatkan sistem imun 

adalah menggunakan imunomodulator (Fatimah, 2006). Imunomodulator 

merupakan suatu substansi yang menstimulasi sistem imun sehingga dapat 

meningkatkan aktivitas sistem imun dalam melawan infeksi atau penyakit (Artini 

dan Veranita, 2021).  

Imunomodulator dapat dibagi dua yakni imunomodulator sintesis dan 

imunomodulator alami (Baratawidjaya dan Rengganis, 2014). Penggunaan 

imunomodulator sintetis dalam jangka waktu panjang dapat menyebabkan 

penurunan kadar trombosit, depresi pernafasan, urtitakaria, hepatotoksisitas dan 

gangguan gastrointestinal (Lestari dan Susanti, 2020). Pemanfaatan tanaman herbal 

yang memiliki aktivitas imunomodulator dapat dijadikan alternatif dari pengganti 

obat sintetis untuk menjaga sistem imunitas tubuh. Immunomodulator alami yang 

berasal dari bahan alam tumbuhan lebih aman digunakan karna memiliki efek 

samping lebih ringan daripada imunomodulator sintesis (Devagaran dkk., 2017).  
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Salah satu tanaman obat yang memiliki aktivitas sebagai imunomodulator 

dengan meningkatkan sistem kekebalan tubuh yaitu buah mengkudu (Utomo dkk., 

2006). Kandungan metabolit sekunder dari buah mengkudu antara lain asam amino, 

antrakuinon, asam lemak, flavonoid, iridoid, lignan, polisakarida, sterol mineral, 

vitamin, nutrisi mikro dan makro (Muhammad dkk., 2016). Beberapa senyawa 

flavonoid golongan flavonol yang terdapat dalam buah mengkudu antara lain 

kuersetin, rutin dan kaempferol (Paul et al., 2015). Berdasarkan hasil penelitian 

Mufidah, Rifa’i dan Rahayu (2013) melaporkan bahwa pemberian ekstrak buah 

mengkudu dengan dosis 25 mg/kgBB pada mencit mampu berperan sebagai agen 

imunomodulator.  

Buah mengkudu adalah tanaman yang memiliki rasa pahit dan bau yang 

tidak sedap karna mengandung asam kaproat, sehingga tingkat konsumsi buah 

mengkudu masih belum optimal (Bangun dan Sarwono, 2002). Selain itu, terapi 

ekstrak dengan pemberian oral secara umum memiliki kelarutan dan bioavaibilitas 

yang rendah sehingga memerlukan dosis tinggi dalam pemberiannya sehingga 

terkadang dinilai kurang efektif (Hastuti dan Sukarno, 2020). Salah satu upaya yang 

dapat dilakukan dengan memformulasikan buah mengkudu menjadi sediaan orally 

dissolving film (ODF).  

Pengembangan ekstrak buah mengkudu menjadi ODF dapat menutupi rasa 

pahit dan bau yang tidak sedap dengan penggunaan film serta penambahan 

beberapa eksipien dengan rasa yang disukai (Koland et al., 2010; Fajria dan 

Nurwarda, 2018). ODF merupakan film ultra tipis yang diformulasikan 

menggunakan polimer hidrofilik yang ditempatkan di lidah atau mukosa buccal 

https://pubmed-ncbi-nlm-nih-gov.translate.goog/?term=Koland+M&cauthor_id=21042474&_x_tr_sl=en&_x_tr_tl=id&_x_tr_hl=id&_x_tr_pto=sc
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yang akan cepat larut dalam hitungan detik untuk melepaskan zat aktif. Zat aktif 

kemudian masuk ke dalam sirkulasi sistemik untuk menghasilkan efek 

farmakologis yang diinginkan. Mekanisme ini dapat menghindari first pass effect 

sehingga bioavailabilitasnya tinggi. Keuntungan lain dapat meningkatkan 

kenyamanan pasien karna tidak perlu menelan obat (Prabhjot and Rajeev, 2018). 

Menurut penelitian Husinsyah (2022) menyatakan bahwa formula ODF 

ekstrak buah mengkudu dengan konsentrasi optimum pullulan sebesar 364.866 mg 

dan propilen glikol sebesar 60 mg memberikan karakteristik ODF yang baik. 

Penelitian ODF secara in vivo dinyatakan efektif sebagai penanganan nyeri dan 

menangani emesis (Senthilkumar and Vijaya, 2015; Sri and Bhikshapathi, 2016). 

Namun sejauh ini belum ada penelitian secara in vivo mengenai potensi ODF 

sebagai imunomodulator. 

Berdasarkan uraian diatas, perlu dilakukan penelitian terkait pengaruh 

pemberian sediaan ODF terhadap jumlah leukosit, limfosit, monosit, neutrofil, dan 

sel T CD4 pada tikus putih jantan galur wistar (Rattus norvegicus) sebelum dan 

sesudah diberikannya ODF. Penelitian efek imunomodulator dilakukan dengan 

agen penginduksi Escherichia coli karna kemampuannya mempengaruhi sistem 

imun spesifik maupun non spesifik (Susanti, 2019). 

1.2 Rumusan Masalah 

Berdasarkan latar belakang yang telah dipaparkan, dirumuskan masalah 

sebagai berikut: 

1. Bagaimana sifat sediaan Orally Dissolving Film ekstrak buah mengkudu? 
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2. Bagaimana pengaruh pemberian Orally Dissolving Film ekstrak buah 

mengkudu yang diberikan pada tikus putih galur wistar terinduksi 

Escherichia coli terhadap jumlah sel leukosit, limfosit, monosit, neutrofil, 

dan sel T CD4? 

3. Bagaimana pengaruh pemberian Orally Dissolving Film ekstrak buah 

mengkudu yang diberikan pada tikus putih galur wistar terinduksi 

Escherichia coli terhadap gambaran makroskopi dan histopatologi limpa?  

1.3 Tujuan 

Tujuan dari penelitian ini sebagai berikut: 

1. Menentukan sifat sediaan Orally Dissolving Film ekstrak buah mengkudu. 

2. Menentukan pengaruh pemberian Orally Dissolving Film ekstrak buah 

mengkudu yang diberikan pada tikus putih galur wistar terinduksi 

Escherichia coli terhadap jumlah sel leukosit, limfosit, monosit, neutrofil, 

dan sel T CD4. 

3. Menentukan pengaruh pemberian Orally Dissolving Film ekstrak buah 

mengkudu yang diberikan pada tikus putih galur wistar terinduksi 

Escherichia coli terhadap gambaran makroskopi dan histopatologi limpa. 

1.4 Manfaat 

Manfaat dari penelitian ini adalah sebagai berikut: 

1. Sebagai informasi kepada masyarakat mengenai aktivitas imunomodulator 

ekstrak buah mengkudu dalam bentuk sediaan Orally Dissolving Film. 

2. Hasil penelitian diharapkan dapat memberikan nilai ilmiah dari potensi buah 

mengkudu dan dijadikan dasar penelitian selanjutnya. 
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