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ABSTRAK 
 

EFEK EKSTRAK DAUN KERSEN (Muntingia calabura L.) 
TERHADAP KADAR TNF-α PADA TIKUS WISTAR MODEL 

GOUT ARTRITIS AKUT 
 

(Valyn Theodra Tantoro, Desember 2023, 85 halaman) 

Fakultas Kedokteran Universitas Sriwijaya 

 

Latar Belakang: Gout artritis akut merupakan inflamasi akibat penumpukan kristal 
MSU di dalam sendi yang menyebabkan nyeri, pembengkakan, dan peningkatan 
sitokin proinflamasi seperti TNF-α. Daun kersen mengandung flavonoid yang 
memiliki aktivitas antiinflamasi yang berperan dalam menghambat produksi TNF-
α. Penelitian bertujuan untuk mengetahui efek antiinflamasi ekstrak daun kersen 
(Muntingia calabura L.) terhadap kadar TNF-α secara in vivo pada tikus wistar 
model gout artritis akut. 

Metode: Penelitian eksperimental in vivo dengan rancangan pre and post-test 
control group design dilakukan di Fakultas Kedokteran Universitas Sriwijaya pada 
bulan Agustus-Desember 2023. Setelah masa aklimatisasi, tikus wistar jantan 
dibagi dalam 5 kelompok perlakuan yang masing masing terdiri dari 6 ekor; yaitu 
kontrol negatif (Na-CMC 0,5%), kontrol positif (Kolkisin), D1 (ekstrak daun kersen 
dosis 200 mg/kgBB), D2 (ekstrak daun kersen dosis 400 mg/kgBB), dan D3 
(ekstrak daun kersen dosis 800 mg/kgBB). Tikus model gout artritis akut dibuat 
dengan injeksi 50µl suspensi kristal MSU secara intraartikular ke cairan sinovial 
pada sendi genu. Setelah induksi kristal MSU, kadar TNF-α dalam darah diperiksa 
2 kali yaitu sebelum dan setelah perlakuan pengobatan dengan Rat ELISA TNF-α. 

Hasil: Ekstrak daun kersen menunjukkan efektivitas dalam menurunkan kadar 
TNF-α secara bermakna (Paired T-test p<0,05) dibandingkan kontrol negatif. Dosis 
yang paling efektif adalah ekstrak daun kersen dosis 200 mg/kgBB yang sebanding 
dengan kontrol positif kolkisin (Independen T-test p>0,05). 

Simpulan: Ekstrak daun kersen dapat menurunkan respon inflamasi melalui 
penurunan kadar TNF-α pada tikus model gout artritis akut.  

Kata Kunci: Gout Artritis, TNF-α, Mediator Inflamasi, Ekstrak daun kersen, 
Terapi 
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ABSTRACT 
 

THE EFFICACY OF CHERRY LEAVES EXTRACT 
(Muntingia calabura L.) ON SERUM TNF-α LEVELS IN 

ACUTE GOUT ARTHRITIS WISTAR RAT MODEL 
 

(Valyn Theodra Tantoro, December 2023, 85 pages) 
Faculty of Medicine, Universitas Sriwijaya 

 
Background: Acute gout arthritis is an inflammation due to the accumulation of 
MSU crystal in the joint which leads to pain, swelling, and an increase in 
proinflammatory cytokines such as TNF-α. Cherry leaves contain flavonoids that 
have anti-inflammatory activity which plays a role in inhibiting the production of 
TNF-α. This study aims to determine the anti-infammatory effect of cherry leaves 
extract (Muntingia calabura L.) on serum TNF-α levels in wistar rats as a model of 
acute gout arthritis.  

Methods: An in vivo experimental study with a pre and post-test control group 
design has been conducted at the Faculty of Medicine, Universitas Sriwijaya in 
August-December 2023. After the acclimatization period, male wistar rats were 
divided into 5 treatment groups, each consisting of 6 rats; negative control (Na-
CMC 0,5%), positive control (Colchicine), D1 (cherry leaves extract dose 200 
mg/kgBW), D2 (cherry leaves extract dose 400 mg/kgBW), D3 (cherry leaves 
extract dose 800 mg/kgBW). Acute gout arthritis rat models were created by intra-
articular injection of 50µl MSU crystal suspension into the synovial joint of the 
knee. After the induction of MSU crystal, TNF-α levels in the blood were examined 
twice, before and after treatment, using Rat ELISA TNF-α. 

Results: The cherry leaves extract showed effectiveness in significantly reducing 
TNF-α levels (Paired T-test p<0,05) compared to the negative control. The most 
effective dose was cherry leaves extract at a dose of 200mg/kgBW, which was 
comparable to the positive control colchicine (Independent T-test p>0,05)  

Conclusion: Cherry leaves extract can reduce inflammatory responses by reducing 
TNF-α levels serum in acute gout arthritis model rat models. 

Keywords: Gout arthritis, TNF-α, Inflammatory mediator, Cherry leaves extract, 
Therapy  
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RINGKASAN 
 

EFEK EKSTRAK DAUN KERSEN (Muntingia Calabura L.) TERHADAP 
KADAR TNF-α PADA TIKUS WISTAR MODEL GOUT ARTRITIS AKUT  

Karya tulis ilmiah berupa Skripsi, Desember 2023 

Valyn Theodra Tantoro, dr. Nita Parisa, M. Bmd. dan dr. Theodorus, M. Med. Sc. 
 
Program Studi Pendidikan Dokter, Fakultas Kedokteran, Universitas Sriwijaya 

xx + 85 halaman, 10 tabel, 14 gambar, 4 lampiran 

Gout artritis (GA) merupakan proses inflamasi yang disebabkan oleh penumpukan 
monosodium urat (MSU) pada jaringan sendi akibat hiperurisemia kronik. Pilihan 
terapi farmakologis lini pertama untuk gout artritis akut adalah kolkisin. Namun 
kolkisin dapat menimbulkan banyak efek samping dan kontraindikasi bagi berbagai 
penyakit serta memiliki indeks terapeutik yang sempit. Oleh karena itu penelitian 
terkait terapi alternatif sangat diperlukan. Daun kersen (Muntingia calabura L.) 
merupakan tanaman herbal yang berpotensi sebagai obat dengan flavonoid sebagai 
kandungan utamanya. Flavonoid memiliki sifat antiinflamasi dengan menargetkan 
jalur inflammasome NLRP3 dan produksi IL-1β yang turut mempengaruhi produksi 
sitokin proinflamasi seperti TNF-α. Mengingat peran sentral TNF-α dalam 
patogenesis gout, penggunaan terapi dengan target penurunan TNF-α menjadi topik 
penelitian yang signifikan. Penelitian bertujuan untuk mengetahui efek 
antiinflamasi ekstrak daun kersen (Muntingia calabura L.) terhadap kadar TNF-α 
secara in vivo pada tikus wistar model gout artritis akut. 

Penelitian ini merupakan penelitian eksperimental in vivo dengan rancangan pre 
and post-test control group design yang dilakukan di Fakultas Kedokteran 
Universitas Sriwijaya pada bulan Agustus-Desember 2023. Setelah masa 
aklimatisasi, tikus wistar jantan dibagi dalam 5 kelompok perlakuan yang masing 
masing terdiri dari 6 ekor; yaitu kontrol negatif (Na-CMC 0,5%), kontrol positif 
(Kolkisin), D1 (ekstrak daun kersen dosis 200 mg/kgBB), D2 (ekstrak daun kersen 
dosis 400 mg/kgBB), dan D3 (ekstrak daun kersen dosis 800 mg/kgBB). Tikus 
model gout artritis akut dibuat dengan injeksi 50µl suspensi kristal MSU secara 
intraartikular ke cairan sinovial pada sendi genu. Setelah induksi kristal MSU, kadar 
TNF-α dalam darah diperiksa 2 kali yaitu sebelum dan setelah perlakuan 
pengobatan dengan Rat ELISA TNF-α. Pemberian perlakuan obat dilakukan selama 
3 hari pada waktu 6 jam, 24 jam, 48 jam, dan 72 jam setelah induksi. 

Ekstrak daun kersen menunjukkan efektivitas dalam menurunkan kadar TNF-α 
secara bermakna (Paired T-test p<0,05) dibandingkan kontrol negatif. Dosis yang 
paling efektif adalah ekstrak daun kersen dosis 200 mg/kgBB yang sebanding 
dengan kontrol positif kolkisin (Independen T-test p>0,05). Walaupun terbukti 
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memiliki efektivitas dalam penurunan kadar TNF-α, ekstrak daun kersen bersifat 
flat dose-response curve jika dibandingkan dengan kolkisin. 

Oleh karena itu, dapat disimpulkan bahwa Ekstrak daun kersen berpengaruh 
terhadap kadar TNF- α pada tikus model gout artritis akut.  

Kata Kunci: Gout Artritis, TNF-α, Mediator Inflamasi, Ekstrak daun kersen, 
Terapi 
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SUMMARY 
 

THE EFFICACY OF CHERRY LEAVES EXTRACT (Muntingia Calabura L.) ON 
SERUM TNF-α LEVELS IN ACUTE GOUT ARTHRITIS WISTAR RAT MODEL  

Scientific paper in the form of Thesis, December 2023 

Valyn Theodra Tantoro, dr. Nita Parisa, M.Biomed and dr. Theodorus, M. Med. Sc. 

Medical Science Department, Faculty of Medicine, Universitas Sriwijaya 

xx + 85, 10 tables, 14 pictures, 4 attachments 

Gout arthritis (GA) is an inflammatory process caused by the accumulation of 
monosodium urate (MSU) in joint tissues due to chronic hyperuricemia. The first-
line pharmacological therapy for acute gout arthritis is colchicine. However, 
colchicine can induce numerous side effects and contraindications for various 
diseases, as well as having a narrow therapeutic index. Therefore, research on 
alternative therapies is highly needed. Cherry leaves (Muntingia calabura L.) are 
herbal plants with the potential to be used as medicine, with flavonoids as their main 
component. Flavonoids possess anti-inflammatory properties by targeting the 
NLRP3 inflammasome pathway and reducing IL-1β production, thereby 
influencing the production of proinflammatory cytokines such as TNF-α. 
Considering the central role of TNF-α in the pathogenesis of gout, the use of therapy 
targeting TNF-α reduction becomes a significant research topic. This study aims to 
determine the anti-inflammatory effects of cherry leaf extract (Muntingia calabura 
L.) on serum TNF-α levels in Wistar rat models of acute gout arthritis. 

An in vivo experimental study with a pre and post-test control group design has 
been conducted at the Faculty of Medicine, Universitas Sriwijaya in August-
December 2023. After the acclimatization period, male Wistar rats were divided 
into 5 treatment groups, each consisting of 6 rats: negative control (Na-CMC 0.5%), 
positive control (Colchicine), D1 (cherry leaf extract at a dose of 200 mg/kg body 
weight), D2 (cherry leaf extract at a dose of 400 mg/kg body weight), and D3 
(cherry leaf extract at a dose of 800 mg/kg body weight). Acute gout arthritis rat 
models were created by intra-articular injection of 50µl MSU crystal suspension 
into the synovial joint of the knee. After the induction of MSU crystals, TNF-α 
levels in the blood were examined twice, before and after treatment, using Rat 
ELISA TNF-α. The drug treatment was administered for 3 days at 6 hours, 24 hours, 
48 hours, and 72 hours after induction. 

The cherry leaves extract showed effectiveness in significantly reducing TNF-α 
levels (Paired T-test p<0,05) compared to the negative control. The most effective 
dose was cherry leaves extract at a dose of 200mg/kgBW, which was comparable 
to the positive control colchicine (Independent T-test p>0,05). Although proven to 
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be effective in reducing TNF-α levels, cherry leaf extract exhibits a flat dose-
response curve when compared to colchicine.  

Therefore, it can be concluded that cherry leaf extract affects the levels of TNF-α 
in the acute gout arthritis rat model. 

Keywords: Gout arthritis, TNF-α, Inflammatory mediator, Cherry leaves extract, 
Therapy  
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BAB I  
PENDAHULUAN 

 

 

1.1 Latar Belakang 

Gout artritis (GA) merupakan proses inflamasi yang disebabkan oleh 

penumpukan monosodium urat (MSU) pada jaringan sendi akibat 

hiperurisemia kronik.1 GA akut adalah manifestasi klinis awal GA berupa 

kemerahan, hangat, nyeri, dan pembengkakan secara tiba-tiba pada sendi.2 

Fitur spesifik GA, seperti serangan akut yang sangat nyeri, tingginya 

frekuensi serangan, jumlah sendi yang terlibat, nyeri di antara serangan dan 

kerusakan sendi jangka panjang akibat akumulasi tofus utamanya berperan 

dalam penurunan kualitas hidup pasien.3 Komorbiditas seperti hipertensi 

(75%), penyakit ginjal kronik (70%), obesitas (53%) dan penyakit 

kardiovaskular (10%-14%), sering kali menyertai gout dan dikaitkan dengan 

peningkatan mortalitas.4  

Gout termasuk inflamasi sendi yang paling umum ditemukan pada 

orang dewasa, dengan prevalensi 3-4 kali lipat lebih tinggi dibandingkan 

artritis rematik.5 Prevalensi gout diperkirakan mencapai 2-3% dari seluruh 

populasi dewasa dan lebih sering dialami oleh pria dibandingkan wanita 

dengan tingkat perbandingan pada pria 3:1 sedangkan wanita 10:1.5,6 Global 

Burden of Disease Study (GB D) 2017 melaporkan peningkatan prevalensi 

gout dari 20,2 juta pasien pada tahun 1990 menjadi 41,2 juta pasien pada 

tahun 2017.4 Sampai saat ini belum ada data prevalensi GA yang mewakili 

negara Indonesia secara nasional namun beberapa penelitian telah dilakukan 

di beberapa daerah di Indonesia, seperti penelitian oleh Putra dkk. di Bali 

yang menunjukkan prevalensi hiperurisemia mencapai 14,5% dan penelitian 

lain oleh Ahimsa dkk menunjukkan prevalensi gout sebesar 29,2% pada etnis 

sangihe di pulau Minahasa Utara.7 
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Deposisi MSU dapat memicu gout flare melalui aktivasi inflammasome 

NLRP3 dan pelepasan sitokin proinflamasi, khususnya TNF-α dan beberapa 

interleukin.6,8 Kadar sitokin proinflamasi dalam serum telah dibuktikan 

meningkat secara signifikan pada pasien GA akut dibandingkan dengan 

kontrol sehat.8 TNF-α utamanya diproduksi oleh makrofag dan berperan 

dalam perubahan patologis GA akut.8 Sitokin proinflamasi, dalam hal ini 

TNF-α, dapat menjadi indikator biologis yang objektif untuk mendukung 

diagnosis GA akut.8  

Terapi farmakologis GA akut bertujuan untuk mengatasi rasa sakit dan 

mempercepat resolusi peradangan sendi.9 Pilihan untuk lini pertamanya 

adalah obat antiinflamasi nonsteroid (OAINS), glukokortikoid, dan kolkisin 

yang ketiganya sama efektif namun pemilihannya bergantung pada penyakit 

penyerta pasien yang seringkali kontradiktif dengan salah satu obat 

tersebut.10,11 OAINS, glukokortikoid, dan kolkisin bekerja pada banyak target 

molekul yang berbeda, namun umumnya dengan menghambat enzim COX 

dan mengurangi produksi prostaglandin, yang secara langsung maupun tidak 

langsung menghambat aksi TNF-α sebagai sitokin proinflamasi.12 Kolkisin 

dipilih sebagai drug of choice sesuai rekomendasi Perhimpunan Reumatologi 

Indonesia untuk GA akut dengan onset <12 jam, yang sekaligus berperan 

sebagai profilaksis gout.7,13 Namun kolkisin dapat menimbulkan berbagai 

efek samping berupa gangguan gastrointestinal, gangguan produksi sel darah, 

mempengaruhi fungsi ginjal, menyebabkan neuropati perifer, dan 

menyebabkan reaksi alergi.13 Beberapa penelitian menunjukkan bahwa 

kolkisin memiliki indeks terapeutik yang sempit sehingga sulit untuk 

membedakan dosis toksik dengan dosis yang bermanfaat dalam terapi.14 Oleh 

karena itu penelitian terkait terapi alternatif sangat diperlukan. 

Tanaman obat dikenal mengandung senyawa alami dengan aktivitas 

biologis menarik yang berpotensi digunakan dalam terapi penyakit.15 Di 

Indonesia, pengembangan obat tradisional didukung oleh Keputusan 

Kementerian Kesehatan Republik Indonesia Nomor: 

381/MENKES/SK/III/2007 tentang kebijakan obat tradisional nasional yang 
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menyatakan bahwa pengembangan obat tradisional ditujukan agar diperoleh 

obat tradisional yang bermutu tinggi, aman, dan memiliki khasiat nyata yang 

teruji secara ilmiah.16 Salah satu bahan alami yang memiliki potensi sebagai 

obat tradisional adalah daun kersen. Muntingia calabura, sering dikenal 

dengan istilah kersen merupakan tanaman buah tropis yang mudah 

dibudidaya dan dijumpai di pinggir jalan karena daya adaptasinya yang tinggi 

untuk bertahan bahkan dalam kondisi tanah yang buruk.17 Studi fitokimia dari 

berbagai konstituen tanaman telah mengidentifikasi bahwa daun kersen 

mengandung senyawa flavonoid, tannin, triterpene, saponin, dan polifenol.18 

Flavonoid sebagai kandungan utamanya telah dibuktikan memiliki berbagai 

manfaat kesehatan seperti antibakteri, antioksidan dan antiinflamasi.19 

Penelitian Nair dkk tahun 2006 menunjukkan peran flavonoid secara 

signifikan menghambat produksi TNF-α secara in vitro.20 

Sampai saat ini studi tentang potensi antiinflamasi ekstrak daun kersen 

terhadap gout artritis akut belum pernah dilakukan. Berdasarkan uraian 

diatas, penulis membuat karya ilmiah ini dengan tujuan untuk mengetahui 

efek antiinflamasi ekstrak daun kersen (Muntingia calabura L.) terhadap 

kadar TNF-α secara in vivo pada tikus wistar model gout artritis akut. 

 

1.2 Rumusan Masalah 

1. Apakah pemberian ekstrak daun kersen (Muntingia calabura L.) sama 

efektif dibanding kolkisin dalam menurunkan kadar TNF-α secara in vivo 

pada tikus wistar model gout artritis akut? 

 

1.3 Tujuan Penelitian 

1.3.1 Tujuan Umum 

Mengetahui efektivitas ekstrak daun kersen (Muntingia calabura L.) 

dibanding kolkisin sebagai antiinflamasi terhadap kadar TNF-α pada tikus 

wistar model gout artritis akut. 
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1.3.2 Tujuan Khusus 

1. Mengetahui efektivitas ekstrak daun kersen dan kolkisin dalam 

menurunkan kadar TNF-α  serum pada tikus wistar model gout artritis 

akut. 

2. Mengetahui kesesuaian dosis ekstrak daun kersen yang efektif dalam 

menurunkan kadar TNF-α pada tikus wistar model gout artritis akut. 

 

1.4 Hipotesis Penelitian 

Ekstrak daun kersen (Muntingia calabura L.) sama efektif dalam menurunkan 

kadar TNF-α dibanding kolkisin pada tikus wistar model gout artritis akut. 

  

1.5 Manfaat Penelitian 
1. Manfaat Klinis  

Mengetahui pengobatan alternatif selain drugs of choice.  

2. Manfaat Akademis  

Menjadi sebuah referensi pembelajaran mengenai efektivitas ekstrak daun 

kersen (Muntingia calabura L.) sebagai antiinflamasi yang diuji secara in 

vivo.  

3. Manfaat secara Sosial  

Menambah wawasan masyarakat mengenai efektivitas ekstrak daun kersen 

(Muntingia calabura L.) sebagai antiinflamasi yang diuji secara in vivo. 
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