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The Teratogenic Effect of Ethyl Acetate of melinjo (Gnetum gnemon L.) 

Leave on Mice (Mus musculus) Fetus of Sub Swiss Webster Strain 

 

Sri Umiati 

08061182025002 

 

ABSTRACT 

 

One of the special toxicity tests is the teratogenic test which is carried out to obtain 
information on the presence of fetal abnormalities that occur due to the administration 
of test preparations during the formation of fetal organs (organogenesis period) and to 

complete safety data from the melinjo plant. The doses given were 69.48, 104.22, 

138.96 and 173.7 mg/kgBW. The administration of the fraction was carried out 

during the period of organogenesis on the 9th to 17th day of pregnancy, on the 18th 

day the mother mice were dissected to observe fetal body weight, live fetuses, dead 

fetuses, implantation, resorption, fetal external abnormalities, and fetal internal 

abnormalities. The results of data analysis with ANOVA and DMRT (Duncan 

multiple range test) provided that the ethyl acetate fraction of melinjo leaves had a 

significant effect on dead fetuses, weight gain, fetus weight gain, fetus length, 

hematoma, the delay in bone ossification including the interparietal bone, 

sacrocaudal vertebral body, sacrocaudal vertebral arch, sternal bone (asymmetrical 

shaped defect and asymmetrical dumbbell-shaped defect), anterior proximal 

phalanges and posterior proximal phalanges (p<0.05). The administration of the 

fraction at a dose of 69.48 mg/kgBB has caused teratogenic effects so it can be 

concluded that the ethyl acetate fraction of melinjo leaves has a teratogenic effect 

on the development of mice fetuses (Mus musculus).  

Keyword(s): Gnetum gnemon L., teratogenic, mice fetus, ossification, pregnancy 
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 Efek Teratogenik Fraksi Etil Asetat Daun Melinjo (Gnetum gnemon L.)  

Pada Fetus Mencit (Mus musculus) Galur Sub Swiss Webster 

 

Sri Umiati 

08061182025002 

 

ABSTRAK 

 

Uji toksisitas khusus yaitu uji efek teratogenik yang telah dilakukan untuk 

memperoleh informasi adanya abnormalitas fetus yang terjadi karena pemberian 

sediaan uji selama masa pembentukan organ fetus (masa organogenesis) serta untuk 

melengkapi data keamanan dari tanaman melinjo. Dosis yang diberikan adalah 

69.48, 104.22, 138.96 dan 173.7 mg/kgBB. Pemberian fraksi dilakukan selama 

masa organogenesis hari ke-9 sampai ke-17 kehamilan, pada hari ke-18 induk 

mencit dibedah untuk diamati berat badan fetus, fetus hidup, fetus mati, implantasi, 

resorpsi, kelainan eksternal fetus, dan kelainan internal fetus. Hasil analisis data 

dengan ANOVA dan DMRT (Duncan multiple range test) memberikan fraksi etil 

asetat daun melinjo berpengaruh nyata terhadap fetus mati, kenaikan berat badan 

induk, berat badan fetus, panjang fetus, hematoma, keterlambatan osifikasi tulang 

diantaranya tulang interparietal, badan vertebra sakrokaudalis, lengkung vertebra 

sakrokaudalis, tulang sternum (cacat asimetris shaped dan cacat asimetris 

dumbbell-shaped), falang proksimal anterior dan falang proksimal posterior 

(p<0,05). Pemberian fraksi pada dosis 69,48 mg/kgBB sudah menimbulkan efek 

teratogenik sehingga dapat disimpulkan bahwa fraksi etil asetat daun melinjo 

memiliki efek teratogenik terhadap perkembangan fetus mencit (Mus musculus). 

Kata kunci: Gnetum gnemon L., teratogenik, fetus mencit, osifikasi, kehamilan 
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BAB 1  

PENDAHULUAN 

 

1.1   Latar Belakang Masalah 

Tumbuhan obat tradisional merupakan ramuan bahan alam yang secara 

tradisional telah digunakan untuk pengobatan berdasarkan pengalaman dan 

keanekaragaman tumbuhan obat-obatan dapat menunjang adanya ketersediaan 

obat-obat tradisional yang siap pakai (Jumiarni, 2017). Tanaman melinjo (Gnetum 

gnemon L.) dikenal sebagai tanaman berkhasiat yang sering dimanfaatkan dalam 

pengobatan tradisional di Indonesia. Kandungan kimia daun melinjo seperti 

saponin, flavonoid, dan tanin. Manfaat melinjo untuk Kesehatan diantaranya 

menurunkan gula darah, bersifat antioksidan, mencegah kanker, dan menghambat 

proses penuaan ( Ira dan Cikra, 2015).  

Daun melinjo berpotensi sebagai sumber obat herbal yang mendorong 

berbagai penelitian mengenai manfaat farmakologisnya. Penelitian oleh Belinda 

(2021) menunjukkan bahwa pemberian daun melinjo dengan dosis 37,74 mg/kgBB 

lebih efektif dalam menurunkan kadar kolesterol pada tikus. Ini mengindikasikan 

potensinya sebagai agen penurun lipid yang bisa dimanfaatkan untuk penderita 

hiperkolesterolemia. Menurut Vansurna (2023), daun melinjo memiliki aktivitas 

antioksidan dengan nilai ED50 sebesar 150 mg/kgBB.  Hal ini menunjukkan 

kemampuan daun melinjo dalam menangkal radikal bebas dan melindungi sel-sel 

tubuh dari stres oksidatif. Berdasarkan penelitian Ermawaty (2022), daun melinjo 

terbukti memiliki efek antidiare dengan dosis 80,7123 mg/kgBB. Ini menandakan 

potensi daun melinjo untuk membantu mengatasi masalah pencernaan, terutama 

diare. 
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Menurut pedoman WHO (1993), terdapat tiga aspek utama yang harus 

dipenuhi: keamanan,  efikasi, dan kualitas. Untuk memastikan keamanan, 

serangkaian uji toksisitas perlu dilakukan baik untuk obat sintetis maupun obat 

tradisional yang meliputi uji toksisitas umum diantaranya toksisitas akut dan 

toksisitas subkronik. Toksisitas khusus meliputi uji mutagenic, teratogenik, dan 

karsinogenik. Menurut penelitian Lestari (2020), ekstrak etanol daun melinjo 

(Gnetum gnemon L.) dengan dosis 2000 mg/kgBB diuji untuk mengetahui efek 

toksisitas akutnya. Berdasarkan hasil penelitiannya daun melinjo dalam kategori 

praktis tidak toksik yang menunjukkan bahwa ekstrak ini relatif aman dalam 

rentang dosis yang diuji.  

Selain uji toksisitas akut, uji toksisitas khusus seperti uji teratogenik penting 

dilakukan untuk memastikan keamanan fraksi daun melinjo, terutama bagi wanita 

hamil. Uji teratogenik merupakan salah satu jenis uji toksikologi yang bertujuan 

untuk menilai efek suatu senyawa terhadap janin pada hewan bunting, 

mengidentifikasi risiko cacat bawaan atau kelainan perkembangan pada janin, dan 

menentukan batas aman penggunaan suatu obat atau senyawa, terutama bagi ibu 

hamil. Menurut Donatus (2005), uji teratogenik sangat penting untuk mendeteksi 

potensi risiko terhadap perkembangan janin seperti kelainan struktural atau 

gangguan perkembangan sistem saraf, terutama berkaitan dengan cacat bawaan 

janin yang dikandungnya.  

Penelitian ini terdapat parameter kadar tanin dan kadar fenolik. fenolik 

memiliki peran penting sebagai antioksidan dengan cara menetralisir radikal bebas 

yang bisa menyebabkan kerusakan oksidatif. Radikal bebas seperti Reactive 

Oxygen Species (ROS) dan Reactive Nitrogen Species (RNS) dihasilkan dari proses 
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metabolisme normal tubuh atau dari paparan lingkungan Ketika produksi radikal 

bebas melebihi kemampuan tubuh untuk menetralisirnya (melalui antioksidan), 

terjadilah stres oksidatif. Stres oksidatif dapat merusak DNA, protein, dan lipid sel, 

yang berperan dalam perkembangan berbagai penyakit kronis (Dhurhania, 2018). 

Tanin bekerja dengan cara tanin berikatan dengan protein yang membentuk 

senyawa kompleks. Ikatan ini menghasilkan kompleks yang stabil dan sulit dipecah 

oleh enzim pencernaan seperti pepsin (di lambung) atau tripsin (di usus halus). 

Akibatnya protein yang terikat dengan tanin tidak bisa dipecah menjadi asam amino 

yang dapat diserap tubuh (Firdaus, 2010). Protein adalah makronutrien esensial 

yang berperan penting dalam pembentukan jaringan dan organ tubuh, terutama 

selama masa kehamilan ketika kebutuhan nutrisi ibu dan janin meningkat 

(Syari et al., 2015).  

Berdasarkan uraian sebelumnya, penelitian mengenai efek teratogenik pada 

fraksi etil asetat daun melinjo (Gnetum gnemon L.) sangat penting untuk 

melengkapi data keamanan, terutama jika fraksi daun melinjo akan digunakan 

dalam pengobatan herbal yang mungkin dikonsumsi oleh wanita hamil. Parameter 

yang diamati meliputi kadar fenolik total dan kadar tanin. Sedangkan, parameter 

malformasi terdiri atas berat badan fetus, jumlah fetus hidup, jumlah fetus mati, 

jumlah implantasi, jumlah embrio yang diresorpsi, kelainan eksternal fetus, dan 

kelainan rangka fetus.  

1.2      Rumusan Masalah 

1. Berapa kadar total tanin dan kadar fenolik fraksi etil asetat daun melinjo 

(Gnetum gnemon L.)? 
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2. Berapa dosis minimum fraksi etil asetat daun melinjo (Gnetum gnemon L.) 

yang menimbulkan efek teratogenik pada fetus mencit galur sub swiss 

webster? 

3. Bagaimana pengaruh variasi fraksi daun melinjo terhadap kecacatan fetus 

mencit (teratogenik)? 

1.3  Tujuan Penelitian 

1. Menentukan kadar total tanin dan kadar fenolik fraksi etil asetat daun 

melinjo (Gnetum gnemon L.). 

2. Menentukan dosis minimum fraksi etil asetat daun melinjo (Gnetum 

gnemon L.) yang menimbulkan efek teratogenik pada fetus mencit galur 

sub swiss webster? 

3. Menentukan pengaruh variasi fraksi daun melinjo terhadap kecacatan fetus 

mencit (teratogenik). 

1.4 Manfaat Penelitian 

 Penelitian ini diharapkan dapat memberikan informasi kepada masyarakat 

terutama ibu hamil dalam masa kehamilannya mengenai efek teratogenik daun 

melinjo terhadap ibu hamil sehingga dapat lebih selektif dalam mengkonsumsi 

daun melinjo yang tidak berlebihan. Serta diharapkan sebagai referensi untuk 

penelitian selanjutnya. 
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