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Efek Nefrotoprotektif Teripang Emas (Stichopus Variegatus) Pada Tikus Jantan
- Dewasa Galur Wistar Yang Diinduksi Parasetamol Dosis Toksik

Ismantoro, Kamaludin, M.T., Theodorus, Sulastri, H.
Farmakologi Kedokteran, Biomedik Fakultas Kedokteran, Universitas Sriwijaya, Palembang

E-mail: ismanveni@yahoo.com

Abstrak

Teripang emas (Stichopus variegatus) sejak abad 18 secara empirik telah dimanfaatkan sebagai makanan dan obat oleh
masyarakat Asia dan Timur Tengah termasuk Indonesia. Banyak penelitian in vitro yang menganahsa kandungan yz:
dan zat aktif teripang emas, namun masih sedikit penelitian khasiat teripang emas secara in vivo. Penelitian ini
bertujuan untuk menguiji potensi teripang emas (Stichopus variegatus) sebagai agen nefroprotektor terhadap kerusakan
ginjal akibat parasetamol. Tikus (Rattus norvegicus) jantan dewasa galur wistar sebanyak 32 ekor secara acak dibagi 4
kelompok perlakuan untuk diinduksi parasetamol 250 mg/kg BB kemudian diberi aquades dan serbuk kering teripang
emas pada dosis 10.8; 21,6 dan 32,4 mg/200g BB selama 12 hari dengan pemberian tiga kali sehari. Hasil penelitian
menunjukkan bahwa kadar ureum dan kreatinin tidak berbeda bermakna antara kontrol dan perlakuan. Hasil
pengamatan histopatologi menunjukkan bahwa kelompok perlakuan mengalami perbalkan sel gmja] leblh bnnyak

dibandingkan kelompok kontrol dengan parameter persentase nekrosis tubulus prok ian ini
jukkan bahwa pemberian teripang emas tidak efektif mencegah kerusakan ginjal akibat mdul\sl parasetamol
denigan parameter kadar ureum dan kreatinin, tetapi efektif memperbaiki struktur sel ginjal dengan par p
nekrosis tubulus proksimal.
Kata kunci: Stichopus varieg hepatop ktif. histopatologi. kadar ureum, kadar krearinin
Abstract

Golden sea cucumbers (Stichopus variegaius) since the 18" century have been empirically used as food and medicine
by the people of Asia and the Middle East, including Indonesia. Many in vitro studies that analyze the nutrients and
active substances in golden sea cucumbers, but it just few in vivo study of the efficacy of golden sea cucumbers. This
study aimed to test the efficacy of golden sea cucumbers (Stichopus variegatus) as a nefroprotective agent in rats
(Rattus norvegicus) adult male Wistar strain induced by toxic dose of paracetamol. The study was conducted on 32 rats

a negative control with distilied water, and three groups intervened with dry powder golden sea cucumbers (Stichopus
variegatus) at doses of 10.8; 21.6 and 32.4 mg/200g BW for 12 days by giving three times a day. The results showed
that the levels of urea and creatinine were not significantly different between the control and treatment.
Histopathological observations showed that the treatment group experienced improved renal cells more than the control
group with parameter of proximal tubular necrosis percentage. It could be concluded that administration of golden sea
cucumber is not effective in preventing renal damage induced by paracetamol with parameters of urea and creatinine
levels, but effectively improve the structure of the renal cells with parameter of proximal tubular necrosis percentage.

Keywords: Stichopus variegatus, hepatoprotective, histopathology, level of urea, level of creatirine

ZWith paracetamol-induced test dose of 250 mg/kg BW then divided into 4 groups, the one group was given treatment as
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1. Pendahuluan

Par 1/ inofen banyak digunakan di masyarakat
sebagai obat penghilang rasa sakit dan demam, namun
banyak kasus menunjukkan bahwa penggunaan obat ini
sudah melebihi dosis yang ditentukan. Parasetamol yang
dipakai oleh masyarakat umumnya digunakan per oral
dan absorbsinya melalui mukosa saluran pencernaan.'
Parasetamol adalah salah satu obat yang paling sering
digunakan untuk percobaan bunuh diri atau kecelakaan
dengan meminumnya secara over dosis. Dosis lebih dari
150-200 mg/kg BB (anak) atau 7 gram total (dewasa)
dianggap potensial toksik.?

U gt

F bolisme di hepar oleh enzim mikrosomai
dan dimetabolisme secara parsial. Hasil metabolismenya

Proses utama (tahap I) kerusakan sel akibat over dosis
parasetamol adalah terjadinya ikatan kovalen protein pada
makro molekul sel dan stres oksidatif penyebab
mitochondrial  disfunction  yang  ditandai  d
peningkatan permeabilitas membran, peningkatan Ca?*
intrasel dan turunnya sintesis ad in triphosph
(ATP). Proses sekunder (tahap II) adalah efek terhadap
nukleus yang menyebar ke seluruh organ hati_dan. ginjal
sehingga dapat dijadikan sebagai target pengobatan
Klinis.” Pengobatan yang paling baik untuk kasus over
dosis parasetamol adalah pada pemicunya (pengaktifan
metabolisme) atau pada pusat penyebarannya (gangguan
mitokondrial dan pembentukan peroksinitrit) sehingga
kematian sel akibat over dosis parasetamol dapat dicegah.

Kerusakan sel ginjal yang terjadi akibat over dosis

berupa asetaminofen sulfat dan glukoronat,
kurang dari 5% diekskresikan berupa metabolit aktif
yaitu N-acetyl-p-benzoquinone (NAPQI) yang bersifat

frotoksik “dan hep ksik.! Pada pemakaian dosis
vang tepat hepar dapat gubah NAPQI jadi zat
vang tidak toksik terhadap hepatosit maupun sel tubuh
lain. Keterbatasan kemampuan hepar pada kasus over
dosis parasetamol, baik akut maupun kronis, dapat
menyebabkan penimbunan NAPQI di hepar yang
merusak hepatosit dan sel-sel lain dalam tubuh karena
terlepas ke dalam sirkulasi darah ?

Ginjal berfungsi vital sebagai pengatur volume dan
komposisi kimia darah dengan mengekskresikan bahan-
bahan terlarut dan air. Pada orang dewasa panjang ginjal
sekitar 12-13 cm, lebar 6 cm dan beratnya 120-150 gram *
Ginjal membuang toksikan (termasuk metabolit obat) dari
dalam tubuh melalui urin dengan mekanisme filtrasi
glomerulus, difusi tubuler dan sekresi tubuler. Mekanisme
sekresi terdiri dari asam organik (misalnya, konjugat
glukuronid dan sulfat) dan basa organik. Ginjal mempunyai
volume aliran darah yang tinggi, mengonsentrasi toksikan
pada filtrat.membawa toksikan melalui sel tubulus dan
mengaktifkan toksikan tertentu, sehingga ginjal menjadi
organ sasaran utama efek toksik termasuk keracunan
obat akibat overdosis parasetamol.®

Gagal ginjal akut terjadi kurang lebih 2% dari seluruh
kejadian keracunan parasetamo! dan 10% dari pasien
dengan keracunan parah. Pada dosis terapi, keracunan
parasetamol di ginjal terjadi setelah habisnya glutation

- (akibat konsumsi alkohol kronis, kelaparan atau puasa)

atau akibat konsumsi obat yang menstimulasi enzim
oksidase mikrosomal P-450 (misalnya obat antikonvulsan).
Gagal ginjal akut akibat parasetamol terjadi dalam bentuk
acute tubular necrosis (ATN). ATN dapat terjadi secara
tunggal atau bersamaan dengan nekrosis hati®
Toksisitas ginjal akibat over dosis parasetamol terjadi
sebagai reaksi prostaglandin synthase, N-deacetylase,
terbatasnya sitokrom P450 dan glutation S-transferase.”

p mol dapat diamati melalui pemeriksaan kadar
ureum, kadar kreatinin dan gambaran histopatologi.

Teripang telah lama dimanfaatkan sebagai makanan dan
obat oleh masyarakat Asia dan Timur Tengah Teripang
dan produknya digunakan sebagai obat berbagai macam
penyakit. Nelayan sering mengonsumsi cairan teripang
atau teripang cair sebagai upaya untuk menjaga kesehatan
selama berhari-hari ketika sedang melaut. Teripang apabila
dikonsumisi  secara teratur dapat mengurangi resiko
hipertensi, asma, menyembuhkan luka dalam dan kanker. ®

Akhir-akhir ini produk-produk kesehatan berbahan dasar
teripang mulai dikenal dan populer di masyarakat Indonesia
baik sebagai obat tradisional maupun kosmetik. Unsur-
unsur penting serta kandungan bioaktif pada teripang
telah dieksplorasi sehingga teripang berpotensi digunakan
sebagai makanan fungsional dan nutraseutikal ®

Teripang mengandung Vitamin A, Vitamin Bl (thiamine).
Vitamin B2 (riboflavin). Vitamin B3 (niacin) dan mineral-
mineral, terutama Kalsium, magnesium, besi dan seng

Teripang emas (Stichopus variegatus) mengandung
beberapa kombinasi asam amino. Kandungan Glvcin
dan ghaamic acid adalah komponen terbanyak yang
berperan sebagai komponen utama sel untuk sintesis GSH *
Stichopus  variegatus memiliki  komposisi  superoxide
dismutase 820 + 091 x 10° IU/g protein dan foral
antioxidant activity 47.71 + 8.95%.° sehingga mempunyai
potensi sebagai agen nefroprotektor pada kerusakan sel
ginjal akibat over dosis parasetamol.

2. Metode Penelitian

32 ekor tikus (Rattus norvegicus) jantan dewasa galur
Wistar berumur 2-2 bulan dengan berat badan 180-200 g
vang diperoleh dari Laboratorium Biologi Institut
Teknologi Bandung diaklimatisasi sel 1 minggu di
laboratorium dengan lingkungan dan perlakuan yang sama,

i da kandang terpisah pada suhu lingkungan
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Tikus k dian dibagi jjadi empat kelompok secara
random: satu kelompok kontrol negatif dan tiga kelompok
perlakuan. Tikus diinduksi parasetamol 250 mg/kg BB
pada hari ke-1 sampai ke-12. 2 jam setelah induksi
kelompok kontrol negatif diberikan aquades 2 ml dan
kelompok perlakuan diberikan serbuk teripang emas
dengan dosis 10,8; 21,6 dan 32.4 mg/200g BB per oral
tiga kali sehari setiap 4 jam selama 12 hari. Hari ke-13
dilakukan pemeriksaan kadar SGOT dan SGPT serta tikus
dimatikan dengan cara dibius menggunakan eter keimudian
dilakukan reck dislocation untuk diambil organ hatinya
sebagai bahan preparat histopatologi sel hati.

3. Hasil

Gambar 1. Histopatologi ginjal pada kelompok control
(07) (200x)

Keterangan:
Tampak nekrosis tubulus proksimal yang ditandai
dengan arsitektur tubulus proksimal yang tidak intak,
membran basal tidak tampak, inti sel atrofi/menghilang
dan letaknya tidak beraturan/kacau pada basal.
= — et

Gambar 2. Histopatologi ginjal pada kelompok kontrol
(07) (400x)

Keterangan:
Tampak nekrosis tubulus proksimal yang ditandai
dengan arsitektur tubulus proksimal yang tidak intak,
membran basal tidak inti sel atrofi/s hil

S

dan letaknya tidak beraturan/kacau pada basal.

Gambar 3. Histopatologi ginjal pada kelompok dosis 10,8
(As) (200x)

Keterangan: 2

Tampak nekrosis tubulus proksimal yang ditandai
dengan arsitektur tubulus proksimal yang tidak intak,
membran basal tidak tampak, inti sel atrofi/menghilang
dan letaknya tidak beraturan/kacau pada basal.

Gambar 4. Histopatologi ginjal pada kelompok dosis 10,8
(As) (400x)

Keterangan:

Tampak nekrosis tubulus proksimal vang ditandai
dengan arsitektur tubulus proksimal yang tidak intak,
membran basal tidak tampak. inti sel atrofi/menghilang
dan letaknya tidak beraturan/kacau pada basal
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Gambar 6. Histopatologi ginjal pada kelompok dosis 21,6

(B3) (400x)
Keterangan:
Tampak nekrosis tubulus proksimal yang ditandai
d itektur tubul ksimal yang tidak intak,

membran basal tidak tamp;lg inti sel atrofi/menghilang
dan letaknya tidak beraturan/kacau pada basal.

Gambar 5. Histopatologi ginjal pada kelompok dosis 21,6
(B3) (200x)

Keterangan;_

Tampak nekrosis tubulus proksimal yang ditandai
dengan arsitektur tubulus proksimal yang tidak intak,
membran basal tidak tampak, inti sel atrofi/menghilang
dan letaknya tidak beraturan/kacau pada basal.

Gambar 7. Histopatologi ginjal pada kelompok dosis 32,4
(Cs) (200x)

Keterangan:

Tampak nekrosis tubulus proksimal yang ditandai
dengan arsitektur tubulus proksimal yang tidak intak.
membran basal tidak tampak. inti sel atrofi/menghilang
dan letaknya tidak beraturan/kacau pada basal. Tampak
fokal peradangan.

Tabel 1. Kadar urcum, kadar kreatinin, dan persentase nekrosis tubulus preksimal ginjal tikus jantan dewasa galur Wistar
setelah 12 hari diinduksi parasetamol kemudian diberikan serbuk kering teripang emas (Stichop

varieg ) dan il
No Dosis K'}I::;::;um kr'i:;’i:?n Nekrosis (%)
(mg/dl)
1. Aquades 66.91 + 12,59 0,69 + 0,05 42,50 + 19,08
2. Dosis 108 68,98 + 7,54 0.83 +0.11% 5875 £ 21.00
3 Dosis 21,6 61,54 + 6,44 0,75 + 0,08 21.25+£991*
4. Dosis 32.4 68.25 + 13.30 0.75 + 0,08 27.50 £ 4.62

Keterangan: * = p <0,05

55
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Gambar 8. Histopatologi ginjal pada kelompok dosis 32,4
(Cs) (400x)

sy

Keterangan:
Tampak nekrosis tubulus proksimal yang ditandai
dengan arsitektur tubulus proksimal yang tidak intak,
membran basal tidak tampak, inti sel atrofi/menghilang
dan letaknya tidak beraturan/kacau pada basal. Tampak
fokal peradangan.

4. Pembahasan

Induksi parasetamol pada penelitian ini diberikan per
oral sehingga absorpsinya bergantung pada kecepatan
pengosongan lambung dan kadar puncaknya dalam
darah biasanya tercapai dalam waktu 30-60 menit,
sedangkan waktu paruh parasetamol adalah 2-3 jam dan
relatif tidak dipengaruhi oleh fungsi ginjal.' Dua jam
kemudian tikus diberi perlakuan serbuk kering teripang
emas (Srichopus variegatus) per oral sebanyak tiga kali
sehari.

Parasetamol dimetabolisasi oleh enzim mikrosom hati
dan diubah menjadi asetaminofen sulfat dan glukuronida
vang tidak aktif secara farmakologis. Kurang dari 5%
diekskresi tanpa mengalami perubahan. N-Acetv/-P-
Benzoquinone imine (NAPQI) adalah metabolit minor
parasetamol yang sangat reaktif dan pada dosis besar
bersifat toksik terhadap ginjal dan hati. Penelanan 15 g
parasetamol dapat berakibat kematian disebabkan oleh
hepatotoksisitas berat dengan nekrosis lobulus sentral,
nekrosis tubulus, ensefalopati dan koma hipoglikemik.'

Parasetamol terdistribusi relatif seragam hampir di
seluruh cairan tubuh. Pengikatan obat ini pada protein
plasma beragam, hanya 20% sampai 50% yang mungkin
terikat pada konsentrasi yang ditemukan selama
intoksikasi akut. Setelah dosis terapeutik, 90% sampai
100% obat ini mungkin ditemukan dalam urin selama
hari pertama, terutama setelah konjugasi hepatik dengan
asam glukuronat (sekitar 60%), asam sulfat (sekitar

56

35%), atau sistein (sekitar 3%); sejumlah kecil metabolit
hasil hidroksilasi dan deasetilasi juga dapat terdeteksi *

Pendapat sebelumnya meyakini bahwa gagal ginjal
karena parasetamol terjadi sebagai akibat kegagalan hati
yang parah. Pada keracunan hati yang parah terdapat
keterbatasan tabolisme par )l yang § di.
dialihkan ke ginjal untuk dlmelabohsme Nefrotoksisitas
terjadi “sebagai “akibat habisnya glutation di parenkim
ginjal, yang kemudian dikenal dengan sindroma
hepatorenal. Pada keadaan ekstrim arteri intrarenal dan
vasokonstriksi arterioral dapat terjadi. Terdapat laporan
yang menyebutkan bahwa nefrotoksisitas terjadi sebagai
akibat langsung efek pnmer dibandingkan efek
sekunder. Ketika p bolisme di kedua
organ, hati dan gnjal, maka nefrotoksisitas akan terjadi
independen tanpa tergantung proses hepatotoksisitas
tetapi dipengaruhi oleh keseimbangan metabolisme dan
cadangan glutation di ginjal 1!

-

Enzim sitokrom P-450 sebagai terminal oksig: i vang
mengontrol sebagian besar oksidasi obat di ginjal, hati
dan jaringan lain. Enzim sitokrom P-450 pada ginjal
terkonsentrasi di bagian kortek yang memiliki kesamaan
peran deaktifasi metabolit parasetamol sebagaimana di
hati, tetapi kemampuan detoksifikasinya lebih rendah
dibandingkan di hati, sehingga cadangan glutation di
ginjal dapat dengan cepat habis dan jejas sel di ginjal
akan segera terjadi sebagai ATN.®

Parasetamol pada dosis nefrotoksik yang diperantarai
proses sitokrom-P450 diikat secara kovalen pada protein
ginjal oleh NADPH-dependen. Pada jalur lain parasetamol
diasetilasi secara enzimatik menjadi para-aminophenol.
sebuah nefrotoksin poten yang selektif merusak tubulus
proksimal. Para-aminophenol menyebabkan nekrosis
pada kumparan tubulus proksimal tikus setelah injeksi
dosis tunggal yang dapat ditunjukkan dengan adanya

__sebagian kecil metabolit parasetamol pada ginjal tikus
fischer-334 yang diisolasi. Toksisitas akan muncul

akibat dosis para-aminophenol yang berkorelasi dengan
habisnya glutation ginjal dan ikatan kovalen pada
makromolekul penting di ginjal. Pada kortek ginjal,
deasetilasi parasetamol terutama terjadi pada pemecahan
sitosolik. Aktifasi parasetamol oleh jaringan kortikal ginjal
dapat terjadi melalui dua Jalur )allu Jallll‘ mlluosomal
sitokrom-P450 dependen atau d di para-
aminophenol dan k di ktifasi bolitnya.
Intermediat reaktif yang terbentuk dari masing-masing
jalur tersebut keduanya berperan dalam mekanisme
nekrosis kortikal ginjal akibat induksi
parasetamol. 11112,

Kerusakan ginjal akan meningkat dengan adanva tambahan
NAPQI hasil metabolisme hati sehingga memperparah
kerusakan tubulus. Kerusakan tubulus menyebabkan
kebocoran filtrasi ginjal sehingga ureum dan kreatinin

si
al
ke




g

EREREE

¢

EFEEFSEEE

BEER

di
jal

rai
in
ol,

sis

4.8

5558

akan kembali ke dalam darah dan meningkatkan kadar
ureum dan kreatinin serum.’

a. Kadar Ureum

Rerata kadar ureum tertinggi pada dosis 10,8 mg/200g BB
vaitu 68,98 + 7,54 mg/dl, rerata kadar ureum terendah pada
dosis 21,6 mg/200g BB yaitu 61,54 + 644 mg/dl
bermaknasi semua kelompok >0,05, maka kadar ureum
antar kelompok perlakuan dan kontrol tidak ada perbedaan
yang bermakna.

Hal ini diduga berkorelasi dengan rendahnya tingkat
kerusakan sel tubulus proksimal akibat induksi parasetamol,
sehingga NAPQI dan para-aminophenol yang terbentuk
tidak menghabiskan cadangan GSH di sitoplasma dan
mitokondria tubulus proksimal yang akan meningkatkan
kadar kreatinin sebagai tanda kerusakan ginjal yang
parah.

Para-aminophenol sebuah nefrotoksin poten yang selektif
merusak tubulus proksimal sebagai hasil asetilasi
parasctamol secara enzimatik akan menyebabkan nekrosis
pada kumparan tubulus proksimal tikus setelah inieksi
dosis tunggal pada tikus fischer-334,'%!"12 sedangkan
pada penelitian ini pemberian parasetamol diberikan per
oral sehingga mempengaruhi kadar para-aminophenol
yang terbentuk.

Selain itu gagal ginjal akut terjadi kurang lebih hanya
2% dari seluruh kejadian keracunan parasetamol dan
10% dari keracunan parah. Gagal ginjal akut akibat
parasetamol terjadi dalam bentuk ATN. ATN dapat
terjadi secara tunggal atau bersamaan dengan nekrosis
hati.®

b. Kadar Kreatinin

Kadar kreatinin pada penelitian ini secara statistik tidak
menunjukkan perbedaan yang bermakna antara kelompok
perlakuan dan kontrol. Kadar kreatinin normal berkisar
pada 0,2-0.8 mg/dl. (Johnson-Delaney, 2008). Rerata
kadar kreatinin tertinggi pada dosis 10,8 mg/200g BB
vaitu 0,83 + 0,11 mg/dl, rerata kadar kreatinin terendah
pada kelompok aquades yaitu 0,69 + 0,05 mg/dl.
Bermaknasi semua kelompok >0.05 kecuali dosis 10.8
mg/200g BB, maka kadar kreatinin antar kelompok
perlakuan dan Kkontrol tidak ada perbedaan yang

- bermakna.

Hal ini diduga berkorelasi dengan rendahnya tingkat
kerusakan sel tubulus proksimal - akibat induksi
parasetamol, sehingga NAPQI dan para-aminophenol
yang terbentuk tidak menghabiskan cadangan GSH di
sitoplasma dan mitokondria tubulus proksimal yang
akan meningkatkan kadar kreatinin sebagai tanda
kerusakan ginjal yang parah.
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Para-aminophenol sebuah nefrotoksin poten yang selektif
merusak tubulus proksimal sebagai hasil asetilasi
parasetamol secara enzimatik akan menyebabkan
nekrosis pada kumparan tubulus proksimal tikus
setelah injeksi dosis tunggal pada tikus fischer-
334,'1112 sedangkan pada penelitian ini pemberian

parasetamol diberikan per oral sehingga mempengaruhi -

kadar para-aminophenol yang terbeptuk.
Selain itu gagal ginjal akut terjadi kurang lebih hanya
2% dari seluruh kejadian ker: 1 par ol dan
10% dari keracunan parah. Gagal ginjal akut akibat
parasetamol terjadi dalam bentuk ATN. ATN dapat
terjagi secara tunggal atau bersamaan dengan nekrosis
hati.

¢. Gambaran Histopatologi

Gambaran histopatologi pada penelitian ini secara
statistik tidak yukkan perbed; vang bermakna
antara kelompok periakuan dan kontrol. Kerusakan tertinggi
sel tubulus proksimal terjadi pada kelompok dosis 10.8
sebesar 58,75 + 21,00%, sedangkan yang terendah pada
kelompok dosis 21,6 sebesar 21.25 + 9.91%. Hasil uji
kesesuaian dosis pada persentase nekrosis tubulus
proksimal tertinggi pada kelompok dosis 21,6 (p 0,000)
terdapat perbedaan yang bermakna dengan kelompok
aquades, dosis 10,8 dan 32.4.

Hasil uji statistik di hasil p b
histopatologi mempunyai kesamaan karakteristik simpulan
bahwa dosis serbuk teripang emas vang efektif untuk
mencegah kerusakan sel tubulus ginjal adalah pada dosis
21,6 mg/200g BB. Perbedaan gambaran histopatologi
kelompok dosis 21,6 mg/200 BB dibandingkan kelompok
lain adalah arsitektur sel tubulus proksimal yang intak
lebih banyak dan jumlah sel nekrosis lebih sedikit.

Hal ini diduga karena pada dosis 21,6-mg/200g BB
kandungan asam amino Stichopus variegatus terutama
glycine (+ 126-216 mg/g protein). adalah dosis optimal
yang melalui siklus y-g/utamy! mampu meresintesis secara
optimal glutation pada sitoplasma dan mitokondria tubulus
proksimal sehingga proses nekrosis dapat dicegah. Pada
dosis 10,8 mg/200g BB kandungan asam amino terutama
glycine belum optimal sehingga belum mampu meresintesis
secara optimal glutation pada sitoplasma dan mitokondria
tubulus proksimal, akibatnya proses nekrosis terjadi lebih
banyak dibandingkan pada dosis 21,6 mg/200g BB.
Pada dosis 32,4 mg/200g BB kandungan asam amino
yang tinggi terutama glycine memberatkan kerja ginjal
dalam memetabolisme asam amino dan siklus y-gluamyl
karena sebagian sel tubulus proksimal ada yang rusak.
akibatnya proses nekrosis terjadi lebih banvak
dibandingkan pada dosis 21.6 mg/200g BB

Hasil pembahasan ini sangat mendukung hipotesis
pertama Ho bahwa pemberian teripang emas (Stichopus




wariegatus) tiga variasi dosis per oral selama 12 hari tidak
perbedaan kadar ureum dan kreatinin darah

tikus jantan dewasa. dan hipotesis kedua H; bahwa
purbaimuipmgmm(&ldnpusmegams)ﬁgﬂvaiSi
dmisperomlselamalzhainmbaikmpembahan
baran histopatologi pada sel tubulus prok 1 tikus

fantandewasa
5. Kesimpulan - — T i
Hasil penelitian efek h protektif serbuk kering

tetipang emas (Stichopus variegatus) dapat disimpulkan
bahwa pemberian serbuk kering teripang emas (Stichopus
variegatus) dosis 10,8 mg/200g BB; 21,6 mg/kg BB dan
32,4 mg/kg BB per oral tiga kali sehari selama 12 hari
tidak menunjukkan efek nefroprotektif terhadap kerusakan
ginjal tikus jantan dewasa galur Wistar akibat induksi
parasetamol dosis 250 mg/kg BB selama 12 hari dengan
parameter kadar ureum dan kreatinin darah, tetapi
menunjukkan efek nefroprotektif berupa perbaikan struktur
histopatologi tubulus proksimal ginjal dengan parameter
persentase nekrosis tubulus proksimal.
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