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Effect of Ethanol Extract Matoa Leaves (Pometia pinnata) Against Total 

Bilirubin Serum on White Male Rats Induced by Paracetamol 

 

Hendro David Ginola Barus 

08061181419013 

 

ABSTRACT 

 

 

 Research has been done about assay activity of ethanol extracts of matoa leaves 

(EEML) on white male wistar strain rats (Rattus norvegicus) paracetamol induced 

by observation of serum total bilirubin elevation. Hepatoprotector test performed 

using 24 white rats wistar strain male which divided into 6 groups of treatment. 

Group I as normal control only given 1% CMC-Na suspension, group II as 

negative control given paracetamol 2 g/KgBW, group III as positive control given 

N-Acetylcysteine and groups IV, V, VI as a group test with a difference a dose at 

125, 250, and 500 mg/kgBW. The results showed that ethanol extracts of matoa 

leaves (EEML) significantly (p<0.05) could lower serum total bilirubin levels in 

rats white males induced toxic dose of paracetamol. The results of the average 

levels of total serum bilirubin of normal control group, positive, negative, extract 

dose 125, 250, and 500 mg/KgBW respectively was 0.67 ± 0.14 mg/dL, 0.68 ± 

0.11 mg/dL, 1.66 ± 0.26 mg/dL, 1.34 ± 0.06 mg/dL, 1.15 ± 0.06 mg/dL, and 0.78 

± 0.06 mg/dL. The results showed that ethanol extracts of matoa leaves (EEML) 

at 500 mg/kgBW dose had the best hepatoprotector effects. Effective dose (ED50) 

of ethanol extracts of matoa leaves in lowering the levels of serum total bilirubin 

was 241.72 mg/kgBW. 

 

Keywords: Pometia pinnata, hepatoprotector, NAPQI, total bilirubin, 

glutathione   (GSH), flavonoid 
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Pengaruh Pemberian Ekstrak Etanol Daun Matoa (Pometia pinnata)  

Terhadap Kadar Bilirubin Total Serum Tikus Putih Jantan  

Yang Diinduksi Parasetamol 

 

Hendro David Ginola Barus 

08061181419013 

 

ABSTRAK 

 

 Telah dilakukan penelitian uji aktivitas hepatoprotektor ekstrak etanol daun matoa 

(EEDM) pada tikus putih jantan galur wistar (Rattus norvegicus) yang diinduksi  

parasetamol melalui pengamatan kenaikan bilirubin total serum. Pengujian 

hepatoprotektor dilakukan dengan menggunakan 24 ekor tikus putih jantan galur 

wistar yang dibagi menjadi 6 kelompok perlakuan. Kelompok I sebagai kontrol 

normal hanya diberikan suspensi Na CMC 1%, kelompok II sebagai kontrol 

negatif diberikan parasetamol 2 g/KgBB, kelompok III sebagai kontrol positif 

diberikan N-asetilsistein dan kelompok IV, V, VI sebagai kelompok uji dengan 

perbedaan dosis 125, 250, dan 500 mg/kgBB. Hasil penelitian menunjukkan 

bahwa ekstrak etanol daun matoa secara signifikan (p<0,05) dapat menurunkan 

kadar bilirubin total serum pada tikus putih jantan yang diinduksi parasetamol 

dosis toksik. Hasil rata-rata kadar total bilirubin serum kelompok kontrol normal, 

positif, negatif, ekstrak dosis 125 , 250, dan 500 mg/KgBB secara berturut-turut 

ialah 0,67 ± 0,14 mg/dL, 0,68 ± 0,11 mg/dL, 1,66 ± 0,26 mg/dL, 1,34 ± 0,06 

mg/dL, 1,15 ± 0,06 mg/dL, dan 0,78 ± 0,06 mg/dL. Hasil penelitian menunjukkan 

ekstrak etanol daun matoa dosis 500 mg/KgBB memiliki efek hepatoprotektor 

terbaik. Dosis efektif (ED50) dari ekstrak etanol daun matoa dalam menurunkan 

kadar bilirubin total serum sebesar 241,72 mg/kgBB.  

 

Kata kunci: Pometia pinnata, hepatoprotektor, NAPQI, bilirubin total, 

glutathione (GSH), flavonoid 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



xii 

 

DAFTAR ISI 

 

Halaman 

 

HALAMAN JUDUL ............................................................................................       i 

HALAMAN PENGESAHAN MAKALAH  HASIL  ....................... ..............      ii 

HALAMAN PERSETUJUAN SKRIPSI .................................. .......................     iii 

HALAMAN PERNYATAAN KEASLIAN KARYA ILMIAH .........................     iv 
HALAMAN PERSETUJUAN PUBLIKASI KARYA ILMIAH UNTUK 

KEPENTINGAN AKADEMIK ..........................................................................      v 
HALAMAN PERSEMBAHAN DAN MOTTO ................................................     vi 
KATA PENGANTAR ...........................................................................................    vii 
ABSTRACT..  .........................................................................................................      x 

ABSTRAK   .........................................................................................................     xi 

DAFTAR ISI ........................................................................................................    xii 

DAFTAR GAMBAR ...........................................................................................   xiv 

DAFTAR TABEL ................................................................................................    xv 

DAFTAR LAMPIRAN ........................................................................................   xvi 

DAFTAR SINGKATAN .....................................................................................  xvii 

DAFTAR ISTILAH ............................................................................................. xviii 

BAB I PENDAHULUAN .................................................................................       1 

1.1 Latar Belakang .............................................................................       1 

1.2 Rumusan Masalah .......................................................................       4 

1.3 Tujuan Penelitian .........................................................................       4 

1.4 Manfaat Penelitian.......................................................................       4 

BAB II TINJAUAN PUSTAKA .......................................................................       5   

 2.1 Uraian Tanaman Matoa (Pometia pinnata)  .................................       5 

 2.1.1 Sinonim, Klasifikasi, dan Deskripsi Tanaman ..............       5 

  2.1.2 Kandungan Fitokimia ......................................................       7 

  2.1.3 Khasiat dan Kegunaan Daun Matoa  ..............................       7 

 2.2 Ekstraksi  ........................................................................................       8 

 2.3 Senyawa Flavonoid ........................................................................       9 

 2.4 Asetilsistein   ...................................................................................      11 

 2.5 Hepar  .............................................................................................      13 

 2.5.1 Anatomi Hepar.................................................................      13 

 2.5.2 Fisiologi Hepar  ...............................................................      14 

 2.5.3 Kematian dan Regenerasi Hepatosit...............................      14 

 2.6 Bilirubin ............ ............................................................................      15 

  2.6.1   Defenisi Bilirubin  ..............................................................      15 

  2.6.2   Jenis-jenis Bilirubin ............................................................      16 

  2.6.3   Metabolisme Bilirubin ........................................................      17 

 2.7 Parasetamol .....................................................................................      18 

  2.7.1 Uraian Kimia....................................................................      18 

  2.7.2 Farmakokinetik Parasetamol...........................................      19 

  2.7.3 Farmakodinamik Parasetamol ........................................      20 

  2.7.4 Mekanisme Toksisitas Hepar oleh Parasetamol ............      20 

BAB III METODOLOGI PENELITIAN  ..........................................................      23 

 3.1 Waktu dan Tempat  .........................................................................      23 



xiii 

 

 3.2 Alat dan Bahan  ..............................................................................      23 

  3.2.1 Alat  ...................................................................................      23 

  3.2.2 Bahan ................................................................................      23 

  3.2.3 Hewan Percobaan ............................................................      23 

 3.3 Prosedur Penelitian.........................................................................      24 

  3.3.1 Determinasi Simplisia .....................................................      24 

         3.3.2 Preparasi Simplisia dan Ekstrak Etanol Daun Matoa 

    (EEDM) ............................................................................      24 

  3.3.3 Skrining Fitokimia Simplisia  .........................................      25 

   3.3.3.1 Pemeriksaan Alkaloid .........................................      25 

   3.3.3.2 Pemeriksaan Flavonoid.......................................      25 

   3.3.3.3 Pemeriksaan Saponin ..........................................      25 

  3.3.3.4 Pemeriksaan Tanin ..............................................      26 

    3.3.3.5 Pemeriksaan Steroid/Triterpenoid .....................      26 

  3.3.4 Identifikasi dengan Kromatografi Lapis Tipis (KLT)      26 

  3.3.5 Preparasi Suspensi ...........................................................      27 

   3.3.5.1 Preparasi Suspensi Na CMC 1% ........................      27 

   3.3.5.2 Preparasi Suspensi Parasetamol 20% b/v ..........      27 

   3.3.5.3 Preparasi Suspensi Asetilsistein .........................      27 

  3.3.5.4 Preparasi Suspensi EEDM..................................      28 

  3.3.6 Uji Hepatoprotektor EEDM ............................................      29 

  3.3.7 Pengukuran Kadar Bilirubin Total Serum .....................      30 

  3.3.8 Analisis Data ....................................................................      31 

BAB IV HASIL DAN PEMBAHASAN ............................................................      32 

 4.1 Determinasi Simplisia ....................................................................      32 

 4.2  Preparasi Simplisia dan Ekstrak Etanol Daun Matoa (EEDM) ...      32 

 4.3 Skrining Fitokimia Simplisia dan EEDM  ....................................      34 

  4.3.1 Pemeriksaan Alkaloid .....................................................      34 

  4.3.2 Pemeriksaan Flavonoid ...................................................      35 

  4.3.3 Pemeriksaan Saponin ......................................................      36 

  4.3.4 Pemeriksaan Tanin ..........................................................      37 

  4.3.5 Pemeriksaan Steroid/Terpenoid ......................................      38 

 4.4 Identifikasi dengan Kromatografi Lapis Tipis (KLT) .................      39 

 4.5 Uji Aktivitas Hepatoprotektor EEDM ..........................................      41 

  4.5.1 Pengukuran Kadar Bilirubin Total .................................      43 

  4.5.2 Effective Dose 50% (ED50) EEDM ................................      49 

 4.6 Hasil Analisis Data .........................................................................      50 

BAB V KESIMPULAN DAN SARAN .............................................................      52 

 5.1 Kesimpulan  ....................................................................................      52 

 5.2  Saran........... ....................................................................................      52 

DAFTAR PUSTAKA ..........................................................................................      53 

LAMPIRAN  .........................................................................................................      61 

DAFTAR RIWAYAT HIDUP ............................................................................      83 

 

 

 

 

 



xiv 

 

DAFTAR GAMBAR 

 

                   Halaman 

Gambar 1. Tanaman matoa (Pometia pinnata) .................................................        5 

Gambar 2.  Struktur dasar flavonoid ...................................................................        9 

Gambar 3. Sintesis glutathione............................... ..........................................      12 

Gambar 4. Anatomi hepar manusia dari interior  ..............................................      13 

Gambar 5. Struktur kimia bilirubin  ...................................................................      16 

Gambar 6. Proses metabolisme bilirubin  ..........................................................      18 

Gambar 7. Struktur kimia parasetamol ..............................................................      19 

Gambar 8. Jalur toksisitas parasetamol ..............................................................      21 

Gambar 9. Reaksi flavonoid dengan HCl-Mg ...................................................      35 

Gambar 10.Reaksi flavonoid dengan NaOH ......................................................      36 

Gambar 11.Reaksi hidrolisis glikosida saponin dalam air .................................      37 

Gambar 12.Reaksi senyawa saponin membentuk buih dan adsorpsi saponin ..      37 

Gambar 13.Reaksi tanin.......... ............................................................................      38 

Gambar 14.Reaksi steroid ...................... .............................................................      39 

Gambar 15.Hasil uji KLT terhadap flavonoid pada ekstrak ..............................      41 

Gambar 16.Grafik hasil rata-rata pengukuran kadar bilirubin total serum .......      44 

Gambar 17.Grafik regresi linier antara dosis dan persen hepatoprotektor .......      49 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



xv 

 

DAFTAR TABEL 

 

                                                                                                                     Halaman 

Tabel 1. Rancangan kelompok hewan uji ...........................................................      29 

Tabel 2. Hasil skrining fitokimia simplisia dan EEDM .....................................      34 

Tabel 3. Hasil rata-rata pengukuran kadar bilirubin total serum .......................      45 

Tabel 4. Persen penurunan kadar bilirubin oleh EEDM ....................................      49 

 

 
   

 

 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



xvi 

 

DAFTAR LAMPIRAN 

           

                                                  Halaman              

Lampiran 1.   Surat Keterangan Hasil Determinasi ..........................................      61 

Lampiran 2.  Skema Kerja Umum ....................................................................      62 

Lampiran 3.  Preparasi Ekstrak Etanol Daun Matoa (EEDM) ........................      63 

Lampiran 4.  Persiapan Hewan Uji dan Desain Penelitian ..............................      64 

Lampiran 5.  Perhitungan Besar Sampel ..........................................................      65 

Lampiran 6.  Perhitungan Pembuatan Sediaan Uji Hepatoprotektor ..............      66 

Lampiran 7.  Perhitungan Rendemen Ekstrak Etanol Daun Matoa ................      71 

Lampiran 8.  Hasil Identifikasi KLT Simplisia dan Ekstra .............................      72 

Lampiran 9.  Data Hasil Pengukuran Kadar Bilirubin Tota ............................      74 

Lampiran 10. ..Perhitungan Persen Penurunan Kadar Bilirubin Total ..............      75 

Lampiran 11. Perhitungan Dosis Efektif (ED50) EEDM ..................................      76 

Lampiran 12. Analisis Statistik Data Pengukuran Bilirubin Total ..................      77 

Lampiran 13. Dokumentasi Penelitian ...............................................................      78 

Lampiran 14. CoA Parassetamol  ..................................................................      80 

Lampiran 15. CoA N-Asetilsistein  ..................................................................      81 

Lampiran 16. Sertifikat Etik.................................. ............................................      82 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



xvii 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

ALT 

AST 

BBLK 

CYP2E1 

DMSO 

DPPH 

ED  

EDTA 

EEDM 

FDA 

HSD 

GSH 

IFCC 

KLT 

MDA 

NAC 

NAPQI 

PCT 

ROS 

SOD 

SPSS 

SSP 

TTC 

UV 

VAO 

: alanin aminotransferase 

: aspartate aminotransferase 

: balai besar laboratorium kesehatan 

: sitokrom P450 2E1 

: dimetil sulfoksida 

: 1,1-difenil-2-pikrilhidrazil 

: effective dose 

: ethylenediaminetetraacetic acid 

: ekstrak etanol daun matoa 

: food and drug administration 

: honestly significant difference 

: glutathione 

: international federation of chemical chemistry 

: kromatografi lapis tipis 

: malondialdehid 

: n-acetylcysteine 

: n-acetyl-p-benzoquoinoimine 

: parasetamol 

: reactive oxygen species 

: superoksida dismutase 

: statistical package for the social sciences 
: sistem saraf pusat 

: triphenyltetrazolium chloride 

: ultraviolet 
: volume administrasi oral 

DAFTAR SINGKATAN 



xviii 

 

DAFTAR ISTILAH 

Aklimatisasi : upaya penyesuaian fisiologis atau adaptasi dari suatu     

organisme terhadap suatu lingkungan baru yang akan 
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Analgetik : golongan obat yang dapat menghilangkan rasa sakit/nyeri 
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Lobus : bagian dari suatu organ 

Metabolisme : proses kimiawi yang terjadi dalam tubuh makhluk hidup 
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Preparasi : persiapan 
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BAB I 

PENDAHULUAN 

 1.1    Latar Belakang 

Hepar merupakan organ tubuh yang berfungsi dalam menetralisir zat 

toksik yang masuk ke dalam tubuh, serta menjadi sasaran peningkatan konsentrasi 

radikal bebas (Halliwell, 2007). Konsentrasi radikal bebas yang tidak seimbang 

dengan antioksidan dapat menimbulkan stres oksidatif pada tubuh. Stres oksidatif 

dapat menyebabkan peroksidasi lipida sehingga dapat menyebabkan kerusakan sel 

dan menimbulkan penyakit degeneratif, misalnya penyakit liver sehingga 

perlindungan terhadap organ hepar sangat diperlukan untuk mencegah kerusakan  

oksidatif yang berlanjut (Sen et al., 2010). 

Salah satu agen hepatotoksik yaitu parasetamol. Penelitian dari Larson et 

al. (2005) menyebutkan bahwa dari tahun 1998 hingga 2003, parasetamol adalah 

penyebab utama kegagalan hepar akut di Amerika Serikat, dengan etiologi 48% 

dari overdosis parasetamol (131 dari 275 kasus). Parasetamol merupakan obat 

bebas, akibatnya obat tersebut sering dikonsumsi dalam dosis berlebihan sampai 

mencapai dosis toksik yang ditandai dengan kenaikan kadar AST dan ALT, laktat 

dehidrogenase, kadar bilirubin serum serta pemanjangan masa protrombin 

(Hartono et al., 2005).  

Hepatoksisitas dari parasetamol diakibatkan oleh pembentukan metabolit 

reaktifnya yaitu N-acetyl-p-benzoquinoneimine (NAPQI). Pada dosis terapi, 

sekitar 90% dari senyawa mengalami metabolisme di hati dalam konjugasi dengan 

asam glukuronat (50% – 60%), asam sulfat (25% – 35%) dan sistin (kira-kira 3%) 

untuk membentuk suatu metabolit inaktif, yang langsung dieliminasi melalui urin. 
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Sejumlah kecil obat (sekitar 2%) dieleminasi dalam bentuk tidak berubah oleh 

ginjal  (Haddad dan Winchester, 1990).  

Metabolisme melalui sitokrom P450 membuat parasetamol mengalami N-

hidroksilasi membentuk senyawa antara, yaitu N-acetyl-p-benzoquinoneimine 

(NAPQI) yang sangat elektrofilik dan reaktif. Pada keadaan normal, senyawa 

antara ini dieliminasi melalui konjugasi dengan gluthatione (GSH) yang berikatan 

dengan gugus sulfhidril dan kemudian metabolisme lebih lanjut menjadi suatu 

asam merkapturat yang selanjutnya diekskresi kedalam urin. Ketika terjadi 

overdosis, kadar GSH dalam sel hati menjadi sangat berkurang yang berakibat 

kerentanan sel-sel hati terhadap cedera oleh oksidan dan juga memungkinkan 

NAPQI berikatan secara kovalen pada makromolekul sel, yang menyebabkan 

disfungsi berbagai sistem enzim (Goodman dan Gilman, 2008). 

Parameter kerusakan hepar akut diamati dengan cara mengukur kadar 

bilirubin total serum. Bilirubin terdapat dalam darah dengan jumlah yang sedikit 

dan digunakan oleh hepar untuk memproduksi empedu. Kadar bilirubin normal 

dalam tubuh berkisar 0,2 – 1,2 mg/dL (Gambino et al, 1968). Bilirubin merupakan 

pigmen yang larut lemak dan berasal dari pemecahan enzimatik gugus heme dari 

berbagai hemaprotein seluruh tubuh. Ketika sel hepar mengalami kerusakan, 

eksresi bilirubin tidak berjalan normal sehingga menyebabkan penimbunan yang 

berlebih dalam darah dan cairan ekstraselular. Bilirubin serum dapat semakin 

tinggi kadarnya bila terjadi kenaikan albumin dan berpindah dari jaringan lokal 

menuju sirkulasi (Saukkonen et al., 2006). Kenaikian bilirubin serum dengan 

peningkatan sedikit atau tidak kadar ALT mengindikasikan penyakit kolestasis. 
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Pada kasus penyakit hepar akut manusia, total bilirubin merupakan indikator yang 

lebih baik dibandingkan dengan kadar ALT (Dufour et al., 2001).  

Daun matoa telah digunakan secara empiris oleh masyarakat untuk 

penurunan tekanan darah serta pemeliharaan kesehatan karena dianggap memiliki 

khasiat pada kandungannya. Berdasarkan penelitian yang dilakukan Suedee et al. 

(2012), isolasi senyawa aktif dari ekstrak daun matoa menunjukkan adanya 

proantosianidin A2, glikolipid, glikosida steroid, saponin, triterpenoid pentasiklik, 

dan flavonoid. Senyawa flavonoid yang terdapat pada daun matoa bersifat 

antioksidan sehingga dapat menurunkan radikal bebas dan menghambat induksi 

mediator inflamasi yang berpotensi menyebabkan kerusakan sel hepatosit. 

Flavonoid dapat pula menstimulasi pembentukan gluthatione (GSH) yang 

merupakan salah satu protektor endogen terhadap radikal bebas dalam tubuh 

(Abirami dkk., 2015).  

Sejauh ini belum ada penelitan mengenai pengaruh ekstrak daun matoa 

terhadap kadar bilirubin total serum. Uraian latar belakang diatas menjadi 

landasan peneliti untuk melakukan pengujian pengaruh pemberian ekstrak etanol 

daun matoa (EEDM) terhadap kadar bilirubin total serum yang diinduksi dengan 

obat parasetamol dosis toksik. Suspensi ekstrak etanol daun matoa diberikan 

secara oral kepada hewan percobaan tikus putih jantan (Rattus norvegicus) dengan 

dosis bertingkat yakni 125 mg/kgBB, 250 mg/kgBB dan 500 mg/kgBB.  
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1.2 Rumusan Masalah 

 Berdasarkan latar belakang yang telah diuraikan maka rumusan masalah 

pada penelitian ini adalah: 

1. Bagaimana pengaruh pemberian ekstrak etanol daun matoa terhadap kadar 

bilirubin total serum? 

2.     Berapakah dosis efektif ekstrak etanol daun matoa dalam menurunkan 

kadar bilirubin total serum? 

1.3 Tujuan Penelitian 

Penelitian yang akan dilakukan memiliki beberapa tujuan, yakni: 

1. Mengetahui pengaruh pemberian ekstrak etanol daun matoa terhadap 

kadar bilirubin total serum tikus putih jantan yang diinduksi parasetamol 

dosis 2 g/kgBB.  

2. Menentukan nilai ED50 ekstrak etanol daun matoa dalam menurunkan 

kadar bilirubin total serum. 

 1.4 Manfaat Penelitian 

 Manfaat penelitian ini adalah memperbanyak informasi ilmiah mengenai 

aktivitas hepatoprotektor dari tanaman matoa yang dilihat dari penurunan 

kadar bilirubin total serum. Adapun manfaat jangka panjang penelitian ini 

adalah agar dapat digunakan sebagai landasan dasar pengembangan 

produk herbal dari tanaman matoa untuk terapi hepatotoksik. 
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