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ABSTRACT  

Teratogenic toxicity on ethanol extract of kenikir leaves (Cosmos caudatus H. B.K.) 

have been carried out to determine the safety if consumed by pregnant women. The 

dosage given is 250, 500, 750, and 1000 mg/kgBW. The extract administered during 

the organogenesis day of the 9th to 17th days of pregnancy, on the 18th day the mother 

mice were dissected to observe live fetus, dead fetus, implantation, resorpsion, fetus 

body weight, fetuslength, fetus external abnormalities, and fetus internal abnormalitie. 

The result of statistic analysis with ANOVA and DMRT (Duncan multiple range test) 

showed that the extract have a significant effect on dead fetus, fetus body weight, fetus 

length, hematoma, hemorrhage, delay of interparietal bone, asymmetric-shaped 

sternum bone and dumbbell-shaped asymmetric sternum (pvalue<0,05). The result of 

statistic analysis with Kruskall-Walis and Mann-Whitney showed that the extract have 

a significant effect on delay supraoccipital bone, sacrocaudal vertebra body, 

sacrocaudal vertebra curved, anterior proximal phalanx, posterior proximal and 

intermediate  phalanx posterior (pvalue<0,05). of The administration of the extract at 

dose 250 mg/kgBW has caused a teratogenic effect, it can be conclude that the 

ethanolic extract of kenikir leaves has teratogenic effect on the fetus mice (Mus 

musculus). 

Keyword(s): Cosmos caudatus H.B.K., teratogenic, pregnancy, mice fetus, 

ossification 
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ABSTRAK 

Penelitian toksisitas teratogenik pada ekstrak etanol daun kenikir (Cosmos caudatus 

H.B.K.) telah dilakukan untuk mengetahui keamanan apabila diberikan pada ibu hamil. 

Dosis yang diberikan adalah 250, 500, 750, dan 1000 mg/kgBB. Pemberian ekstrak 

dilakukan pada fase organogenesis heri ke-9 sampai hari ke-17 kehamilan, pada hari 

ke-18 induk mencit dibedah untuk diamati fetus hidup, fetus mati, implantasi, resorpsi, 

berat badan fetus, panjang fetus, kelainan eksternal fetus, dan kelainan internal fetus. 

Hasil analisis data menggunakan ANOVA dan DMRT (Duncan multiple range test) 

menunjukkan pemberian ekstrak berpengaruh nyata terhadap fetus mati, berat badan 

fetus, panjang fetus, hematoma, hemoragi, keterlambatan osifikasi interparietal, 

sternum asimetris shaped, sternum asimetris dumbbell-shaped (pvalue<0,05). Hasil 

analisis data menggunakan Kruskall-Wallis dan Mann-Whitney menunjukkan 

pemberian ekstrak berpengaruh nyata terhadap keterlambatan osifikasi supraoksipital, 

badan vertebra sakrokaudalis, lengkung vertebra sakrokaudalis, falang proksimal 

anterior, falang proksimal posterior, dan falang intermediet posterior (pvalue<0,05). 

Pada pemberian ekstrak pada dosis 250 mg/kgBB sudah menimbulkan efek teratogenik 

sehingga, dapat disimpulkan bahwa ekstrak etanol daun kenikir memiliki efek 

teratogenik pada fetus mencit (Mus musclus). 

Kata kunci: Cosmos caudatus H.B.K., teratogenik, kehamilan, fetus mencit,   

osifikasi 
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cAMP   : Cyclic adenosine mono phospat 

DMRT  : Duncan Multiple Range Test  
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DAFTAR ISTILAH  

Akut  : Timbul secara mendadak atau cepat memburuk 

Amnion : Membran yang menutupi embrio 

Anterior : Anggota gerak depan 

Apoptosis : Kematian sel 

Asimetris shaped : Keadaan tulang dada tidak rata tetapi masih 

menempel 

Asimetris cleaved : Keadaan tulang dada tidak rata dan tidak menempel 

Asimetris dumbbell-

shaped 

: Keadaan tulang dada berbentuk seperti barbel 

Blastokista : Embrio yang sudah berkembang sekitar lima 

Blastulasi : Proses terbentuknya blastula pada embrio 

Diferensiasi : Pembelahan sel 

Difusi : Berpindahnya suatu zat dari konsentrasi tinggi ke 

konsentrasi rendah 

Embrio : Organisme atau sel yang hidup di masa awal 

pertumbuhan 

Embrionik : Jaringan sel penyusunya mampu terus membelah diri 

kuntuk membentuk jumlah sel tubuh (pembentukan 

embrio) 

Embriogenesis : Proses pembentukan dan perkembangan embrio 

Estrus : Suatu periode secara psikologis maupun fisiologis 

yang bersedia menerima pejantan untuk berkopulasi 

Eviserasi : Pembuangan kulit, jaringan lemak, dan organ dalam 

Falang : Istilah medis untuk menggambarkan jari tangan dan 

kaki 

Fertiliisasi : Proses bersatunya sel ovum dan sel spermatozoa 

Fetus : Mamalia yang berkembang setelah fase embrio dan 

sebelum kelahiran 

Fiksasi : Proses pelunakan dan pengawetan fetus 

Folikel de Graaf : Folikel yang telah matang dan siap mengeluarkan 

ovum 

Folikel ovarium : Struktur selular bundar yang ditemukan dalam 

ovarium yang berisi telur 

Gastrulasi : Fase awal dalam perkembangan embrio sebagian 

besar hewan 

Hematoma : Keluarnya darah dari dalam pembuluh darah lalu 

tertimbun di dalam suatu jaringan dan membentuk 

benjolan 

Hemoragi : Peristiwa keluanya darah dari sistem kardiovaskular 

yang disertai dengan penimbunan di dalam jaringan 

tubuh 

Hipofisis : Kelenjar utama yang menghasilkan bermacam-

macam hormon 
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Implantasi : Pelekatan sel telur yang telah dibuahi ke dalam 

dinding rahim 

Intermediet : Ditengah 

Interparietal : Tulang yang melindungi lobus parietal  

Kopulasi : Hubungan kelamin 

Korpus Luteum  : Massa jaringan kuning di dalam ovarium 

Letal : Kematian  

Malformasi : Kelainan bentuk 

Metakarpal : Telapak tangan 

Metatarsal : Talapak kaki 

Mitosis : Proses pembagian genom yang telah digandakan oleh 

sel identik yang dihasilkan oleh pembelahan sel 

Morulas : Segmentasi pengubahan zigot menjadi sekelompok 

sel 

Neurulasi : Proses permulaan organogenesis pada vertebrae 

Organogenesis : Tahapan pembentukan organ 

Osteoblas : Sel yang membentuk tulang baru 

Osteoklas  : Sel yang berfungsi untuk memecah dan menyerap 

kembali tulang yang rusak 

Osteosit : Sel tulang dewasa 

Osifikasi : Proses pembentukan tulang 

Ovarium : Organ yang memproduksi sel telur 

Ovulasi : Pembuahan 

Ovum : Sel teluar 

Pemejanan : Pemaparan 

Periode birahi : Ketersediaan betina menerima pejantan untuk proses 

perkawinan 

Plasenta : Suatu organ dalam kandungan pada masa kehamilan 

yang penting bagi pertumbuhan dan perkembangan 

janin 

Posterior : Anggota gerak belakang  

Preeklamsi  : Tekanan darah tinggi pada wanita hamil 

Replikasi : Proses pengandaan DNA 

Sakrokaudalis : Tulang ekor 

Sitotoksik : Zat atau proses yang mengakibatkan kerusakan sel 

Skeleton : Tulang 

Sternum : Tulang dada 

Sub kronis : Berlangsung lama 

Supraoksipital : Tulang yang melindungi lobus okspital 

Teratogenik : Ilmu yang mempelajari kecacatan pada janin  

Transkripsi : Proses penyalinan DNA 

Translasi : Proses penerjemhan kode genetik 

Toksik : Beracun 

Zigot : Sel yang terbentuk setelah proses fertilisasi 
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      BAB I 

PENDAHULUAN 

 

1.1       Latar Belakang 

Tumbuhan kenikir atau dikenal dengan nama latinnya Cosmos caudatus H.B.K. 

masuk ke dalam famili Asteeacea sering dikonsumsi masyarakat dengan memakan 

bagian daun atau pucuk daunnya mentah-mentah karena memiliki banyak khasiat dan 

rasa yang khas (Rasdi et al., 2010). Penelitian mengenai daun kenikir telah dilakukan 

beberapa aktivitas dan menunjukkan bahwa daun kenikir mampu digunakan sebagai 

antihiperlipid (Perumal et al., 2014), antiinflamasi (Ajaykumar et al., 2012), analgesik 

dan antipiretik (Kaderi, 2017), diuretik yang mampu menurunkan tekanan darah 

(Amalia et al., 2012), dan antidiabetes dengan nilai ED50 = 333 mg/kgBB (Rahayu, 

2018). Sehingga, memungkinkan penggunaannya sebagai obat herbal yang digunakan 

oleh ibu hamil. 

Pada daun kenikir terdapat metabolit sekunder berupa flavonoid, tannin, 

saponin, steroid dan fenolik (Sari, 2020). Pada penelitian Andarwulan et al. (2010) 

daun kenikir memiliki kandungan flavonoid berupa golongan kuersetin terbanyak 

dibandingkan golongan flavonoid lainnya seperti kaemferol, luteolin, apigenin, dan 

mirisetin. Kuarsetin telah terbukti memberikan efek teratogenik pada beberapa hewan 

yang tidak memiliki tulang belakang (Rani et al., 2016). Selain itu, Senyawa metabolit 

berupa flavonoid dan saponin bersifat sitotoksik yang dapat menyebabkan kematian 

beberapa sel penyusun sel-sel normal (Widyastuti, 2006).  
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Penelitian toksisitas pada daun kenikir telah dilakukan mengenai toksisitas akut 

dan sub-akutnya. Hasil toksisitas sub akut yang dilakukan oleh Sari (2020) didapatkan 

nilai LD50>2000 mg/kgBB dan dikategorikan dalam kategori praktis tidak toksik 

(tingkat ke-5). Daun kenikir telah dilakukan uji toksisitas sub akutnya oleh Amna et al. 

(2013) selama 28 hari juga telah dilakukam dengan pengulangan jumlah dosis yang 

berbeda yaitu 125, 250, dan 500 mg/kgBB. Pengujian toksisitas penting dilakukan 

untuk menjamin keamanan penggunaan produk herbal yang akan digunakan sebagai 

bahan baku obat (Mulyani dkk., 2020). Sehingga, perlu dilakukan pengujian toksisitas 

teratogenik yang termasuk kedalam toksisitas khusus. 

Tanaman obat herbal perlu untuk diketahui batas keamanan apabila dikonsumsi 

khususnya pada ibu hamil karena beberapa tanaman herbal seperti pemberian ekstrak 

etanol daun mindi yang menyebabkan cacat pada tubuh fetus (Handayani, 2003; 

Sutomo et al., 2015), pemberian ekstrak etanol rimpang jahe putih menyebabkan 

penurunan jumlah fetus hidup (Harlis dkk., 2017), dan pemberian ekstrak etanol daun 

sambung nyawa yang masih satu famili dengan daun kenikir yakni Astereceae 

menyebabkan terhambatnya pertumbuhan fetus (Uthia dkk., 2020). Hal ini disebabkan 

adanya metabolit flavonoid dan saponin yang terdapat di dalam ekstrak tersebut yang 

menembus barrier plasenta pada fase organogenesis.  

Flavonoid dapat menyebabkan teratogenik dengan berbagai cara diantara dapat 

bersifat antiproliferasi pada fetus (Sundaryono, 2011), bekerja sebagai agonis dan 

antagonis reseptor estrogen yang menghambat proliferasi sel kondrosit (Nurchayani et 

al., 2017), menghasilkan produk sampingan bersifat pro oksidan yang dapat menyerang 

sel normal (Ainulyaqin et al., 2019), dan menghambat aktivitas enzim fosfodieterase 
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menyebabkan peningkatan konsentrasi cAMP dan terjadi akselerasi pertumbuhan 

terhambat (Santoso, 2004).  

 Penelitian mengenai efek teratogenik dari ekstrak etanol daun kenikir (Cosmos 

caudatus H.B.K.) pada fetus mencit (Mus musculus) galur Sub Swiss Webster perlu 

dilakukan untuk memberikan data keamanan dari ekstrak daun kenikir apabila 

dikonsumsi oleh ibu hamil dan mengetahui malformasi rangka yang disebabkan oleh 

pemberian ekstark daun kenikir pada masa kehamilan. Parameter ekstrak yang 

dilakukan antara lain karakterisasi ekstrak dan penetapan kadar flavonoid total. 

Sedangkan, parameter malformasi yang diamati terdiri atas berat badan fetus, panjang 

fetus, fetus hidup, fetus mati, embrio yang teresorpsi, implantasi, kelainan eksternal 

fetus dan kelainan internal fetus yakni osifikasi tulang. 

1.2  Rumusan Masalah  

  Rumusan masalah dalam penelitian dapat dirumuskan sebagai berikut: 

1. Bagaimana karakterisasi ekstrak dan berapa kadar total flavonoid ekstrak 

etanol 70% daun kenikir (Cosmos caudatus H.B.K.)? 

2. Bagaimana pengaruh efek teratogenik pemberian ekstrak etanol 70% daun 

kenikir (Cosmos caudatus H.B.K.) terhadap fetus mati, fetus hidup, 

implantasi, resorpsi, berat fetus, panjang fetus, dan kelainan eksternal fetus 

mencit galur Sub Swiss Webster? 

3. Bagaimana pengaruh efek teratogenik ekstrak etanol daun kenikir (Cosmos 

caudatus H.B.K.) terhadap malformasi rangka fetus mencit galur Sub Swiss 

Webster?  
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1.3 Tujuan  

Menurut rumusan masalah tersebut, tujuan dari penelitian ini untuk: 

1. Mengetahui karakterisasi ekstrak dan kadar flavonoid total dari ekstrak 

etanol 70% daun kenikir (Cosmos caudatus H.B.K). 

2. Mengetahui efek teratogenik pada mencit yang diberikan ekstrak etanol 

70% daun kenikir (Cosmos caudatus H.B.K) terhadap fetus mati, fetus 

hidup, implantasi, resorpsi, badan fetus, panjang fetus dan kelainan 

eksternal pada mencit galur Sub Swiss Webster. 

3. Mengetahui pengaruh ekstrak etanol daun kenikir (Cosmos caudatus 

H.B.K) terhadap teratogenik malformasi rangka fetus mencit.  

1.4 Manfaat  

Penelitian ini diharapkan dapat melengkapi data keamanan dari daun kenikir 

serta, memberikan informasi ilmiah tentang efek teratogenik ekstrak etanol 70% daun 

kenikir (Cosmos caudatus H.B.K), dan mengetahui keamanan penggunanan daun 

kenikir terhadap perkembangan janin selama masa kehamilan sehingga, ibu hamil lebih 

selektif dalam memilih obat herbal yang dikonsumsi. 
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