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Antioxidant Test of  Melinjo Leaves (Gnetum gnemon L.) Ethanol Extract in 

Male White Rats of Wistar Strain Induced By CCl4 

Fitria Ramadani 

08061381722076 

ABSTRACT 

Melinjo leaves (Gnetum gnemon L.) have various benefits for the body, one of 

which is to treat degenerative diseases. One of the secondary metabolites that may 

act as antioxidants is flavonoid compounds. Flavonoid compounds can counteract 

free radicals that come from outside and inside the body. Antioxidant activity of 

ethanolic extract of melinjo leaves was carried out in vivo to determine the effect 

on antioxidant activity by measuring MDA levels, knowing catalase enzyme 

activity and macroscopic and histopathological features of CCl4-induced rat liver. 

The treatments were divided into 6 groups, namely normal, negative, positive 

control group, treatment I with a dose of 400 mg/kgBB, treatment II with a dose of 

800 mg/kgBB and treatment III with a dose of 1200 mg/kgBB. The average results 

of MDA levels in the normal, negative, positive groups, given extract doses of 400, 

800 and 1200 mg/kgBB, respectively, were 0.684; 3.163; 0.845; 2,244; 0.915 and 

0.865 nmol/mL. The average results of the catalase enzyme activity in the normal, 

negative, positive groups, given extract doses of 400, 800 and 1200 mg/kgBB 

respectively were 17,979; 4.621; 26,653; 9,058; 14,862 and 25,333 U/mL. The 

macroscopic and histopathological results of the liver showed an improvement after 

being given ethanol extract of melinjo leaves at doses of 400, 800 and 1200 

mg/kgBB when compared to the negative group. The results showed that the 

ethanolic extract of melinjo leaves significantly (p<0.05) could be efficacious as an 

antioxidant by reducing MDA levels and increasing the value of catalase enzyme 

activity. Based on Duncan's statistical analysis that there was no significant 

difference between the ethanol extract of melinjo leaves at a dose of 1200 mg/kgBB 

and the positive control group given vitamin C 10 mg/kgBB. 

Key words: Gnetum gnemon L., MDA levels, catalase enzyme activity, liver 

histopathology 
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Uji Aktivitas Antioksidan Ekstrak Etanol Daun Melinjo (Gnetum gnemon L.) 

Terhadap Tikus Putih Jantan Galur Wistar Yang Diinduksi CCl4 

Fitria Ramadani 

08061381722076 

ABSTRAK 

Daun melinjo (Gnetum gnemon L.) memiliki berbagai macam khasiat bagi tubuh, 

salah satunya untuk mengatasi penyakit degeneratif. Salah satu metabolit sekunder 

yang berpotensi sebagai antioksidan yaitu senyawa flavonoid. Senyawa flavonoid 

dapat menangkal radikal bebas yang berasal dari luar maupun dalam tubuh. 

Pengujian aktivitas antioksidan ekstrak etanol daun melinjo dilakukan secara in 

vivo untuk mengetahui pengaruh terhadap aktivitas antioksidan dengan mengukur 

kadar MDA, penentuan aktivitas enzim katalase serta gambaran makroskopik dan 

histopatologi hepar tikus yang diinduksi CCl4. Perlakuan dibagi menjadi 6 

kelompok, yaitu kelompok kontrol normal, negatif, positif, perlakuan I dengan 

dosis 400 mg/kgBB, perlakuan II dengan dosis 800 mg/kgBB dan perlakuan III 

dengan dosis 1200 mg/kgBB. Hasil rata-rata kadar MDA pada kelompok normal, 

negatif, positif, pemberian ekstrak dosis 400, 800 dan 1200 mg/kgBB berturut-turut 

adalah 0,684; 3,163; 0,845; 2,244; 0,915 dan 0,865 nmol/mL. Hasil rata-rata nilai 

aktivitas enzim katalase pada kelompok normal, negatif, positif, pemberian ekstrak 

dosis 400, 800 dan 1200 mg/kgBB berturut-turut adalah 17,979; 4,621; 26,653; 

9,058; 14,862 dan 25,333 U/mL. Hasil gambaran makroskopik dan histopatologi 

hepar menunjukkan adanya perbaikan setelah diberikan ekstrak etanol daun melinjo 

dengan dosis 400, 800 dan 1200 mg/kgBB jika dibandingkan dengan kelompok 

negatif. Hasil penelitian menunjukkan pemberian ekstrak etanol daun melinjo 

secara signifikan (p<0,05) dapat berkhasiat sebagai antioksidan dengan 

menurunkan kadar MDA dan meningkatkan nilai aktivitas enzim katalase. 

Berdasarkan hasil analisis statistik Duncan bahwa tidak ada perbedaan signifikan 

antara ekstrak etanol daun melinjo pada dosis 1200 mg/kgBB dan kelompok kontrol 

positif dengan pemberian vitamin C 10 mg/kgBB. 

Kata kunci: Gnetum gnemon L., kadar MDA, aktivitas enzim katalase, 

histopatologi hepar 
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BAB I 

PENDAHULUAN 

 

Latar Belakang 

Radikal bebas adalah suatu molekul yang memiliki satu atau beberapa 

elektron yang tidak berpasangan, sehingga sifatnya sangat reaktif dan tidak stabil 

(Khan et al., 2018). Umumnya, radikal bebas dihasilkan secara alami di dalam 

tubuh dari hasil metabolisme yang dengan seiring berjalannya waktu, terjadinya 

peningkatan jumlah radikal bebas secara terus-menerus yang disebabkan oleh 

faktor eksternal, seperti sinar ultraviolet, zat kimiawi dalam makanan, asap rokok 

dan polutan-polutan lainnya. Peristiwa ketidakseimbangan antara jumlah radikal 

bebas dengan jumlah antioksidan di dalam tubuh disebut juga stres oksidatif 

(Werdhasari, 2014). 

Tubuh mempunyai beberapa cara dalam mengatasi stres oksidatif, salah 

satunya dengan adanya zat antioksidan. Fungsi dari antioksidan adalah menetralkan 

radikal bebas yang berlebihan, berkontribusi dalam pencegahan penyakit dan 

melindungi sel dari efek toksik (Pham-Huy et al., 2008). Salah satu jenis 

antioksidan endogen yang diproduksi secara alami di dalam tubuh yaitu enzim 

katalase. Katalase merupakan salah satu jenis antioksidan enzimatis yang dapat 

menghambat pembentukan radikal bebas dengan cara memutus reaksi berantai dan 

diubahnya menjadi produk yang bersifat tidak reaktif (Winarsi, 2007). Semakin 

tinggi jumlah H2O2 maka semakin besar kerja dari enzim katalase untuk 

mengkatalisis dan menekan aktivitasnya (Sarianoferni dkk., 2017).  Apabila jumlah 

radikal bebas sudah mengalami peningkatan, tubuh sangat membutuhkan zat 

antioksidan dari luar atau disebut juga antioksidan eksogen.  
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Antioksidan eksogen dibagi menjadi 2 berdasarkan sumbernya, yaitu 

antioksidan alami dan antioksidan sintesis. Penelitian sebelumnya telah 

membuktikan bahwa antioksidan sintetis memiliki efek yang tidak baik bagi tubuh, 

salah satunya dalam pemberian BHT (Butylated HydroxyToluene) pada tikus wistar 

dengan dosis 1200 mg/kgBB yang dapat menyebabkan nekrosis pada sel ginjal 

(Vivin dkk., 2018). Oleh karena itu, antioksidan alami sangat diperlukan sebagai 

alternatif dalam mengatasi radikal bebas yang berlebih. 

Antioksidan alami umumnya diperoleh dari tumbuhan (Lukman, 2007). 

Salah satu tumbuhan yang diketahui khasiatnya sebagai antioksidan alami, yaitu 

Melinjo. Gnetum gnemon L. termasuk famili dari Gnetaceae yang tersebar di Asia 

Tenggara khususnya di wilayah Indonesia. Secara tradisional, melinjo merupakan 

tanaman yang sering dimanfaatkan sebagai obat untuk mengobati berbagai jenis 

penyakit seperti buang air kecil, penyakit mata, anemia dan busung lapar (Hariana, 

2008). Berdasarkan penelitian yang telah dilakukan sebelumnya bahwa tanaman 

melinjo juga mampu dalam mengatasi penyakit-penyakit degeneratif seperti 

antihiperlipidemia, diabetes dan sebagainya (Aldy, 2018 ; Noviarny, 2019). 

Skrining fitokimia telah dilakukan terhadap ekstrak daun melinjo yang 

mengandung metabolit sekunder seperti alkaloid, flavonoid, steroid, saponin dan 

tanin (Bharali et al., 2018). Flavonoid adalah kelompok senyawa terbesar dari 

golongan fenolik alam yang bersifat polar dengan adanya sejumlah gugus hidroksil 

atau gula pada struktur dasarnya (Ilyas, 2013). Senyawa flavonoid bertindak 

sebagai antioksidan yang bekerja secara langsung dengan menyumbangkan satu 

atom hidrogen untuk menstabilkan radikal bebas dalam tubuh (Prochazkova et al., 

2011). 
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Hasil isolasi senyawa aktif terhadap daun melinjo (Gnetum gnemon L.) 

dengan metode ekstraksi bertingkat yang diukur dengan menggunakan 

spektrofotometri UV-Sinar Tampak menunjukkan bahwa daun melinjo 

mengandung senyawa flavonoid yang berpotensi sebagai antioksidan yaitu 

golongan antosianin (Sabrina dkk., 2019). Pengujian aktivitas antioksidan terhadap 

ekstrak etanol daun melinjo secara in vitro dengan menggunakan metode DPPH 

(1,1 difenil-2-pikrilhidrazil) diperoleh nilai IC50 sebesar 38,83 g/mL dan 

dikategorikan sebagai antioksidan kuat (Rahmiyani et al., 2015). Pengujian 

antioksidan secara in vivo ditentukan melalui pengukuran kadar MDA dalam 

plasma darah. Tingginya kadar MDA mengindikasikan rendahnya jumlah 

antioksidan di dalam tubuh. Menurut Lilian et al. (2020), pemberian ekstrak etanol 

daun Gnetum africanum (genus Gnetum) dengan dosis 800 mg/kgBB secara in vivo 

terhadap tikus putih jantan dapat menurunkan kadar malondialdehid (MDA) yang 

menunjukkan bahwa daun Gnetum africanum memiliki aktivitas antioksidan yang 

tinggi.  

Karbon tetraklorida (CCl4) adalah zat hepatotoksik yang paling sering 

digunakan dalam penelitian yang berkaitan dengan hepatotoksisitas (Eka dkk., 

2013). Metabolisme CCl4 menghasilkan radikal bebas yang lebih reaktif yaitu 

radikal triklorometil (CCl3) dan triklorometilperoksi (CCl3OO) yang bersifat 

toksik dalam tubuh (Wahyu dkk., 2015). Senyawa karbon tetraklorida (CCl4) dapat 

meningkatkan kadar malondialdehid (MDA) plasma darah dan menyebabkan 

perubahan histopatologi hepar seperti terbentuknya nodul regeneratif, sel parenkim 

yang memburuk dan lobulus diinfiltrasi serta diubah secara struktual (Ahmed et al., 

2011). Maka dari serangkaian uraian di atas, penulis tertarik untuk melakukan 
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pengujian aktivitas antioksidan ekstrak etanol daun melinjo dengan mengukur 

kadar MDA dan penentuan aktivitas katalase, serta pengamatan makroskopis dan 

histopatologi hepar terhadap tikus putih jantan galur wistar yang diinduksi oleh 

CCl4. 

Rumusan Masalah 

Berdasarkan latar belakang yang telah dijabarkan dapat dirumuskan suatu 

permasalahan, yaitu: 

1. Berapa kadar flavonoid total pada ekstrak etanol daun melinjo (Gnetum 

gnemon L.) ? 

2. Bagaimana pengaruh ekstrak etanol daun melinjo (Gnetum gnemon L.) 

terhadap aktivitas antioksidan dengan mengukur kadar malondialdehid 

(MDA) dan penentuan aktivitas katalase terhadap tikus putih jantan galur 

wistar yang diinduksi dengan CCl4 ? 

3. Berapakah dosis ekstrak etanol daun melinjo (Gnetum gnemon L.) yang 

paling baik sebagai antioksidan ? 

4. Bagaimana pengaruh pemberian ekstrak etanol daun melinjo (Gnetum 

gnemon L.) terhadap gambaran makroskopik dan histopatologi hepar tikus 

putih jantan galur wistar yang diinduksi CCl4 ? 

Tujuan Penelitian 

Penelitian ini bertujuan untuk: 

1. Menentukan kadar flavonoid total pada ekstrak etanol daun melinjo 

(Gnetum gnemon L.). 

2. Mengetahui pengaruh ekstrak etanol daun melinjo (Gnetum gnemon L.) 

terhadap aktivitas antioksidan dengan mengukur kadar malondialdehid 
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(MDA) dan penentuan aktivitas katalase terhadap tikus putih jantan galur 

wistar yang diinduksi CCl4. 

3. Menentukan dosis ekstrak etanol daun melinjo (Gnetum gnemon L.) yang 

paling baik sebagai antioksidan. 

4. Mengetahui pengaruh pemberian ekstrak etanol daun melinjo (Gnetum 

gnemon L.) terhadap gambaran makroskopik dan histopatologi hepar tikus 

putih jantan galur wistar yang diinduksi CCl4. 

Manfaat Penelitian 

Penelitian ini diharapkan bisa memberikan manfaat dalam pengetahuan 

terhadap keefektifan ekstrak etanol daun melinjo sebagai antioksidan dengan 

menurunkan kadar malondialdehid (MDA), meningkatkan aktivitas katalase hepar 

serta mengetahui pengaruh terhadap hepar dengan melihat gambaran makroskopik 

dan histopatologi. Hasil penelitian ini juga diharapkan dapat bermanfaat sebagai 

referensi untuk meneruskan penelitian ke tahap selanjutnya dan dapat 

dikembangkan menjadi salah satu alternatif obat herbal berstandar yang berkhasiat 

sebagai penangkal radikal bebas.
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