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ABSTRAK 
 

EFEK NEFROTOKSIK GENTAMISIN  

TERHADAP TIKUS WISTAR 
 

 

Gentamisin adalah salah satu contoh aminoglikosida yang memberikan efek 

samping nefrotoksik penggunanya. Walaupun gentamisin memiliki efek 

nefrotoksik, sampai saat ini masih sedikit penelitian mengenai efek gentamisin 

terhadap ginjal dan membuat gentamisin sebagai obat induksi untuk membuat 

hewan coba model fibrosis ginjal. Tujuan penelitian ini untuk mengetahui efek 

nefrotoksik yang mengarah pada fibrosis ginjal akibat induksi gentamisin dosis 

tinggi terhadap tikus wistar. Metode penelitian ekperimental, in vivo, 

dilaksanakan di laboratorium Animal House dan Balai Besar Laboratorium 

Kesehatan Palembang pada bulan September–Oktober 2022. Terdapat 4 

kelompok perlakuan yaitu  Kelompok I plasebo; kelompok II diinduksi 

gentamisin I (KIG I) sebesar 80 mg/kgBB; kelompok III diinduksi gentamisin II 

(KIG II) sebesar 120 mg/kgBB; kelompok IV diinduksi gentamisin III (KIG III) 

sebesar 240 mg/kgBB selama 7 hari secara intraperitoneal pada 8 ekor tikus wistar 

tiap kelompok. Semua tikus wistar setiap kelompok diambil sampel darah pada 

hari ke-0,3,7, dan 14. Hasil penelitian dianalisa menggunakan aplikasi IBM SPSS 

Statistic 25. Hasil penelitian menggunakan uji levene test didapatkan berat badan 

tikus homogen (p>0,05). Efek nefrotoksik gentamisin menunjukkan bahwa KIG I 

dan KIG II signifikan dalam menaikkan rerata kadar kreatinin dan ureum pada 

hari ke-0 dan hari ke-14 perlakuan (p<0,05). Efek toksik yang berarti pada  >50% 

hewan coba pada KIG III setelah perlakuan dan sudah mencapai Letal Dose 50 

(LD50). Dengan demikian, KIG I dan KIG II memiliki efek nefrotoksik yang 

bermakna dalam menaikkan kadar kreatinin dan ureum yang mengarah pada 

fibrosis ginjal. 

 

 

Kata Kunci: Gentamisin, Nefrotoksik, Fibrosis Ginjal, Kreatinin, Ureum, In vivo
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ABSTRACT 
 

NEPHROTOXIC EFFECT OF GENTAMICIN  

IN WISTAR RATS 

 

Gentamicin is one example of an aminoglycoside that gives its users nephrotoxic 

side effects. Although gentamicin has had nephrotoxic effects until now there is 

still little research on the effects of gentamicin on the kidneys and making 

gentamicin as an induction drug to make animals try models of renal fibrosis. The 

purpose of this study was to determine the nephrotoxic effect that leads to renal 

fibrosis due to the induction of high doses of gentamicin against Wistar rats. The 

experimental study, in vivo, has carried out in the Animal House laboratory and 

the Medical Laboratory Center Palembang from September–October 2022. There 

are 4 treatment groups namely placebo (NaCl 0,9%), 80 mg/kgBW of KIG I, 120 

mg/kgBW of KIG II, and 240 mg/kgBW of KIG III single dose intraperitoneally 

of 8 wistar rats in each group. All Wistar mice of each group were taken blood 

samples on days 0,3,7, and 14. The results of the study were analyzed using the 

IBM SPSS Statistics 25 application. The results of the study using the Levene test 

obtained the body weight of homogeneous rats (p>0.05). The nephrotoxic effect 

of gentamicin showed that KIG I and KIG II were significant in raising the 

average creatinine and urea level on day 0 and day 14 of treatment (p<0.05). 

Significant toxic effect on >50% of experimental animals in KIG III after 

treatment and already reached Lethal Dose 50 (LD50). In conclusion that KIG I 

and KIG II have a meaningful nephrotoxic effect in raising creatinine and urea 

levels leading to renal fibrosis. 

 

 

Keywords: Gentamicin, Nephrotoxic, Kidney Fibrosis, Creatinine, Urea, In vivo
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Gentamisin adalah salah satu contoh aminoglikosida yang memberikan efek 

samping nefrotoksik penggunanya melalui respon inflamasi dan obstruksi tubulus 

ginjal. Walaupun gentamisin memiliki efek nefrotoksik, sampai saat ini masih 

sedikit penelitian mengenai efek gentamisin terhadap ginjal dan membuat 

gentamisin sebagai obat induksi untuk membuat hewan coba model fibrosis 

ginjal. Tujuan penelitian ini untuk mengetahui efek nefrotoksik yang mengarah 

pada fibrosis ginjal akibat induksi gentamisin dosis tinggi terhadap tikus wistar. 

Penelitian dilaksanakan di laboratorium Animal House dan Balai Besar 

Laboratorium Kesehatan Palembang pada bulan September–Oktober 2022.  

Metode penelitian ekperimental pre dan post test kadar kreatinin dan ureum 

menggunakan 8 ekor tikus wistar dewasa per kelompok yang dibagi atas 4 

kelompok. Kelompok I plasebo; kelompok II diinduksi gentamisin I (KIG I) 

sebesar 80 mg/kgBB; kelompok III diinduksi gentamisin II (KIG II) sebesar 120 

mg/kgBB; kelompok IV diinduksi gentamisin III (KIG III) sebesar 240 mg/kgBB 

selama 7 hari  secara intraperitoneal. Semua tikus wistar setiap kelompok diambil 

sampel darah dari plexus retroorbitalis pada mata tikus pada hari ke-0,3,7, dan 14. 

Hasil penelitian menunjukkan bahwa KIG I dan KIG II  dalam menaikkan rerata 

kadar kreatinin sebelum perlakuan dan hari ke-3 perlakuan (p<0,05). KIG I dan 

KIG II signifikan dalam menaikkan rerata kadar kreatinin pada hari ke-3 dan hari 

ke-7 perlakuan (p<0,05). KIG I dan KIG II signifikan dalam menaikkan rerata 

kadar kreatinin pada hari ke-7 dan hari ke-14 perlakuan (p<0,05). KIG I dan KIG 

II  signifikan dalam menaikkan rerata kadar kreatinin pada hari ke-0 dan hari ke-

14 perlakuan (p<0,05). KIG I dan KIG II signifikan dalam menaikkan rerata kadar 

ureum sebelum perlakuan dan hari ke-3 perlakuan (p<0,05). KIG I dan KIG II 

signifikan dalam menaikkan rerata kadar ureum pada hari ke-3 dan hari ke-7 

perlakuan (p<0,05). KIG I dan KIG II signifikan dalam menaikkan rerata kadar 

ureum pada hari ke-7 dan hari ke-14 perlakuan (p<0,05). KIG I dan KIG II 

signifikan dalam menaikkan rerata kadar ureum pada hari ke-0 dan hari ke-14 

perlakuan (p<0,05). Secara uji statistik, dapat dilihat dari nilai pre dan post yang 

menunjukkan peningkatan kadar kreatinin dan BUN pada KIG I dan KIG II. Efek 

toksik yang berarti pada  >50% hewan coba pada KIG III setelah perlakuan dan 

sudah mencapai Letal Dose 50 (LD50). Dengan demikian, dapat disimpulkan 
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bahwa KIG I dan KIG II memiliki efek nefrotoksik yang bermakna dalam 

menaikkan kadar kreatinin dan ureum yang mengarah pada fibrosis ginjal. 

 

Kata Kunci : Gentamisin, Nefrotoksik, Fibrosis Ginjal, Kreatinin, Ureum, In  

                        vivo 

Kepustakaan : 49 (2011-2022)
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SUMMARY 
 

NEPHROTOXIC EFFECT OF GENTAMICIN ON WISTAR RATS 

Scientific writing in the form of a thesis, 19 December 2022 

Bella Puspita Aziatri, supervised by dr. Evi Lusiana, M.Biomed and dr. 

Theodorus, M.Med.Sc. 

Medical Education Study Program, Faculty of Medicine, Sriwijaya University 

xxiii + 70 pages, 19 Tabels, 18 figures, 5 attachments 

Gentamicin is one example of an aminoglycoside that gives its users nephrotoxic 

side effects through inflammatory responses and obstruction of the renal tubules. 

Although gentamicin has nephrotoxic effects, until now there is still little research 

on the effects of gentamicin on the kidneys and making gentamicin as an 

induction drug to make animals try models of renal fibrosis. The purpose of this 

study was to determine the nephrotoxic effect that leads to renal fibrosis due to the 

induction of high doses of gentamicin against wistar rats. The research was 

carried out in the Animal House laboratory and the Medical Laboratory Center 

Palembang from September–October 2022. The experimental pre- and post-test 

research method of creatinine and ureum levels used 8 adult wistar rats per group 

divided into 4 groups. Group I placebo; group II induced gentamicin I (KIG I) of 

80 mg/kgBB; group III induced gentamicin II (KIG II) of 120 mg/kgBB; group IV 

induced gentamicin III (KIG III) of 240 mg/kgBB for 7 days intraperitoneally. All 

wistar mice of each group were taken blood samples from the retroorbital plexus 

in the mouse eye on days 3,7, and 14. The results showed that KIG I and KIG II in 

raising the average creatinine level before treatment and day 3 of treatment. KIG I 

and KIG II were significant in raising average creatinine levels on day 3 and day 7 

of treatment. KIG I and KIG II were also significant in raising average creatinine 

levels on day 7 and day 14 of treatment. KIG I and KIG II groups were significant 

in raising average creatinine levels on day 0 and day 14 of treatment. KIG I and 

KIG II groups were significant in raising the mean ureum levels before treatment 

and day 3 of treatment. KIG I and KIG II groups were significant in raising 

average ureum levels on day 3 and day 7 of treatment. KIG I and KIG II were 

significant in raising the average ureum level on day 7 and day 14 of treatment. 

KIG I and KIG II were significant in raising the average ureum level on day 0 and 

day 14 of treatment. In statistical tests, it can be seen from the pre and post values 

that show an increase in creatinine and BUN levels in KIG I and KIG II. 

Significant toxic effect on >50% of experimental animals in KIG III after 

treatment and already reached Lethal Dose 50 (LD50). Thus, KIG I and KIG II 

have a meaningful nephrotoxic effect in raising creatinine and ureum levels 

leading to renal fibrosis. 
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BAB 1  

PENDAHULUAN 

 

1.1 Latar Belakang 

Nefrotoksisitas didefinisikan sebagai cedera ginjal atau penurunan fungsi 

ginjal yang disebabkan secara langsung atau tidak langsung oleh obat-obatan dan 

bahan kimia lainnya.
1
 Nefrotoksisitas yang diinduksi oleh obat-obatan dapat 

mempengaruhi vaskuler, glomerulus, dan tubulus ginjal.
2
 Penggunaan obat-obatan 

nefrotoksik menunjukkan peningkatan hingga 20% terutama pada pasien kritis.
1
  

Salah satu obat  bersifat nefrotoksik yang menyebabkan terjadinya Gagal 

Ginjal Akut (GGA) adalah antibiotik.
1
 Antibiotik merupakan salah satu jenis obat 

yang paling sering digunakan. Antibiotik menjadi obat yang sangat diperhatikan 

dalam penggunaannya karena penggunaan antibiotik yang tidak tepat dapat 

menyebabkan cedera pada ginjal yang dikenal dengan nefrotoksik.
3
  

Golongan antibiotik yang menimbulkan nefrotoksisitas adalah golongan 

aminoglikosida. Aminoglikosida merupakan antibiotik yang sering digunakan 

dalam menangani berbagai infeksi. Beberapa contoh obat golongan 

aminoglikosida yaitu amikasin, gentamisin, kanamisin, paromomisin, 

streptomisin, neomisin, sisomisin, netilmisin, tobramisin, dan lainnya.
3
 

Aminoglikosida mempunyai sifat bakterisidal dan mempunyai resistensi yang 

rendah serta memili senyawa kimia yang stabil. Namun, aminoglikosida memiliki 

efek samping yaitu bersifat nefrotoksik dan ototoksik.
4
. Gentamisin adalah salah 

satu contoh aminoglikosida yang digunakan pada infeksi bakteri gram negatif. 

Gentamisin dapat memberikan efek samping nefrotoksik pada sebagian besar 

penggunanya.
5
 Hal ini dapat ditunjukkan pada 5-25% pasien dengan terapi 

gentamisin selama 3-5 hari.
3
  

Stres oksidatif merupakan kunci utama tejadinya nefrotoksisitas akibat 

pemberian gentamisin. Nefrotoksisitas akibat gentamisin juga melibatkan peran 

inflamasi melalui infiltrasi sel, peningkatan produksi sitokin dan 



2 

 

 

Universitas Sriwijaya 

hiperpermiabilitas kapiler. Respon inflamasi yang awalnya dianggap sebagai 

mekanisme pertahanan tampaknya sudah berkontribusi terhadap kerusakan 

ginjal.
5
 Jaringan mengalami inflamasi akibat peningkatan produksi ROS diatur 

oleh growth factor yang berperan dalam fibrosis ginjal. Hal ini menginduksi 

apoptosis sel instrinsik ginjal menjadi jaringan fibrotik akibat aktivitas fibroblas 

dan miofibroblas dan menyebabkan fibrosis ginjal.
6
 

Nefrotoksisitas awal dapat dilihat dengan memeriksa kadar biomarker, 

seperti kreatinin dan ureum. Walaupun gentamisin memiliki efek nefrotoksik, 

sampai saat ini masih sedikit penelitian mengenai efek gentamisin terhadap ginjal 

dan membuat gentamisin sebagai obat induksi untuk membuat hewan coba model 

fibrosis ginjal. Efek samping dari gentamisin berupa nefrotoksik tersebut dapat 

dijadikan sebagai bahan acuan untuk melakukan penelitian model fibrosis ginjal 

dengan induksi gentamisin yang dapat menyebabkan nefrotoksisitas yang 

mengarah pada fibrosis ginjal pada hewan coba tikus wistar.  

 

1.2 Rumusan Masalah 

1. Bagaimana efek nefrotoksik akibat induksi gentamisin dosis tinggi 

terhadap ginjal tikus wistar? 

2. Berapakah dosis gentamisin yang dapat menyebabkan efek  nefrotoksik 

pada ginjal tikus wistar? 

 

1.3 Tujuan Penelitian 

1.3.1 Tujuan Umum 

1. Mengetahui efek nefrotoksik yang mengarah pada fibrosis ginjal 

akibat induksi gentamisin dosis tinggi terhadap tikus Wistar. 

1.3.2 Tujuan Khusus 

1. Mengetahui kadar kreatinin dan ureum pada kelompok tikus wistar 

yang diinduksi gentamisin. 

2. Mengetahui perbedaan hasil pengukuran kadar kreatinin dan ureum 

pada setiap kelompok tikus wistar yang diinduksi gentamisin. 
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3. Mengetahui dosis gentamisin yang menyebabkan nefrotoksik yang 

mengarah pada fibrosis ginjal  pada tikus wistar. 

 

1.4 Hipotesis  

H0 :  Tidak terdapat efek nefrotoksik gentamisin pada tikus wistar. 

H1 :  Terdapat efek nefrotoksik gentamisin pada tikus wistar. 

 

1.5 Manfaat Penelitian 

1.5.1 Manfaat Teoritis 

Manfaat penelitian ini adalah untuk mengetahui efek nefrotoksik induksi 

gentamisin dosis tinggi terhadap ginjal tikus wistar dan dapat dijadikan sebagai 

acuan terbaru untuk penelitian berikutnya. 

1.5.2 Manfaat Tatalaksana 

Hasil penelitian dapat menjadikan gentamisin sebagai referensi bahan 

induksi penelitian tikus model fibrosis ginjal. 

1.5.3 Manfaat Masyarakat 

Manfaat penelitian ini agar masyarakat lebih waspada terhadap penggunaan 

gentamisin dengan dosis tinggi. 
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