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ABSTRAK

Buah libo (Ficus variegate, Blume) mengandung metabolit sekunder alkaloid, saponin,
flavanoid dan polifenol dimana hal tersebut menunjukkan bahwa buah libo memiliki
aktivitas antioksidan yang dapat berperan dalam pencegahan dan terapi berbagai penyakit
termasuk kerusakan hepar. Penelitian ini bertujuan mengetahui potensi hepatoprotektor dan
dosis efektif ekstrak buah libo pada tikus dibandingkan dengan curcuma® melalui
indikator SGOT dan SGPT serta perubahan berat badan. Jenis penelitian ini eksperimental
laboratorik. Subjek penelitian 12 ekor tikus dalam 4 kelompok perlakuan. Data dianalisis
menggunakan uji One-Way Anova. Hasil yang diperoleh adalah terdapat perbedaan yang

signifikan kadar SGOT dan SGPT.
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PENDAHULUAN

Hati merupakan organ terbesar di
dalam tubuh manusia yang berfungsi
sebagai tempat untuk metabolisme lemak,
karbohidrat, dan protein, sebagai tempat
detoksifikasi senyawa yang bersifat
toksin, pembentukan dan ekskresi garam
empedu, dan fungsi vaskular [1].

Risiko terjadinya penyakit hepar
semakin  meningkat seiring dengan
bertambah luasnya penggunaan senyawa
yang bersifat hepatotoksik. Senyawa
hepatotoksik  tersebut  berasal dari
penyalahgunaan obat-obatan, alkohol,
dan zat toksik lainnya [2]. Hepar menjadi
organ yang paling rawan mengalami
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kerusakan oleh senyawa toksik [3]. Hepar
memiliki kemampuan regenerasi yang
tinggi, namun pada gangguan yang berat
kerusakan hepar akan berakibat fatal [4].
Salah satu contoh obat yang dapat
menimbulkan kerusakan hepar adalah
paracetamol [5].

Pada keadaan overdosis
parasetamol, mekanisme sulfat dan
glukoronat konjugase menjadi jenuh
sehingga tejadi peningkatan parasetamol
yang dihidroksilasi oleh sitokrom P-450
membentuk N-asetil-p-benzokuinon imin
(NAPQI). Peningkatan kecepatan dan
jumlah pembentukkan NAPQI
melampaui persediaan dan regenerasi
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glutation (GSH) sehingga terjadi deplesi
GSH seluler [6]. Deplesi GSH
menyebabkan NAPQI bebas berikatan
secara kovalen dengan makromolekul sel
hepar serta menyebabkan kerusakan dan
kematian sel hepar, sehingga sel hepar
lebih rentan terhadap stres oksidatif dan
peroksidasi lipid [7] dan akhirnya
menyebabkan nekrosis hepar akut [8].

Kerusakan sel hepar
menyebabkan keluarnya enzim-enzim
hepar intrasel dari sitosol dan organela
menuju  sinusoid-sinusoid  sehingga
menyebabkan kadar enzim tersebut dalam
darah meningkat. Salah satu enzim yang
merupakan indikator spesifik kerusakan
hepar adalah SGPT dan SGOT [9].

Sampai saat ini belum ada terapi
adekuat untuk mencegah dan mengobati
penyakit hepar. Berbagai obat baru telah
dikembangkan namun obat-obat tersebut
seringkali menimbulkan efek samping
yang tidak diinginkan dan seringkali
terlalu mahal, terutama bagi negara
berkembang. Hal itu menyebabkan
masyarakat beralih ke pengobatan herbal
karena dianggap lebih alami, mudah
diperoleh, dan telah digunakan secara
turun-temurun. Oleh Kkarena itu, riset
ilmiah mengenai efek hepatoprotektif
herbal dapat memberikan manfaat
sebagai salah satu terapi penyakit hepar
[10].

Berbagai tumbuhan menunjukkan
efek antioksidan yang berperan penting
dalam pencegahan dan terapi berbagai
penyakit termasuk kerusakan hepar [3].
Salah satu tumbuhan yang memiliki
kandungan antioksidan tinggi adalah
buah libo. Dari beberapa penelitian
sebelumnya membuktikan bahwa
tumbuhan tersebut memiliki kandungan
antioksidan tinggi yang dapat mencegah
stress oksidatif dan menangkal radikal
bebas. Sampai saat ini belum ada
penelitian mengenai potensi dari ekstrak
buah libo sebagai hepatoprotektor.
Berdasarkan hal tersebut Penelitian ini
dilakuan untuk mengetahui potensi
hepatoprotektor dan dosis efektif ekstrak
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buah libo pada tikus dibandingkan
dengan curcuma® melalui indikator
SGOT dan SGPT serta perubahan berat
badan.

METODE PENELITIAN

Alat

Alat-alat yang digunakan adalah
toples maserasi, rotary evaporator,
corong buchner, mangkok, timbangan
analitik, timbangan hewan, kandang
hewan, lumpang dan stamfer, sonde oral,
spatel, beaker glass, pipet tetes,labu ukur,
corong kaca, alat-alat bedah (gunting,
pinset, kapas), kaca arloji, batang
pengaduk, spuid 3 mL.

Bahan

Bahan yang digunakan adalah
buah libo, etanol 96 %, aquadest, natrium
carboxcy methyl cellulosa (Na CMC),
tablet paracetamol, tablet curcuma®,
makanan dan minum standar tikus,
formalin buffer 10 %, kertas saring,
plastik wrap, alkohol 70 %, n-heksan.

Prosedur Kerja

Penyiapan dan Pengolahan Sampel
Bahan penelitian berupa buah libo
(Ficus variegate, Blume) berasal dari
Samarinda, Kalimantan Timur.
Pengambilan tumbuhan ini dilakukan
dengan cara mengambil seluruh bagian
buah dari tanaman kemudian dilakukan
pencucian dengan air mengalir. Seluruh
bagian buah yang telah bersih dipotong-
potong kecil dan dioven pada suhu 50 °C
selama 2 hari. Simplisia buah libo (Ficus
variegate Blume.) dihaluskan dan
ditimbang  sebanyak  431,8 gram
dimasukkan dalam wadah meserasi,
tambahkan n-heksana hingga simplisia
tersebut terendam untuk menghilangkan
getah dari buah tersebut selama 3 hari
[12-21]. Kemudian disaring n-heksana,
dan ditambahkan etanol 96% hingga
simplisia tersebut terendam selama 3 hari
dalam toples kaca tertutup dan terlindung
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dari cahaya sambil berulang-ulang diaduk
setiap 24 jam sekali. Setelah 3 hari
simplisia di saring. Hasil penyarian yang
didapat kemudian dikumpulkan dan
diuapkan hingga diperoleh ekstrak etanol
yang kental.

Penyiapan dan Perlakuan Hewan Uji
Hewan uji yang digunakan dalam
penelitian ini adalah tikus putih (Rattus
norvegicus) sehat dengan bobot badan
rata-rata 150-200 g. Dimana hewan uji ini
diadaptasikan selama 2 minggu. Hewan
uji yang digunakan sebanyak 12 ekor
tikus dibagi atas 4 kelompok vyaitu.
Kelompok | kontrol negatif (suspensi Na-
CMC 0,5%), kelompok 11 kontrol positif
(suspensi  curcuma®), Kelompok 11l
ekstrak buah libo (dosis 100 mg/kgBB).
kelompok IV buah libo (dosis 200
mg/kgBB). Paracetamol yang digunakan
ialah dengan dosis 2000 mg/kgBB yang
dilarutkan menggunakan Na-CMC.
Perlakuan yang diberikan secara
oral menggunakan sonde lambung khusus
untuk tikus.  Sebelum diberi perlakuan
hewan uji terlebih dahulu dipuasakan
selama 5-8 jam. Kemudian sampel darah
diambil melalui vena lateralis ekor. Darah
ditampung dan disentrifuge kemudian
serum darah diukur kadar SGOT dan
SGPT (sebagai nilai normal) dengan
menggunakan human analyzer. Setelah

400

itu semua kelompok perlakuan diberikan
sesuai  perlakuan selama 7 hari
selanjutnya diberikan suspensi
parasetamol dari hari ke 8 sampai hari ke
14 dan perlakuan tetap dilanjutkan. Pada
hari ke 15 dilakukan pengambilan darah
dan pengukuran SGOT/SGPT setelah di
terapi.

Analisis data

Data diolah dengan menggunakan
program komputer SPSS 22.0 for
windows, dengan uji  komparatif
menggunakan uji statistik One way
ANOVA pada pengukuran kadar SGPT
dan SGOT.

HASIL DAN PEMBAHASAN

Hasil Ekstraksi

Ekstrak buah libo dibuat dengan
cara maserasi menggunakan etanol 96%.
Hasil ekstraksi pada penelitian ini
diperoleh ekstrak etanol kental buah libo
sebanyak 21,2 gram dengan rendemen
sebesar 4,9 % .

Berat Badan Tikus

Selama masa perlakuan semua
hewan coba dilakukan pengukuran berat
badan hewan coba pada awal dan akhir
masa perlakuan. Data pengukuran berat
badan dapat dilihat pada Gambar 1.

mK (-)

350 -
300 H
250
200 -
150 1
100 1
50 1

Berat Badan ( gram)

Hari ke-1

EK(+) ®KUI ®mKUII

Hari ke- 14

Gambar 1. Perubahan Berat Badan
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Berdasarkan data perubahan berat
badan selama masa perlakuan, semua
kelompok tikus rata-rata mengalami
kenaikan berat badan antara 1-8 gram.
Pengamatan yang dilakukan terhadap
perubahan berat badan digunakan untuk
memantau perkembangan hewan coba
selama masa perlakuan serta
meminimalisir  terjadinya  kematian
selama masa perlakuan. Penimbangan
berat badan juga bertujuan sebagai acuan
untuk  menghitung dosis pemberian
perlakuan serta untuk mengetahui volume
pemberian pada tikus

Pengukuran Kadar SGOT dan SGPT

Hati merupakan organ terbesar di
dalam tubuh manusia yang berfungsi
sebagai tempat untuk metabolisme lemak,
karbohidrat, dan protein, sebagai tempat
detoksifikasi senyawa yang bersifat
toksin, pembentukan dan ekskresi garam
empedu, dan fungsi vaskular [1]. Hepar
menjadi organ Yyang paling rawan
mengalami  kerusakan oleh senyawa
toksik [3]. Hepar memiliki kemampuan
regenerasi yang tinggi, namun pada
gangguan yang berat kerusakan hepar
akan berakibat fatal [4].

Pada penelitian ini, paracetamol
digunakan sebagai induktor kerusakan
hati. Pada keadaan overdosis
parasetamol, mekanisme sulfat dan
glukoronat konjugase menjadi jenuh
sehingga tejadi peningkatan parasetamol
yang dihidroksilasi oleh sitokrom P-450
membentuk N-asetil-p- benzokuinon imin
(NAPQI). Peningkatan kecepatan dan
jumlah pembentukkan NAPQI
melampaui persediaan dan regenerasi
glutation (GSH) sehingga terjadi deplesi
GSH  seluler [6]. Deplesi GSH
menyebabkan NAPQI bebas berikatan
secara kovalen dengan makromolekul sel
hepar serta menyebabkan kerusakan dan
kematian sel hepar, sehingga sel hepar
lebih rentan terhadap stres oksidatif dan
peroksidasi lipid [7] dan akhirnya
menyebabkan nekrosis hepar akut [8].
Kerusakan sel hepar menyebabkan
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keluarnya enzim-enzim hepar intrasel
dari sitosol dan organela menuju
sinusoid-sinusoid sehingga menyebabkan
kadar enzim tersebut dalam darah
meningkat.

Antioksidan yang terdiri dari
flavonoid, alkaloid, saponin dan polifenol
menunjukan  aktivitas  antioksidatif
dimana tumbuhan yang memiliki
antioksidan yang tinggi dapat mencegah
strees oksidatif dan menangkal radikal
bebas. Flavanoid meruapakan salah satu
senyawa antioksidan yang berfungsi
menghambat  proses  biotransformasi
paracetamol menjadi senyawa yang lebih
toksik. Salah satu gugus OH pada
senyawa flavanoid akan menggantikan
glutation (GSH) yang telah terdeplesi
oleh radikal bebas akibat pemberian
paracetamol dosis toksik. Gugus OH
pada flavanoid akan membantu konjugasi
paracetamol menjadi asam merkapturat
dan  mengubah  metabolit  reaktif
paracetamol hasil metabolisme sitokrom
P-450 yaitu N-acetyl p-
benzoquinonimine  (NAPQI) menjadi
metabolit  non-aktif ~yang  bersifat
hidrofilik sehingga mudah dieksresikan
melalui urin.

Penelitian ini dilakukan dengan
membagi hewan percobaan menjadi 4
kelompok. Keempat kelompok tersebut
yaitu kelompok kontrol negatif, kontrol
positif, dosis 100 mg/kgBB dan 200
mg/kgBB. Pada hari 1-7 kelompok
kontrol  positif  diberikan  suspense
curcuma dan negatif hanya diberikan
Na.CMC 0,5% sedangkan kelompok
dosis diberikan paracetamol dosis 2000
mg/kgBB diberikan pada hari ke 8
terhadap semua kelompok. Pemberian
perlakuan sebelum induksi bertujuan
untuk melihat apakah perlakuan yang
diberikan tersebut dapat mencegah
terjadinya kerusakan hati hewan uji.
Pemeriksaan aktivitas SGPT dan SGOT
dilakukan pada hari ke 0 dan hari ke 15.
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Tabel 2. Hasil pengukuran kadar SGOT
dan SGPT

Awal Akhir

Kelompok ~SGOT SGPT SGOT SGPT
Uy U Ny )

Negatif 92 61 119 75
Positif 93 52 94 46
Uji 1 89 52 145 72
Uji 2 120 55 133 54

Pada hasil pengukuran SGOT
pada semua kelompok pada pengukuran
pretest masih dalam kadar yang rendah
kemudian mengalami peningkatan pada
saat pengukuran posttest atau setelah
dilakukan terapi. Hasil pengukuran
SGPT pada semua kelompok pada
pengukuran prestest memiliki kadar
SGPT vyang rendah namun pada saat
pengukuran posttest didapatkan bahwa
pada kelompok negative mengalami
kenaikan kadar SGPT hal tersebut
dikarenakan pada kontrol negative hanya
diberikan suspensi Na-CMC 05 %
kemudian diinduksi paracetamol
sehingga dapat disimpulkan bahwa
pemberian  paracetamol dosis 2000
mg/kgBB dapat menimbulkan kerusakan
hati yang ditandai dengan peningkatan
kadar SGOT dan SGPT. Pada kelompok
kontrol positif hasil pengukuran kadar
SGPT yang didapatkan adalah adanya
penurunan nilai SGPT hal tersebut
disebabkan karena kontrol positif yang
diberikan adalah Curcuma® dengan dosis
20 mg dimana obat tersebut merupakan
obat yang memiliki mekanisme sebagai
hepatoprotektor. Sedangkan nilai SGPT
pada perlakuan dosis didapatkan pada
dosis 100 mg/kgBB terjadi peningkatan
SGPT dimana dosis 100 mg/kgBB dari
penelitian sebelumnya merupakan dosis
terbaik sebagai antidiare namun pada
hasil penelitian ini pada dosis 100
mg/kgBB dapat meningkatkan kadar
SGOT dan SGPT yang berarti pada dosis
tersebut tidak memiliki potensi sebagai
hepatoprotektor. Sedangkan pada dosis
200 mg/kgBB dapat menurunkan nilai
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SGPT atau nilai SGPT tetap dalam
keadaan normal yang berarti pada dosis
tersebut  memiliki  potensi  sebagai
hepatoprotektor tetapi efeknya lebih kecil
dibandingkan curcuma®.

Pada penelitian sebagai indikator
kerusakan hati adalah kadar enzim SGPT.
Enzim SGPT merupakan indikator yang
sensitif dalam mengenali  adanya
penyakit pada hati yang bersifat akut. Hal
ini disebabkan hepatosit yang rusak atau
mati akan melepaskan enzim SGPT ke
dalam aliran darah [9]. Enzim SGPT
merupakan enzim yang lebih dipercaya
dibandingkan SGOT dalam menentukan
kerusakan sel hati. Hal ini disebabkan
SGPT banyak ditemukan terutama di hati
sedangkan SGOT dapat ditemukan selain
di hati, seperti di otot jantung, otot
rangka, ginjal, pankreas, otak, sel darah
merah, dan sel darah putih. Dengan
demikian, jika hanya terjadi peningkatan
SGOT maka dapat saja yang mengalami
kerusakan adalah sel-sel organ lainnya
yang mengandung SGOT [11]. Dari hasil
uji  statistik One Way ANOVA
menunjukkan terdapat perbedaan yang
signifikan kadar SGOT dan SGPT.

KESIMPULAN

Dari  penelitian yang telah
dilakukan diperoleh kesimpulan bahwa
ekstrak buah libo memiliki potensi
sebagai hepatoprotektor karena dapat
menurunkan aktivitas SGPT pada tikus
yang diinduksi paracetamol dengan dosis
yang efektif adalah dosis 200 mg/kg BB
tetapi efeknya lebih kecil dibandingkan
curcuma®. Dari hasil uji statistik One
Way ANOVA menunjukkan terdapat
perbedaan yang signifikan kadar SGOT
dan SGPT.
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