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ABSTRAK 

Pendahuluan: Diabetes melitus yang diinduksi streptozotocin (STZ) diketahui 

dapat menyebabkan kerusakan hati melalui mekanisme stres oksidatif, inflamasi 

kronik, dan disfungsi hepatosit. Daun Pirdot (Saurauia vulcani Korth.) 

mengandung flavonoid yang memiliki aktivitas antioksidan dan anti inflamasi, 

sehingga berpotensi sebagai agen hepatoprotektif. Penelitian ini bertujuan untuk 

mengevaluasi pengaruh ekstrak Daun Pirdot (Saurauia vulcani Korth.) terhadap 

gambaran histopatologi hati tikus Wistar yang diinduksi STZ. Metode: Penelitian 

eksperimental laboratorik ini menggunakan 25 ekor tikus Wistar jantan yang dibagi 

menjadi lima kelompok yaitu kontrol negatif, kontrol positif (STZ 35 mg/kgBB), 

perlakuan 1 (STZ + Metformin 50 mg/kgBB), perlakuan 2 (STZ + ekstrak Daun 

Pirdot 250 mg/kgBB), dan perlakuan 3 (STZ + ekstrak Daun Pirdot 500 mg/kgBB). 

Preparat histopatologi hati dinilai berdasarkan empat parameter yaitu nekrosis sel 

hepatosit, degenerasi sel hepatosit, infiltrasi sel inflamasi, dan disrupsi arsitektur 

sinusoid dengan skala ordinal menggunakan skoring 0-3. Analisis data 

menggunakan uji alternatif Chi-Square yaitu Fisher’s Exact Test dengan p < 0,05 

sebagai batas signifikansi. Hasil: Induksi STZ terbukti menimbulkan kerusakan 

hati yang bermakna pada parameter degenerasi, inflamasi, dan disrupsi arsitektur 

(p < 0,05), namun tidak pada nekrosis. Pemberian ekstrak Daun Pirdot 

menunjukkan penurunan signifikan pada parameter inflamasi pada seluruh 

kelompok perlakuan (p < 0,05), sedangkan perbaikan degenerasi dan disrupsi 

arsitektur tampak tetapi tidak konsisten pada semua dosis. Dosis 500 mg/kgBB 

memberikan kecenderungan perbaikan paling baik pada struktur hepatosit. 

Kesimpulan: Ekstrak Daun Pirdot berpotensi memberikan efek hepatoprotektif 

terutama melalui penurunan infiltrasi sel inflamasi pada hati tikus Wistar yang 

diinduksi STZ, meskipun perbaikan struktur mikroskopis hepatosit masih terbatas. 

Kata kunci: Daun Pirdot, diabetes melitus, hepatoprotektor, histopatologi hati, 

streptozotocin,. 
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ABSTRACT 

Introduction: Streptozotocin (STZ) induced diabetes mellitus is known to cause 

hepatic injury through oxidative stress, chronic inflammation, and hepatocyte 

dysfunction. Pirdot leaf (Saurauia vulcani Korth.) contains flavonoids with 

antioxidant and anti-inflammatory properties, suggesting its potential as a 

hepatoprotective agent. This study aimed to evaluate the effect of Pirdot leaf extract 

on the histopathological features of the liver in STZ-induced Wistar rats. Methods: 

This laboratory experimental study involved 25 male Wistar rats divided into five 

groups, namely negative control, positive control (STZ 35 mg/kgBW), treatment 1 

(STZ + Metformin 50 kg/BW), treatment 2 (STZ + Pirdot extract 250 mg/kgBW), 

treatment 3 (STZ + Pirdot extract 500 mg/kgBW). Liver histopathology was 

evaluated  using four parameters, namely hepatocyte cell necrosis, hepatocyte cell 

degeneration, inflammatory cell infiltration, and disruption of sinusoid architecture 

with an ordinal scale using a score of 0-3. Data analysis using the Chi-Square 

alternative test, namely Fisher’s Exact Test with p < 0,05 as the significance limit. 

Results: STZ induction caused significant hepatic alterations in degeneration, 

inflammation, and architectural disruption (p < 0,05), but not in necrosis. 

Administration of Pirdot extract significantly reduced inflammatory cell infiltration 

in all treatment groups (p < 0,05). Improvements in degeneration and architectural 

disruption were observed but were not consistently significant across all doses. The 

500 mg/kgBW dose showed the greatest tendency toward structural improvement. 

Conclusion: Pirdot leaf (Saurauia vulcani Korth.) demonstrates hepatoprotective 

potential, particularly through reducing hepatic inflammatory cell infiltration in 

STZ-induced diabetic rats, although structural hepatocyte recovery remains limited.  

Keyword: Pirdot leaf, diabetes mellitus, hepatoprotective, liver histopathology, 

streptozotocin. 
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BAB 1  

PENDAHULUAN 

1.1.Latar Belakang 

Diabetes Melitus (DM) merupakan salah satu penyakit metabolik 

kronik yang meningkatkan risiko komplikasi hepatik seperti steatosis, fibrosis, 

hingga sirosis.1 Prevalensi Diabetes Melitus terus meningkat secara signifikan 

di seluruh dunia. Menurut data dari International Diabetes Federation (IDF), 

pada tahun 2021 terdapat sekitar 536,6 juta orang dewasa berusia 20-79 tahun 

yang hidup dengan Diabetes Melitus, dan angka ini diperkirakan akan 

meningkat menjadi 783,2 juta pada tahun 2045. Sedangkan prevalensi Diabetes 

Melitus pada populasi dewasa di Indonesia mencapai 11,3% dengan total 20,4 

juta kasus pada tahun 2024. Peningkatan ini mencerminkan tantangan besar 

dalam kesehatan masyarakat global, terutama di negara-negara berpenghasilan 

rendah dan menengah, terdapat 81% penderita Diabetes Melitus.2  

Diabetes Melitus, khususnya tipe 2, memiliki hubungan yang erat 

dengan berbagai gangguan fungsi hati. Hiperglikemia kronis dan resistensi 

insulin yang menjadi ciri khas DM dapat memicu akumulasi lemak di hati, 

yang dikenal sebagai Non-Alcoholic Fatty Liver Disease (NAFLD). Kondisi 

ini dapat berkembang berkembang menjadi Non-Alcoholic Steatohepatitis 

(NASH), fibrosis, dan bahkan sirosis hepar. Studi menunjukkan bahwa hingga 

70% pasien dengan DM tipe 2  mengalami NAFLD.3  

Selain itu, DM meningkatkan risiko perkembangan fibrosis hepar lanjut 

dan Karsinoma Hepatoseluler. Pasien dengan DM memiliki risiko dua hingga 

tiga kali lipat lebih tinggi untuk mengalami kematian terkait hati dan 

Karsinoma Hepatoseluler dibandingkan dengan individu tanpa DM. 

Mekanisme yang mendasari hubungan ini melibatkan stres oksidatif, inflamasi 

kronis, dan disfungsi metabolik yang mempercepat kerusakan hepatosit.4  

Pengelolaan Diabeters Melitus secara konvensional umumnya 

melibatkan penggunaan obat-obatan seperti metformin, sulfonilurea, dan 
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insulin untuk mengontrol kadar glukosa darah. Namun, terapi ini sering kali 

disertai efek samping jangka panjang dan tidak selalu efektif dalam mencegah 

komplikasi metabolik lainnya. Sebagai alternatif, penggunaan ekstrak 

tumbuhan alami telah menarik perhatian karena potensi efek samping yang 

lebih rendah dan manfaat tambahan seperti aktivitas antioksidan dan anti-

inflamasi.5 

Salah satu tanaman yang menunjukkan potensi dalam pengelolaan 

Diabetes Melitus adalah Daun Pirdot (Saurauia vulcani Korth.). Penelitian 

terdahulu menunjukkan bahwa pemberian ekstrak etanol Daun Pirdot 

(Saurauia vulcani Korth.) dengan dosis sebesar 200 mg/kgBB terbukti aman 

pada tikus hiperglikemik terbukti dapat meningkatkan aktivitas enzim 

antioksidan superoksida dismutase (SOD), menurunkan kadar HbA1c, dan 

meningkatkan ekspresi insulin, yang berkontribusi pada perlindungan hepatosit 

dari stres oksidatif akibat hiperglikemia.6 Sementara itu, penelitian lain juga 

melaporkan bahwa dosis hingga 1000 mg/kgBB selama 90 hari tidak 

menimbulkan efek toksik pada organ hati tikus, sehingga rentang 200-5000 

mg/kgBB tergolong efektif dan aman digunakan untuk menilai efek 

hepatoprotektif pada model Diabetes Melitus.5  

Selain itu, ekstrak Daun Pirdot (Saurauia vulcani Korth.) juga memiliki 

aktivitas hepatoprotektif pada tikus yang diinduksi dengan rhodamin B, dengan 

perbaikan pada biomarker hati dan identifikasi senyawa bioaktif melalui 

pendekatan in silico.7 Temuan ini mendukung potensi ekstrak Daun Pirdot 

(Saurauia vulcani Korth.) sebagai terapi alternatif untuk melindungi fungsi hati 

pada pasien DM. 

Lebih lanjut, studi penelitian terdahulu menunjukkan bahwa ekstrak 

Daun Pirdot (Saurauia vulcani Korth.) mengandung flavonoid, tanin, glikosida, 

saponin, dan triterpenoid. Ekstrak Daun Pirdot (Saurauia vulcani Korth.) 

menunjukkan bahwa memiliki aktivitas hipoglikemik yang signifikan pada 

tikus Diabetes Melitus yang diinduksi dengan streptozotocin serta dapat 

menurunkan kadar sRAGE pada tikus hiperglikemik, yang berperan dalam 

mengurangi komplikasi Diabetes.8 
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1.2. Perumusan Masalah  

Bagaimana pengaruh pemberian ekstrak daun Pirdot (Saurauia vulcani 

Korth.) terhadap perubahan histopatologi jaringan hati pada tikus Wistar yang 

diinduksi Diabetes Melitus dengan streptozotocin? 

 

1.3.Tujuan Penelitian 

1.3.1. Tujuan Umum 

Menilai pengaruh ekstrak Daun Pirdot (Saurauia vulcani Korth.) 

terhadap gambaran histopatologi jaringan hari tikus Wistar model Diabetes 

Melitus yang diinduksi streptozotocin  

 

1.3.2. Tujuan Khusus 

1. Mengevaluasi pengaruh pemberian ekstrak Daun Pirdot (Saurauia 

vulcani Korth.) pada derajat nekrosis sel hepatosit pada tikus Wistar 

model Diabetes Melitus yang diinduksi streptozotocin. 

2. Mengevaluasi pengaruh pemberian ekstrak Daun Pirdot (Saurauia 

vulcani Korth.) pada derajat degenerasi sel hepatosit pada tikus Wistar 

model Diabetes Melitus yang diinduksi streptozotocin. 

3. Mengevaluasi pengaruh ekstrak Daun Pirdot (Saurauia vulcani Korth.) 

terhadap infiltrasi sel inflamasi pada jaringan hati tikus Wistar model 

Diabetes Melitus. 

4. Mengevaluasi pengaruh ekstrak Daun Pirdot (Saurauia vulcani Korth.) 

terhadap derajat disrupsi arsitektur sinusoid pada jaringan hati tikus 

Wistar model Diabetes Melitus. 

5. Menganalisis hasil gambaran histopatologi jaringan hati antara kelompok 

kontrol negatif, kelompok kontrol positif, dan kelompok perlakuan tikus 

Wistar model Diabetes Melitus dengan variasi dosis ekstrak Daun Pirdot 

(Saurauia vulcani Korth.) sebesar 250 mg/kgBB dan 500 mg/kgBB.  
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1.4. Manfaat Penelitian 

1. Memberi data empiris tentang potensi hepatoprotektor Daun Pirdot 

(Saurauia vulcani Korth.). 

2. Menjadi dasar pengembangan fitofarmaka baru untuk pencegahan 

kerusakan hati pada penderita Diabetes Melitus. 

3. Mendukung penggunaan terapi herbal ramah lingkungan dan terjangkau 

sebagai pelengkap pengobatan konvensional Diabetes Melitus. 

4. Menunjukkan parameter histopatologi yang relevan untuk studi uji 

toksisitas jangka panjang.  
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BAB 2  

TINJAUAN PUSTAKA 

2.1.Anatomi Hepar dan Histologi Hepar Tikus 

2.1.1. Anatomi Hepar Tikus 

Hati tikus Wistar terdapat enam lobus utama yaitu lobus medialis 

sinister, lobus lateralis sinister, lobus medialis dexter, lobus lateralis dexter, 

lobus kaudatus, dan lobus kuadratus. Lobus kiri dan kanan masing-masing  

terbagi menjadi bagian medialis (lebih kecil) dan lateralis (lebih besar). Lobus 

kaudatus tikus memiliki dua prosesus yaitu papilaris dan kaudatus yang 

menonjol ke berbagai arah, sedangkan lobus kuadratus relatif kecil. Salah satu 

perbedaan penting anatominya adalah ketiadaan kantong empedu pada tikus; 

incisura untuk ligamen teres tidak ada pada tikus sehingga empedu langsung 

dialirkan ke usus tanpa ke penyimpanan bilier.9 

Hati tikus melekat pada dinding perut oleh ligamen tipis, seperti 

ligamen falciform, ligament coroner, dan ligamen triangular. Bagian 

diafragmatika hati tikus bersifat konveks dan bersentuhan dengan diafragma 

dan dinding perut, sedangkan fasies verceralisnya berlekuk sesuai organ-

organ peritoneum seperti lambung, usus, limfa, dan ginjal kanan. Peredaran 

darah ke tikus sama seperti manusia, yaitu dari arteri hepatika dan vena porta, 

pengeluaran darah melalui vena hepatika. Cabang-cabang vaskuler seperti 

arteri dan vena memasuki setiap lobus dan mengalir secara paralel di dalam 

lobus tersebut.9 

 

 

         

 

 

 

Gambar 2.1 Gambar Anatomi Hepar Tikus10 
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2.1.2. Histologi Hepar Tikus 

Struktur histologis hati tikus sangat mirip dengan hati mamalia lain, 

termasuk manusia. Hepatosit tikus tersusun dalam plat-plat satu sel tebal yang 

menyebar dari vena sentral ke perifer lobulus. Di antara plat hepatosit terdapat 

sinusoid hepatik yang dilapisi endotel berpori dan populasi sel Kupffer. Setiap 

lobulus pada hati tikus juga memiliki vena sentral di tengahnya dan portal 

triad terdiri dari arteri hepatika, vena porta, dan duktus biliaris di setiap 

sudutnya. Kanalikuli empedu kecil terbentuk di antara permukaan hepatosit 

untuk mengalirkan empedu. Dengan demikian, meskipun terdapat variasi 

makroskopis pada lobulus, unit mikroskopis hati tikus tetap berupa lobulus 

hepar dengan struktur hepatosit-sinusoid yang khas seperti pada manusia.11  

 

 

 

 

 

Gambar 2.2  Histologi Hepar Tikus. (CV) Central Vein. (PT) Portal Triad12 
 

2.2.Fisiologi Hepar 

Hati berfungsi sebagai organ metabolik utama yang melakukan 

berbagai fungsi vital. Salah satu tugas utamanya adalah detoksifikasi yaitu 

hepatosit menguraikan dan menetralkan racun endogen maupun eksogen agar 

cepat dieksresikan.13 Selain itu, hati juga mengubah zat kimia seperti obat-

obatan, hormon, dan amonia menjadi bentuk yang mudah dikeluarkan dalam 

urin atau empedu. Hati juga berperan dalam regulasi homeostasis darah dengan  

memproduksi protein penting, seperti albumin dan faktor pembekuan darah, 

serta menyimpan vitamin dan mineral. 

Dalam metabolisme nutrien, hati melakukan glikogenesis 

(penyimpanan glukosa sebagai glikogen) dan glikogenolisis atau 

glukoneogenesis Ketika diperlukan tubuh untuk mempertahankan glukosa 

darah. Hati juga terlibat dalam metabolisme lipid, termasuk sintesis kolesterol, 
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fosfolipid, dan lipoprotein. Hepatosit memecah lemak menjadi komponen yang 

dapat digunakan atau disimpan. Selain itu, hati memproduksi empedu, cairan 

yang diperlukan untuk emulsifikasi lemak di saluran cerna.14 Fungsi 

imunologis hati dilakukan oleh sel Kupffer yang memonitor darah portal dan 

menghilangkan patogen atau debris. Secara keseluruhan, kerja hati terintegrasi 

dalam sistem metabolisme tubuh, sehingga kerusakan hati akan mengganggu 

berbagai proses fisiologis.15 

 

2.3.Diabetes Melitus Tipe 2 

Diabetes Melitus tipe 2 (T2DM) adalah gangguan metabolik kronis 

yang karakteristiknya hiperglikemia karena kombinasi resistensi insulin dan 

penurunan sekresi insulin relatif. Diabetes Melitus tipe 2 merupakan tipe yang 

paling umum, sering kali timbul pada orang dewasa paruh baya atau lanjut usia, 

dan sangat terkait dengan obesitas serta sindrom metabolik. Pada awalnya, 

pankreas menghasilkan insulin lebih banyak (hiperinsulinemia kompensasi) 

untuk mengimbangi ketidakmampuan jaringan target seperti otot, lemak, dan 

hati dalam merespon insulin. Seiring waktu, sel β pankreas menurun 

kemampuannya dalam memproduksi insulin, sehingga hiperglikemia menjadi 

kronis.16  

 

2.3.1. Patofisiologi Diabetes Melitus Tipe 2 

Dalam Diabetes Melitus tipe 2, kunci patofisiologinya adalah resistensi 

insulin pada sel perifer dan supresi glukosa hati yang tidak adekuat. Sel otot 

dan jaringan adiposa menurunkan respons terhadap insulin, mengakibatkan 

peningkatan lipolisis dan asam lemak bebas (FFA) di sirkulasi. Peningkatan 

asam lemak bebas ini juga berkontribusi pada akumulasi lemak hati (steatosis) 

dan memperparah resistensi insulin. Simultan, pankreas mengalami kelelahan 

sekresi insulin, sementara resistensi meningkat, sel β lambat laun kehilangan 

kemampuannya memproduksi insulin yang cukup. Faktor risiko genetik, 

inflamasi kronis ringan, kelebihan nutrisi seperti diet tinggi karbohidrat 

sederhana dan lemak dapat mempercepat proses ini. Akibatnya adalah 
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hiperglikemia persisten yang menjadi dasar Diabetes Melitus tipe 2, disertai 

kelainan metabolik lain seperti dislipidemia dan hipertensi yang umum pada 

sindrom metabolik.17 

 

2.4.Mekanisme Kerusakan Hati pada Diabetes Melitus 

Diabetes Melitus (DM) berperan penting dalam perkembangan berbagai 

komplikasi hepatik, termasuk Non-alcoholic Fatty Liver Disease (NAFLD),  

Non-alcoholic Steatohepatitis (NASH), fibrosis, dan bahkan sirosis hepar.  

Hiperglikemia kronis pada DM menyebabkan peningkatan lipolisis, 

menghasilkan akumulasi free fatty acid di hati, yang kemudian diubah menjadi 

trigliserida, memicu steatosis hepatik.18 Proses ini diperparah oleh resistensi 

insulin, stres oksidatif, dan inflamasi kronis, yang berkontribusi pada 

kerusakan hepatosit dan perkembangan fibrosis. Studi menunjukkan bahwa 

komplikasi DM, seperti nefropati dan retinopati, berkorelasi dengan tingkat 

fibrosis hati yang lebih tinggi, terlepas dari kada HbA1c. Oleh karena itu, 

pemantauan fungsi hati secara rutin sangat penting untuk deteksi dini 

pencegahan komplikasi hepatik lebih lanjut.19 

 

2.5.Komplikasi Mikrovaskular dan Makrovaskular pada Diabetes Melitus  

2.5.1. Komplikasi Mikrovaskular pada Diabetes Melitus 

Diabetes Melitus, terutama yang tidak terkontrol, menyebabkan 

kerusakan pada pembuluh darah kecil seperti arteriol, kapiler, dan venul 

melalui mekanisme hiperglikemia kronis, stres oksidatif, dan aktivasi jalur 

protein kinase C. Hiperglikemia meningkatkan pembentukan produk akhir 

glikasi lanjut (AGE) yang mengikat reseptor RAGE pada sel endotel, memicu 

produksi sitokin pro-inflamasi dan ROS, yang akhirnya menimbulkan 

kerusakan dinding kapiler. Komplikasi mikrovaskular utama meliputi 

retinopati diabetik yaitu kerusakan retina akibat permeabilitas kapiler retina 

yang meningkat, dan nefropati perifer yaitu iskemia saraf tepi akibat obstruksi 

kapiler vasa nervorum. Jika tidak ditangani, nefropati dapat berkembang 
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menjadi gagal ginjal kronik, sedangkan retinopati dapat menyebabkan 

kebutaan.20 

 

2.5.2. Komplikasi Makrovaskular pada Diabetes Melitus 

Di samping itu, Diabetes Melitus juga meningkatkan risiko kerusakan 

pembuluh darah besar seperti arteri koronaria, serebral, dan perifer melalui 

aterogenesis yang dipercepat. Hiperglikemia dan dislipidemia pada pasien 

Diabetes Melitus memicu akumulasi LDL teroksidasi pada dinding arteri, 

meningkatkan infiltrasi makrofag, dan pembentukan plak aterosklerotik. 

Kondisi ini memperbesar peluang terjadinya penyakit jantung koroner (infark 

miokard), stroke iskemik, dan penyakit arteri perifer seperti klaudikasi 

intermiten, ulkus kaki diabetik. Kejadian mikrovaskular ini menjadi 

penyebab utama mortalitas pada pasien Diabetes Melitus, sehingga 

pengendalian glikemik, tekanan darah, dan profil lipid menjadi kunci 

pencegahan.21 

 

2.6.Streptozotocin-Induksi pada Tikus Wistar 

Streptozotocin (STZ) adalah senyawa nitrosurea antibiotic yang sering 

digunakan untuk menginduksi Diabetes eksperimental pada tikus Wistar. 

Streptozotocin selektif merusak sel β pankreas melalui mekanisme alkilasi 

DNA dan peningkatan stres oksidatif. Setelah pemberian dosis Tunggal yang 

cukup tinggi misalnya 50-65 mg/kgBB secara intraperitoneal, tikus akan 

mengalami kerusakan masif sel β pankreas sehingga sekresi insulin menurun 

tajam. Kondisi ini menimbulkan hiperglikemia dalam beberapa hari, meniru 

Diabetes Melitus tipe 1 pada manusia.22 

Metode induksi streptozotocin banyak digunakan dalam penelitian 

Diabetes karena hasilnya reproducible. Dalam protokol umum, tikus Wistar 

dewasa disuntuik streptozotocin melalui intravena atau intra peritoneal, dan 

kadar glukosa kemudian dimonitor. Dosis dan cara pemberian streptozotocin 

dapat bervariasi misalnya dosis rendah berturut-turut untuk model pre-diabetes. 

Namun, prinsip utamanya adalah streptozotocin menghancurkan sel β pankreas, 
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sehingga tikus yang diinduksi menunjukkan tanda-tanda Diabetes seperti 

hiperglikemia pada gula darah puasa dan polydipsia.23 

 

2.7.Gambaran Histopatologi Kerusakan Hati  

Kerusakan histopatologis hati ditunjukkan oleh perubahan struktural 

khas pada mikroskop. Misalnya, pada hepatitis akibat NAFLD/NASH terlihat 

deposit tetesan lemak besar di dalam hepatosit (steatosis makrovesikular), yang 

menggeser lokasi inti sel. Hepatosit yang terluka dapat mengalami degenerasi 

balon (hepatosit membengkak) dan kadang terbentuk badan Mallory-Denk atau 

gumpalan protein sitokeratin. Area lobulus hati menunjukkan infiltrat inflamasi 

mononuklear seperti limfosit dan makrofag yang menandakan respons 

peradangan.24 

Nekrosis hepatosit pada kondisi akut hingga kronik diklasifikasikan 

berdasarkan luas dan pola keterlibatan lobulus. Submassive necrosis meliputi 

kematian sel > 30-70% dari lobulus, sedangkan massive (panlobular) nekrosis 

antar-vena sentralis atau antar-portal tracts.25  

Degenerasi hidropik (cloudy swelling) terjadi karena akumulasi cairan 

intrasitoplasmik saat integritas membran terganggu, menghasilkan hepatosit 

bengkak dengan vakuola berisi cairan dan inti masih sentral. Pada NASH, 

degenerasi balon (ballooning degeneration) disertai steatosis makrovesikuler, 

vakuola lipid besar mendesak inti ke tepi, merupakan tanda kerusakan 

keratinsitol kerangka sitoskeleton, dan kadang berasosiasi dengan Mallory-

Denk bodies.26 

Respons inflamasi pada NAFLD/NASH melibatkan infiltrat 

mononuclear heterogeny; Kupffer cells (resident macrophags), monocyte-

derived macrophages, neutrofil, iNKT, MAIT, sel T CD4+ (TH1/TH17), dan 

sel T CD8+ yang memproduksi sitokin pro-inflamasi (TNF-α, IL-1β, IFN-γ). 

Neutrofil segera terakumulasi, melepaskan NETs, sedangkan sel kapiler; 

dendritic dan sel B (IgA+ plasma cells) turut memperburuk peradangan dan 

fibrogenesis.27  
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Pada tahap fibrogenik, sel endotel sinusoid (LSEC) mengalami 

defenestrasi dan pembentukan basal lamina, mengubah sinusoids 

discontinuous menjadi continuous capillaries (“capillarization”), sehingga 

menghambat pertukaran metabolit dan lipoprotein. Perubahan ini mengganggu 

mikro sirkulasi hati, memicu hipoksida lokal, dan mempercepat aktivasi 

hepatic stellate cells menjadi deposisi perisinusoidal yang mendasari fibrosis.28 

Berbagai mediator pro-fibrotik yang dilepaskan oleh sel inflamasi 

termasuk TGF-β, IL-1β, dan TNF-α bersama dengan akumulasi ROS dalam 

mikro-lingkungan sinusoid, secara sinergis mengubah fenotipe hepatic stellate 

cells (HSC) dari keadaan kuiesen miofibroblas sekretorik kolagen. Aktivasi 

NLRP3 inflammasone di Kupffer cells memicu pelepasan IL-1β yang 

memperkuat degradasi matriks dan sekaligus merangsang ekspresi TGF-β pada 

HCS, sedangkan ROS langsung menstimulasi jalur NF-kB untuk 

meningkatkan transkripsi gen pro-fibrogenik. Lebih jauh, ROS memfasilitasi 

defenestrasi LSEC dan pembentukan basal lamina perisinusoidal yang 

mendukung penarikan HSC ke zona space of Disse dan meningkatkan deposisi 

ECM. Dengan demikian, interaksi kompleks antar sitokin, inflammasome-

mediated signaling, dan stres oksidatif menjadi jembatan krusial yang 

menghubungkan infiltrasi mononuklear dengan inisiasi fase fibrogenesis hati.29  

Pada tahap lanjut, luka pada hati menyebabkan terbentuknya fibrosis 

kolagen di sekitar vena sentral atau triad portal. Fibrosis yang berkelanjutan 

dapat menghubungkan septa fibrotik antara area portal dan vena sentral, 

mengganggu arsitektur hati normal. Pada sirosis hepatis, gambaran 

histologisnya adalah nodul regenerasi hepatosit yang terpisah oleh pita fibrotik 

tebal. Dengan demikian, kerusakan histopatologis hati meliputi steatosis, 

nekrosis atau degenereasi hepatosit, infiltrasi inflamasi, dan akumulasi jaringan 

ikat (fibrosis).24 
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Gambar 2.3 Gambaran Kerusakan Histopatologi Hati. (A) Sel hepatosit 

yang nekrosis (panah coklat)30 (B) Gambaran Steatosis31 (C) Infiltrasi sel 

hati (panah hitam)32 (D) Dilatasi kapiler hati33 
 

2.8.Daun Pirdot (Saurauia vulcani Korth.) 

Daun Pirdot (Saurauia vulcani Korth.) telah lama digunakan oleh 

masyarakat di Sumatera Utara dalam pengobatan tradisional untuk mengatasi 

berbagai penyakit, termasuk Diabetes Melitus. Daun Pirdot (Saurauia vulcani 

Korth) merupakan semak berkayu yang tumbuh liar di daerah tropis basah 

pada ketinggian 800-2500 meter dan di daerah dengan iklim tropis basah, 

terutama di wilayah Tapanuli dan sekitarnya. Daun Pirdot (Saurauia vulcani 

Korth) termasuk dalam:  

Kingdom: Plantae 

Superdivisi (Clade): Angiospermae (Magnoliophyta) 

Superkelas (Clade): Eudikotil (Eudicotyledonae) 

Ordo (Order): Ericales 

Famili (Family): Actinidiaceae 

Genus: Saurauia 

Spesies (Species): Saurauia vulcani Korth. 

Studi menunjukkan bahwa ekstrak etanol Daun Pirdot (Saurauia 

vulcani Korth.) memiliki aktivitas hepatoprotektif yang signifikan34. Hal ini 

A 

C 

B 

D 
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ditunjukkan melalui penurunan kadar enzim hati seperti SGOT dan SGPT 

serta peningkatan aktivitas enzim antioksidan seperti superoksida dismutase 

(SOD) pada tikus yang mengalami hiperlipidemia35. Efek ini diduga berasal 

dari kandungan flavonoid dan triterpenoid dalam Daun Pirdot (Saurauia 

vulcani Korth.) yang berperan dalam mengurangi stres oksidatif dan 

peradangan pada jaringan hati. 

 

 

 

 

 

 

 

Gambar 2.4 Daun Pirdot (Saurauia vulcani Korth.)36 

 

2.9.Aktivitas Agen Hepatoprotektor dan Antioksidan oleh Daun Pirdot 

(Saurauia vulcani Korth.) 

Agen hepatoprotektor didefinisikan sebagai senyawa yang melindungi 

sel-sel hati dari kerusakan toksik atau metabolik. Banyak agen 

hepatoprotektor berasal dari senyawa tumbuhan yang memiliki aktivitas 

antioksidan dan antiinflamasi. Sebagai contoh, flavonoid pada tumbuhan 

(senyawa fenolik) telah banyak diteliti karena efek hepatoprotektifnya. 

Flavonoid bekerja dengan menetralisir radikal bebas dan menghambat jalur 

peradangan di hati. Senyawa lain seperti triterpenoid juga dikenal memiliki 

efek melindungi hati. Banyak triterpenoid alami terbukti signifikan 

memperbaiki kerusakan hepatoselular.37 

Daun Pirdot (Saurauia vulcani Korth.) telah lama digunakan dalam 

pengobatan tradisional untuk mengatasi berbagai penyakit, termasuk 

Diabetes Melitus. Studi menunjukkan bahwa ekstrak etanol Daun Pirdot 

(Saurauia vulcani Korth.) memiliki aktivitas hepatoprotektif yang signifikan 

serta dapat meningkatkan aktivitas SOD dan menurunkan kadar 
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malondialdehida (MDA), suatu indikator stres oksidatif, pada tikus yang 

mengalami hiperlipidemia.34 Kandungan senyawa bioaktif dalam Daun 

Pirdot (Saurauia vulcani Korth.), seperti flavonoid dan triterpenoid, juga 

dapat memberikan efek antioksidan yang kuat38. Flavonoid berperan dalam 

menetralkan radikal bebas, sementara triterpenoid dapat meningkatkan 

aktivitas enzim antioksidan endogen.  

Dengan demikian, ekstrak Daun Pirdot (Saurauia vulcani Korth.) dapat 

melindungi sel-sel hati dari kerusakan oksidatif yang disebabkan oleh 

Diabetes Melitus.Selain itu, ekstrak Daun Pirdot (Saurauia vulcani Korth.) 

juga menunjukkan kemampuan dalam menghambat aktivitas enzim α-

glukosidase, yang berperan dalam pemecahan karbohidrat menjadi glukosa.39 

Dengan menghambat enzim ini, ekstrak Daun Pirdot (Saurauia vulcani 

Korth.) dapat membantu mengontrol kadar glukosa darah dan mencegah 

lonjakan glukosa yang dapat merusak sel-sel hati. Aktivitas ini mendukung 

peran Daun Pirdot (Saurauia vulcani Korth.) sebagai agen hepatoprotektif 

melalui mekanisme pengendalian glukosa darah.40 

 

2.10. Efek Ekstrak Daun Pirdot (Saurauia vulcani Korth.) Terhadap 

Kerusakan Jaringan Hati Berdasarkan Gambaran Histopatologi Tikus 

Wistar Model Diabetes Melitus 

Pemberian ekstrak Daun Pirdot (Saurauia vulcani Korth.) pada tikus 

Wistar yang diinduksi dengan streptozotocin menunjukkan perbaikan 

signifikan pada gambaran histopatologi jaringan hati.41 Studi menunjukkan 

bahwa ekstrak Daun Pirdot (Saurauia vulcani Korth.) dapat mengurangi 

derajat nekrosis, degenerasi sel, dan infiltrasi sel inflamasi pada jaringan hati 

tikus yang mengalami Diabetes Melitus. Hal ini menunjukkan bahwa ekstrak 

Daun Pirdot (Saurauia vulcani Korth.) memiliki efek protektif terhadap 

kerusakan hati yang disebabkan oleh hiperglikemia kronis.42 

Selain itu, ekstrak Daun Pirdot (Saurauia vulcani Korth.) dapat 

menurunkan kadar reseptor produk akhir glikasi lanjut (sRAGE) dalam serum 

tikus yang mengalami hiperglikemia. Penurunan sRAGE menunjukkan 
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bahwa ekstrak Daun Pirdot (Saurauia vulcani Korth.) dapat mengurangi stres 

oksidatif dan peradangan yang berkontribusi pada kerusakan jaringan hati 

pada Diabetes Melitus.43 
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2.11. Kerangka Teori 

 

Gambar 2.5 Kerangka Teori 
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2.12. Kerangka Konsep 

 

 

 

 

Gambar 2.6 Kerangka Konsep 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Variabel Independen 

Antioksidan dari Daun 

Pirdot 

Variabel Dependen 

Perubahan gambaran 

histologi jaringan hati 
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BAB 3  

METODE PENELITIAN 

3.1. Definisi Operasional 

Tabel 3.1 Kerangka Konsep 

Variabel Definisi Operasional Alat Ukur 
Skala 

Ukur 
Hasil Ukur 

Variabel Independen 

Ekstrak 

Daun 

Pirdot 

(Saurauia 

vulcani 

Korth.) 

Sediaan yang 

diperoleh melalui 

proses maserasi Daun 

Saurauia vulcani 

Korth. menggunakan 

pelarut etanol 70%, 

kemudian diuapkan 

hingga mendapatkan 

sediaan kental 

Timbangan 

analitik 

Nomina

l 

1. 250 mg/kgBB 

= dosis rendah  

2. 500 mg/kgBB 

= dosis tinggi  

Variabel Dependen 

Gambaran 

histo-

patologi 

jaringan 

hati tikus 

galur 

Wistar 

Diabetes 

Melitus 

Derajat nekrosis 

hepatosit : nekrosis 

hepatosit merupakan 

kematian sel hati yang 

ditandai dengan 

hilangnya struktur inti 

sel, eosinofilia 

sitoplasma, dan 

disintegrasi membran 

sel 

Mikroskop 

cahaya 

Ordinal 0 = none 

1 = < 10% area 

2 = 10-30% area 

3 = > 30% area 

 

 Tingkat degenerasi 

sel : degenerasi sel 

hepatosit mencakup 

Mikroskop 

cahaya 

Ordinal  0 = none 

1 = < 10% sel 

2 = 10-30% sel 
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perubahan morfologi 

seperti pembengkakan 

sel (hidropik) atau 

akumulasi lemak 

dalam sitoplasma 

(steatosis). 

3 = > 30% sel 

 

 Infiltrasi sel inflamasi 

mengacu pada 

akumulasi sel-sel 

imun, seperti 

makrofag dan limfosit, 

di jaringan hati sebagai 

respons terhadap 

cedera atau stres. 

Mikroskop 

cahaya 

Ordinal  0 = none 

1 = infiltrasi 

ringan 

2 = infiltrasi  

sedang 

3 = infiltrasi 

berat  

 Disrupsi arsitektur 

sinusoid mencakup 

perubahan struktural 

pada kapiler hati, 

seperti 

dilatasi/penyempitan/ 

kehilangan pola 

normal, yang dapat 

mengganggu aliran 

darah dan fungsi 

hepatik 

Mikroskop 

cahaya 

Ordinal  0 = arsitektur 

normal 

1 = disrupsi 

ringan 

2 = disrupsi 

sedang 

3 = disrupsi 

berat 

 

 

3.2.Jenis dan Rancangan Penelitian 

Jenis penelitian ini bersifat eksperimental in vivo dengan rancangan 

post-test only control group secara randomized controlled trial, dengan dosis 

esktrak Daun Pirdot (Saurauia vulcani Korth.) yang bervariasi dan mengukur 
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dampaknya pada gambaran histopatologi jaringan hati tikus Galur Wistar 

model Diabetes Melitus yang diinduksi streptozotocin.  

 

3.3. Waktu dan Tempat Penelitian 

3.3.1. Waktu Penelitian 

Tabel 3.2 Waktu Penelitian 

No Kegiatan  
Juni 

2025 

Juli 

2025  

Agustus 

2025  

Sept 

2025  

Okt 

2025 

Nov 

2025 

Des 

2025 

1 
Penyusunan 

proposal 

       

2 
Seminar 

proposal 

       

3 
Pelaksanaan 

penelitian 

       

4 
Analisis data 

dan evaluasi 

       

5 
Seminar 

hasil 

       

 

3.3.2. Tempat Penelitian 

Identifikasi tumbuhan dilakukan di Laboratorium Sistematika 

Tumbuhan Departemen Biologi FMIPA USU. Pelaksanaan riset untuk 

menganalisis karakteristik ekstrak Daun Pirdot secara in vivo dilaksanakan di 

Laboratorium Departemen Farmakologi, Biokimia dan Terpadu Fakultas 

Kedokteran Universitas Muhammadiyah Sumatera Utara. 

 

3.4.Populasi dan Sampel Penelitian 

3.4.1. Populasi Penelitian  

Populasi dalam penelitian ini adalah tikus putih jantan galur Wistar 

(Rattus novergicus) yang sehat, berumur 8-10 minggu, dan memiliki berat 
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badan 205-220 gram, dan belum pernah digunakan dalam penelitian 

sebelumnya. 

 

3.4.2. Sampel Penelitian 

Sampel terdiri dari 25 ekor tikus Wistar jantan yang memenuhi kriteria 

inklusi dan eksklusi. Penentuan jumlah sampel didasarkan pada rumus 

Federer: 

(t-1)(n-1) ≥ 15 

(5-1)(n-1) ≥ 15 

4(n-1) ≥ 15 

4n-4 ≥ 15 

4n ≥ 19 

n ≥ 4,75 

n ≥ 5 

Keterangan: 

n: jumlah sampel 

t: jumlah kelompok 

  Untuk mengantisipasi kemungkinan mortalitas selama masa 

perlakuan, terutama akibat induksi STZ yang bersifat toksik, maka 

ditambahkan cadangan sebanyak 20% dari total populasi, yaitu 5 tikus. 

Dengan perhitungan sebagai berikut: 

20% dari 25 = 5 tikus cadangan 

 Sehingga total sampel yang diperlukan yaitu sebanyak 30 sampel. 

Tikus-tikus ini dibagi secara acak ke dalam empat kelompok, masing-

masing terdiri dari enam ekor tikus Wistar jantan: 

 Kelompok kontrol negatif: tikus Wistar jantan diberikan diet standar 

selama empat minggu tanpa diinduksi Diabetes Melitus. 

 Kelompok kontrol positif: tikus Wistar jantan yang diberikan high fat diet 

selama 4 minggu, diinduksi Diabetes Melitus dengan streptozotocin 35 

mg/kgBB secara intraperitoneal. 
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 Kelompok perlakuan 1: tikus Wistar jantan diberikan high fat diet selama 

4 minggu, diinduksi streptozotocin 35 mg/kgBB secara intraperitoneal, 

dan diberikan metformin 50 mg/kgBB selama 2 minggu secara 

intraperitoneal. 

 Kelompok perlakuan 2: tikus Wistar jantan diberikan high fat diet selama 

4 minggu, diinduksi streptozotocin 35 mg/kgBB secara intraperitoneal, 

dan diberikan ekstrak Daun Pirdot (Saurauia vulcani Korth.) dengan 

dosis 250 mg/kgBB melalui sonde oral selama 2 minggu.  

 Kelompok perlakuan 3: tikus Wistar jantan diberikan high fat diet selama 

4 minggu, diinduksi streptozotocin 35 mg/kgBB secara intraperitoneal, 

dan diberikan ekstrak Daun Pirdot (Saurauia vulcani Korth.) dengan 

dosis 500 mg/kgBB selama 2 minggu melalui sonde oral. 

Dengan kriteria inklusi sebagai berikut: 

 Tikus putih jantan galur Wistar 

 Berusia 8-10 minggu 

 Berat badan 205-250 gram 

 Kondisi fisik sehat dan aktif bergerak 

 Tidak tampak kelainan fisik 

 Belum pernah digunakan sebagai subjek penelitian sebelumnya. 

Dengan kriteria eksklusi sebagai berikut: 

 Timbul kecacatan fisik (luka dan/atau patah tulang) selama masa 

percobaan 

 Tikus yang mati saat proses aklimatisasi berlangsung 

 Tidak menunjukkan kadar glukosa darah puasa ≥ 200 mg/dL setelah 

induksi streptozotocin.22  

 

3.5.Metode Pengumpulan Data 

3.5.1. Bahan dan Alat Penelitian 

Bahan yang digunakan adalah Daun Pirdot (Saurauia vulcani Korth.), 

akuades, etanol 96%, larutan Mayer, larutan asam asetat anhidrat, larutan 
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asam sulfat pekat, dan larutan kloroform, Hematoxyllin Eosin, larutan Neutral 

Buffered Formalin (NBF) 10%, serta menggunakan empat kelompok tikus 

Wistar degnan dosis larutan yang berbeda pada setiap kelompok perlakuan. 

Alat yang digunakan adalah timbangan analitik, rak tabung, wadah kaca, 

tabung reaksi, beaker glass, pipet Mohr, batang pengaduk, hot plate, pipet 

tetes, sonde, kertas saring, blender, rotary evaporator, dan waterbath. 

 

3.5.2. Pembuatan Ekstrak Daun Pirdot (Saurauia vulcani Korth.) 

Satu kilogram Daun Pirdot (Saurauia vulcani Korth.) yang diperoleh 

dari Desa Hutapuli, Kecamatan Kotanopan, Kabupaten Mandailing Natal, 

Provinsi Sumatera Utara, dipotong kecil-kecil, dikeringkan, setelah kering 

lalu dihaluskan menjadi bubuk. Kemudian, bubuk diekstraksi menggunakan 

metode ekstraksi daun yang diperoleh kemudian dipekatkan menggunakan 

rotary vacuum evaporator. 

 

3.5.3. Pengujian Fitokimia Daun Pirdot (Saurauia vulcani Korth.) 

3.5.3.1.Uji Flavonoid 

1. Tambahkan 1 mL larutan etanol ke dalam 0,5 gram ekstrak Daun Pirdot 

(Saurauia vulcani Korth.) 

2. Uapkan hingga kering lalu tambahkan 0,1 gram serbuk Magnesium dan 

10 tetes HCl pekat 

3. Kemudian perhatikan perubahan warna larutan tersebut. Terbentuknya 

larutan berwarna merah hingga merah lembayung menunjukkan adanya 

flavonoid.44 

 

3.5.3.2.Uji Triterpenoid 

1. Ambil 0,5 gram ekstrak Daun Pirdot (Saurauia vulcani Korth.) ke 

dalam tabung reaksi 

2. Tambahkan 2 mL etanol lalu dipanaskan, kemudian disaring 

3. Filtrat diuapkan, lalu tambahkan 3 tetes asam asetat anhidrat 
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4. Perhatikan perubahan warna. Munculnya warna merah atau ungu 

menunjukkan adanya triterpenoid. Sedangkan warna hijau 

menunjukkan adanya steroid.45 

 

3.5.4. Perlakuan Hiperglikemia pada Tikus Wistar  

Prosedur induksi model diabetes melitus tipe 2 pada tikus Wistar 

dimulai dengan aklimatisasi hewan selama tujuh hari, diikuti pemberian high-

fat diet (HFD) selama empat minggu untuk memicu obesitas dan resistensi 

insulin. Diet HFD umumnya campuran antara pakan standar, lemak, dan gula, 

diberikan ad libitum Bersama air minum. Setelah periode HFD, tikus 

berpuasa selama 12 jam, kemudian diinjeksi streptozotocin (STZ) dosis 

rendah 35 mg/kgBB yang dilarutkan dalam buffer sirat pH 4,5 secara 

intraperitoneal untuk menginduksi disfungsi sel beta pankreas tanpa 

merusaknya secara total.46 Dalam 72 jam pasca-injeksi, kadar glukosa darah 

puasa diukur dengan glukometer. Tikus dengan glukosa ≥ 200 mg/dL 

dianggap berhasil masuk model diabetes melitus tipe 2. Konsistensi 

hiperglikemia dipantau selama satu minggu berikutnya untuk memastikan 

stabilitas model sebelum intervensi terapeutik dimulai.47 

 

3.5.5. Pembuatan Preparat Histopatologi Jaringan Hati Tikus Wistar 

Diabetes Melitus 

1. Dilakukan eutanasia pada tikus Wistar yang sudah selesai diberikan 

perlakuan sesuai protokol etis laboratorium 

2. Dilakukan pembedahan untuk mengambil organ hati secara aseptik 

3. Hati dicuci dengan larutan saline fisiologis untuk menghilangkan darah 

dan kotoran 

4. Gunakan larutan Neutral Buffered Formalin (NBF) 10% untuk 

mempertahankan struktur jaringan dan mencegah autolisis 

5. Hati direndam dalam NBF 10% selama 24-48 jam pada suhu ruangan 

6. Jaringan hati dipotong menjadi ukuran kecil (±0,5 cm) agar memudahkan 

penetrasi reagen pada tahapan selanjutnya 
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7. Dehidrasi: 

1. Alkohol 70%: 2x selama 1 jam 

2. Alkohol 80%: 1 jam 

3. Alkohol 90%: 1 jam 

4. Alkohol 95%: 1 jam 

5. Alkohol absolut: 2x selama 1 jam 

8. Clearing (Penjernihan) 

1. Xylol I: 1 jam 

2. Xylol II: 1 jam 

9. Infiltrasi Parafin: 

1. Parafin cair I: 1 jam 

2. Parafin cari II: 1 jam 

3. Parafin cari III: 1 jam 

4. Suhu parafin dijaga pada 58-60°C 

10. Jaringan yang telah diinfiltrasi parafin ditempatkan dalam cetakan dan 

dibiarkan mengeras untuk membentuk blok parafin 

11. Potong blok parafin menjadi irisan setebal 4-5 mikrometer  

12. Irisan diapungkan di atas waterbath berisi air hangat (±45°C) lalu 

dipindahkan ke kaca objek dan dikeringkan di atas hot plate pada suhu 45-

50°C selama beberapa jam 

13. Pewarnaan HE: 

1. Xylol I: 5 menit 

2. Xylol II: 5 menit 

3. Alkohol 100%: 2x selama 2 menit 

4. Alkohol 95%: 2 menit 

5. Alkohol 80%: 2 menit 

6. Alkohol 70%: 2 menit 

7. Air mengalir 3 menit 

8. Hematoksilin Mayer: 5-10 menit 

9. Cuci dengan air mengalir: 15-20 menit 

10. Eosin Y 1% dalam alkohol 70%: 1-2 menit 
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11. Alkohol 70%: 2 menit 

12. Alkohol 80%: 2 menit 

13. Alkohol 95%: 2 menit 

14. Alkohol 100%: 2x selama 2 menit 

15. Xylol I: 2 menit 

16. Xylol II: 2 menit 

17. Teteskan entellan atau balsam Kanada pada preparat dan tutup 

dengan cover glass. 

18. Biarkan mengering pada suhu ruangan 

19. Preparat diamati di bawah mikroskop cahaya dengan perbesaran 

400x untuk menilai perubahan histologis seperti nekrosis, steatosis, 

disrupsi arsitektur sinusoid, dan infiltrasi sel inflamasi.48  

 

3.5.6. Penilaian Preparat Histopatologi Hati Tikus Wistar Diabetes Melitus 

Preparat diamati di bawah mikroskop Cahaya dengan perbesaran 100x 

dan 400x untuk mengidentifikasi perubahan morfologis pada hepatosit dan 

jaringan hati lainnya. Penilaian dilakukan berdasarkan beberapa parameter 

histopatologis yang umum diamati pada model tikus Diabetes Melitus: 

1. Nekrosis hepatosit ditandai oleh hilangnya inti sel, peningkatan 

eosinofilia sitoplasma, dan disintegrasi membran sel49. 

Skoring: 

 Skor 0: tidak ada degenerasi 

 Skor 1: < 10% area 

 Skor 2: 10-30% area 

 Skor 3: > 30% area 

2. Degenerasi sel hepatosit mencakup perubahan seperti degenerasi 

hidropik (pembengkakan sel akibat akumulasi cairan) dan degenerasi 

lemak (akumulasi lipid dalam sitoplasma).50 

Skoring: 

 Skor 0: none 

 Skor 1: < 10% sel 
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 Skor 2: 10-30% sel 

 Skor 3: > 30% sel 

3. Infiltrasi sel inflamasi ditandai oleh akumulasi sel-sel imun, seperti 

limfosit dan neutrofil, di sekitar vena porta atau dalam parenkim hati. 

Skoring: 

 Skor 0 = none 

 Skor 1 = infiltrasi ringan (1-2 per lapang pandang) 

 Skor 2 = infiltrasi  sedang (3-4 per lapang pandang) 

 Skor 3 = infiltrasi berat (>4 per lapang pandang) 

4. Disrupsi arsitektur sinusoid mencakup perubahan struktural pada 

kapiler hati, seperti dilatasi/penyempitan/ kehilangan pola normal, yang 

dapat mengganggu aliran darah dan fungsi hepatik. 

Skoring:  

 0 = arsitektur normal (none) 

 1 = disrupsi ringan (< 33% lobulus) 

 2 = disrupsi sedang (33-66% lobulus) 

 3 = disrupsi berat (> 66% lobulus) 

 

3.6.Metode Analisis Data 

3.6.1. Penyusunan Data dan Validasi Awal 

Setiap parameter histopatologi (nekrosis, degenerasi sel, infiltrasi sel 

inflamasi, disrupsi arsitektur sinusoid) dinotasi sebagai skor semi-kuantitatif 

(0-3) pada lima lapang pandang acak per tikus, kemudian dirata-rata.  

 

3.6.2. Uji Chi-Square 

Uji Chi-Square digunakan untuk menganalisis hubungan antara dua 

variabel kategorik, baik berskala nominal maupun ordinal. Uji ini 

membandingkan frekuensi yang diamati (observed frequency) dengan 

frekuensi yang diharapkan (expected frequency) pada masing-masing sel 

tabel kontingensi. 
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Uji Chi-Square dapat digunakan apabila memenuhi syarat, yaitu tidak 

terdapat lebih dari 20% sel dengan nilai expected count kurang dari 5 dan 

tidak terdapat sel dengan expected count kurang dari 1. Apabila syarat 

tersebut terpenuhi, maka hasil uji Chi-Square dapat digunakan untuk 

menentukan ada atau tidaknya hubungan yang bermakna antara kedua 

variabel yang diteliti. 

 

3.6.3.  Uji Alternatif: Fisher’s Exact Test 

Apabila syarat penggunaan uji Chi-Square tidak terpenuhi, khususnya 

apabila sel dengan nilai expected count kurang dari 5, maka digunakan uji 

alternatif yaitu Fisher’s Exact Test. Uji Fisher’s merupakan uji statistik yang 

digunakan untuk menganalisis hubungan antara dua variabel kategorik 

dengan jumlah sampel kecil atau distribusi data yang tidak memenuhi asumsi 

uji Chi-Square. 

Dalam penelitian ini, hasil uji Chi-Square menunjukkan adanya sel 

dengan nilai expected count kurang dari 5, sehingga analisis hubungan antar 

variabel dilakukan menggunakan Fisher’s Exact Test. Keputusan uji statistik 

didasarkan pada nilai p, dengan p < 0,05 menunjukkan adanya hubungan yang 

bermakna secara statistik. 

 

3.6.4. Visualisasi dan Pelaporan 

Hasil analisis disajikan dalam bentuk tabel silang baris dan kolom. 

Suatu tabel yang lengkap terdiri atas jumlah dan persentase untuk setiap sel, 

serta nilai p. Apabila desain penelitian kasus kontrol, persentase total 

disajikan ke kolom. 

 

3.6.5. Dokumentasi Fotomikrografi  

Fotomikrografi representatif setiap kelompok diambil pada pembesaran 

40x atau 100x. Gambar-gambar ini dilampirkan untuk mendukung angka-

angka skor dan memberikan gambaran kualitatif perubahan histopatologi. 
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3.6.6. Penentuan Signifikansi 

Semua uji statistik menetapkan p < 0,05 sebagai batas signifikansi. 

Analisis dijalankan menggunakan perangkat lunak SPSS v31. 

 

3.7.Alur Penelitian 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Gambar 3.1 Alur Penelitian 
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BAB 4 

HASIL DAN PEMBAHASAN 

4.1.Hasil Penelitian 

Penelitian ini dilaksanakan setelah memperoleh persetujuan dari 

Komisi Etik Penelitian Kesehatan Fakultas Kedokteran dan Ilmu Kesehatan 

Universitas Muhammadiyah Sumatera Utara, untuk penggunaan hewan coba 

sebagai subjek penelitian. Penelitian menggunakan tikus putih galur Wistar 

(Rattus novergicus) jantan yang sehat dengan berat badan 150-200 gram. 

Setiap kelompok terdiri dari 5 ekor tikus dan 5 ekor tikus cadangan yang terdiri 

dari 1 ekor tikus di setiap kelompok, sehingga total keseluruhan terdapat 30 

ekor tikus yang digunakan. Selama masa aklimatisasi selama 7 hari, hewan 

percobaan dipelihara dalam kondisi lingkungan terkendali serta diberikan 

pakan teratur. Pada masa aklimatisasi, ditemukan beberapa ekor tikus 

mengalami kematian sehingga dikeluarkan dari penelitian sebagai data 

eksklusi. Jumlah tikus yang mati adalah 5 ekor, dan merupakan tikus cadangan 

yang telah disiapkan sebelumnya, sehingga tidak memengaruhi jumlah sampel 

penelitian pada setiap kelompok perlakuan. Kematian hewan coba pada fase 

aklimatisasi diduga disebabkan oleh stres lingkungan akibat perpindahan 

kandang dan penyesuaian kondisi baru. 

4.1.1. Hasil Uji Fitokimia Daun Pirdot (Saurauia vulcani Korth.) 

Bahan uji yang digunakan dalam penelitian ini berupa ekstrak Daun 

Pirdot (Saurauia vulcani Korth.) yang diperoleh dari tanaman yang telah 

diidentifikasi secara taksonomi di Laboratorium Herbarium Medanense, 

Fakultas Matematika dan Ilmu Pengetahuan Alam, Universitas Sumatera 

Utara. Hasil identifikasi menunjukkan bahwa sampel tumbuhan yang 

digunakan benar merupakan spesies Saurauia vulcani Korth. 

Selanjutnya dilakukan uji kualitatif fitokimia terhadap ekstrak Daun 

Pirdot (Saurauia vulcani Korth.) di Laboratorium Biokimia Fakultas 

Kedokteran dan Ilmu Kesehatan Universitas Muhammadiyah Sumatera Utara. 

Uji ini menunjukkan bahwa ekstrak Daun Pirdot (Saurauia vulcani Korth.) 
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mengandung senyawa metabolit sekunder berupa flavonoid, saponin, tanin, 

steroid, dan triterpenoid, yang diketahui memiliki aktivitas antioksidan dan 

anti diabetes.  

Tabel 4.1 Hasil Uji Fitokimia Daun Pirdot (Sauraia vulcani Korth.) 

Parameter  Hasil  Pengamatan 

Flavonoid + Warna kemerahan 

Saponin + 
Busa stabil ≥ 1 cm 

setelah pengocokan 

Tanin  + Warna biru kehitaman 

Steroid/Triterpenoid + Warna hijau kebiruan 

Tabel hasil uji fitokimia tersebut menunjukkan bahwa Daun Pirdot 

(Sauraia vulcani Korth.) terbukti memiliki kandungan senyawa bioaktif yaitu 

flavonoid, saponin, tanin, dan steroid/triterpenoid. 

4.1.2. Hasil Pemeriksaan Kadar Glukosa Darah pada Tikus Wistar yang 

Diinduksi Streptozotocin 

Pemeriksaan kadar glukosa darah dilakukan untuk menilai kondisi 

metabolik tikus Wistar setelah induksi streptozotocin dan sebelum pemberian 

perlakuan berupa ekstrak. Pengukuran dilakukan pada hari ketiga dan ketujuh 

pasca induksi sebagai tahap awal untuk memastikan terbentuknya kondisi 

hiperglikemia pada kelompok yang diinduksi. Data hasil pemeriksaan kadar 

glukosa darah pada masing-masing kelompok perlakuan dilampirkan dalam 

bentuk tabel. 

Tabel 3.2 Hasil Pemeriksaan Kadar Glukosa Darah Tikus Wistar pada Hari Ketiga 

Perlakuan Tikus 1 Tikus 2 Tikus 3 Tikus 4 Tikus 5 

KN 111 mg/dl 120 mg/dl 104 mg/dl 107 mg/dl 104 mg/dl 

KP 507 mg/dl 369 mg/dl 146 mg/dl 199 mg/dl 362 mg/dl 

P1 418 mg/dl 388 mg/dl  419 mg/dl       479mg/dl 340mg/dl 

P2 362 mg/dl 117 mg/dl 479 mg/dl 374 mg/dl 362 mg/dl 

P3 340 mg/dl 122 mg/dl 493 mg/dl 419 mg/dl 495 mg/dl 

Pemeriksaan kadar glukosa darah pada hari ketiga dilakukan untuk 

mengevaluasi kondisi glikemik awal tikus Wistar setelah induksi 

streptozotocin dan sebelum diberikan perlakuan berupa ekstrak maupun 

terapi pembanding. Hasil pemeriksaan menunjukkan bahwa kelompok 
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kontrol negatif (KN) memiliki kadar glukosa darah dalam rentang normal, 

yaitu sekitar 104-120 mg/dl, yang menandakan fungsi metabolisme glukosa 

masih terjaga dengan baik. 

Sebaliknya, pada kelompok kontrol positif (KP) yang diinduksi 

streptozotocin, kadar glukosa darah meningkat secara signifikan dengan nilai 

berkisar antara 146-507 mg/dl, menunjukkan terjadinya hiperglikemia dini. 

Kondisi ini mencerminkan keberhasilan induksi streptozotocin dalam 

menyebabkan gangguan metabolisme glukosa melalui kerusakan sel β 

pankreas dan penurunan sekresi insulin.  

Pada kelompok P1, P2, dan P3, kadar glukosa juga berhasil 

menunjukkan nilai yang relatif tinggi, berkisar antara 340-493 mg/dl, dan 

berada dalam kategori hipeglikemia. Hal ini menunjukkan bahwa pada hari 

ketiga pasca induksi streptozotocin, seluruh kelompok telah berhasil 

mengalami kondisi hiperglikemia. 

Secara keseluruhan, hasil pemeriksaan kadar glukosa darah pada hari 

ketiga menunjukkan bahwa model hiperglikemia telah tercapai sebelum 

pemberian ekstrak, sehingga kondisi awal antar kelompok relatif homogen 

dan layak digunakan sebagai dasar untuk mengevaluasi efek perbaikan 

ekstrak pada tahap penelitian selanjutnya. 

Tabel 4.3. Hasil Pemeriksaan Kadar Glukosa Darah Tikus Wistar pada Hari 

Ketujuh 

Perlakuan Tikus 1 Tikus 2 Tikus 3 Tikus 4 Tikus 5 

KN 108 mg/dl 107 mg/dl 105 mg/dl 104 mg/dl 94 mg/dl 

KP 523 mg/dl 458 mg/dl 357 mg/dl 362 mg/dl 369 mg/dl 

P1        Hi 491 mg/dl        Hi 370 mg/dl 523 mg/dl  

P2 370 mg/dl 388 mg/dl 423 mg/dl 586 mg/dl 362 mg/dl 

P3 389 mg/dl 418 mg/dl 500 mg/dl 414 mg/dl 486 mg/dl 

Pemeriksaan kadar glukosa darah pada hari ketujuh dilakukan untuk 

menilai kondisi metabolik tikus Wistar setelah proses induksi streptozotocin 

dan sebelum diberikan perlakuan berupa ekstrak maupun obat pembanding. 

Hasil menunjukkan bahwa kelompok kontrol negatif (KN) memiliki kadar 
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glukosa darah yang stabil dan berada dalam rentang normal, yaitu 94-108 

mg/dl, yang menandakan fungsi regulasi glukosa masih terjaga dengan baik. 

Sebaliknya, pada kelompok kontrol positif (KP) yang diinduksi 

streptozotocin, kadar glukosa darah menunjukkan peningkatan yang 

signifikan, dengan nilai berkisar antara 357-523 mg/dl, menunjukkan kondisi 

hiperglikemia yang menetap akibat induksi streptozotocin. Hal ini 

mengindikasikan bahwa kerusakan sel β pankreas telah terjadi dan 

berdampak pada ganggun sekresi insulin. 

Pada kelompok P1, meskipun belum diberikan ekstrak, kadar glukosa 

darah menunjukkan nilai yang sangat tinggi, dengan beberapa sampel tercatat 

sebagai “Hi” (melebihi batas maksimal alat ukur) serta nilai lainnya mencapai 

370-523 mg/dl. Hal ini menunjukkan kondisi hiperglikemia berat pada 

kelompok tersebut. Pada kelompok P2 dan P3, kadar glukosa darah juga tetap 

tinggi, masing-masing berkisar antar 362-586 mg/dl dan 389-500 mg/dl, yang 

menandakan bahwa hingga hari ketujuh belum terjadi perbaikan glikemik 

secara spontan.  

Variasi kadar glukosa darah yang cukup besar antar tikus dalam satu  

kelompok mencerminkan adanya respons biologis individu yang berbeda 

terhadap induksi streptozotocin. Namun secara umum, seluruh kelompok 

yang diinduksi streptozotocin menunjukkan kadar glukosa darah yang lebih 

tinggi dibandingkan kelompok kontrol negatif (KN). 

Secara keseluruhan, hasil pemeriksaan glukosa darah pada hari 

ketujuh sebelum pemberian ekstrak menegaskan bahwa model hiperglikemia 

telah terbentuk secara stabil, sehingga kondisi awal antar kelompok perlakuan 

relatif sebanding dan dapat digunakan sebagai dasar untuk menilai efek 

perbaikan ekstrak pada tahap penelitian selanjutnya. 

4.1.3. Hasil Gambaran Histopatologi Jaringan Hepar Dan Skoring 

Histopatologi Hepar Masing-Masing Kelompok Perlakuan 

Pemeriksaan histopatologi hepar dilakukan di Laboratorium Patologi 

Anatomi Fakultas Kedokteran dan Ilmu Kesehatan Universitas 

Muhammadiyah Sumatera Utara. Preparat jaringan hati dari setiap kelompok 
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diwarnai dengan pewarnaan Hematoksilin-Eosin (HE) dan diamati 

menggunakan mikroskop cahaya OlympuS dengan perangkat lunak 

TrueChrome III pada pembesaran 40 dan 100x. Dari hasil penelitian yang 

telah dilakukan terhadap histopatologi hepar tikus jantan galur Wistar (Rattus 

novergicus) di Universitas Muhammadiyah Sumatera Utara setelah 

pemberian ekstrak Daun Pirdot (Saurauia vulcani Korth.), didapatkan 

gambaran histopatologi sebagai berikut: 

 

 

 

 

 

Gambar 4.1 Gambaran Hepar Tikus Normal 

(a) Gambaran histopatologi kelompok Kontrol Negatif pada perbesaran 40x 

yang menunjukkan gambaran jaringan hati normal.  

 

 

   

 

 

 

 

Gambar 4.2 Gambaran Nekrosis Sel Hepatosit 

(b) Gambaran histopatologi kelompok Kontrol Positif pada perbesaran 100x 

yang menunjukkan gambaran parameter nekrosis sel hepatosit (panah 

kuning). 
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Gambar 4.3 Gambaran Degenerasi Sel Hepatosit 

(c) Gambaran histopatologi kelompok Perlakuan 1 pada perbesaran 100x 

yang menunjukkan gambaran parameter degenerasi hidropik sel 

hepatosit  (panah kuning).   

 

 

 

 

 

 

 

Gambar 4.3 Gambaran Infiltrasi Sel Inflamasi 
(d) Gambaran histopatologi kelompok Perlakuan 2 pada perbesaran 100x 

yang menunjukkan gambaran parameter infiltrasi sel inflamasi (panah 

kuning). 
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Gambar 4.4 Gambaran Disrupsi Arsitektur Sinusoid 
(e) Gambaran histopatologi kelompok Perlakuan 3 pada perbesaran 40x 

yang menunjukkan gambaran parameter disrupsi arsitektur. 

 

Tabel 4.4 Hasil Skoring Gambaran Histopatologi Hati Tikus 

No. Kelompok 

Derajat 

nekrosis 

hepatosit 

Tingkat 

degenerasi 

sel 

Infiltrasi 

sel 

inflamasi 

Disrupsi 

arsitektur 

sinusoid 

1 

Kontrol Negatif 

0 0 0 0 

2 0 0 0 0 

3 0 0 0 0 

4 0 0 0 0 

5 0 0 0 0 

1 

Kontrol Positif 

0 3 3 1 

2 0 0 0 1 

3 0 2 2 3 

4 3 3 3 3 

5 3 3 3 3 

1 
Perlakuan 1 

0 2 0 3 

2 0 0 0 1 
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3 0 1 0 1 

4 0 0 0 1 

5 0 1 0 0 

1 

Perlakuan 2 

0 1 0 1 

2 0 1 2 1 

3 0 0 0 0 

4 0 0 0 1 

5 0 1 0 3 

1 

Perlakuan 3 

0 1 0 1 

2 0 1 0 1 

3 0 0 0 0 

4 0 1 1 0 

5 0 0 1 0 

Keterangan: 

Kontrol negatif: diberikan pakan dan minum standar 

Kontrol positif: diberikan STZ 35 mg/kgBB ke setiap tikus 

Perlakuan 1: diberikan injeksi STZ 35 mg/kgBB dan metformin 50 mg/kgBB 

Perlakuan 2: diberikan injeksi STZ 35 mg/kgBB dan ekstrak Daun Pirdot 

(Saurauia vulcani Korth.) dosis 250 mg/kgBB 

Perlakuan 3: diberikan injeksi STZ 35 mg/kgBB dan ekstrak Daun Pirdot 

(Saurauia vulcani Korth.) dosis 500 mg/kgBB. 

Hasil pemeriksaan histopatologi jaringan hepar pada penelitian ini 

menunjukkan adanya perbedaan gambaran mikroskopis yang nyata antar 

kelompok perlakuan. Temuan ini mendukung hipotesis bahwa induksi 

streptozotocin (STZ) pada tikus Wistar mampu menimbulkan kerusakan 

hepatoseluler yang signifikan, dan pemberian ekstrak Daun Pirdot (Saurauia 

vulcani Korth.) berpotensi memberikan efek protektif terhadap jaringan hepar. 

Pada kelompok perlakuan negatif skor seluruh parameter kerusakan 

adalah 0, yang menandakan hepar dalam keadaan normal. Tidak adanya 

nekrosis, degenerasi, infiltrasi inflamasi, maupun disrupsi arsitektur 
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menunjukkan bahwa hepar tikus sehat memiliki struktur yang terjaga dan 

tidak mengalami stres oksidatif51. Nilai ini menjadi acuan penting 

pembanding untuk menilai beratnya perubahan pada kelompok lain. 

Kelompok kontrol positif memperoleh skor tertinggi pada hampir 

seluruh parameter yaitu skor 3, menunjukkan adanya kerusakan hepar berat. 

Skor ini menggambarkan area kerusakan lebih dari 30% dari lapang pandang. 

Tingginya skor pada kelompok ini sesuai dengan efek toksik STZ yang 

memicu stres oksidatif, peroksidasi lipid, inflamasi, dan kematian sel 

hepatosit52. Dengan demikian, kelompok kontrol positif berhasil 

menunjukkan kerusakan maksimal yang diperlukan untuk menilai efek 

protektif pada kelompok perlakuan. 

Skor parameter pada kelompok perlakuan 1 yang diberikan injeksi STZ 

35 mg/kgBB dan metformin 50 mg/kgBB menurun menjadi rata-rata 1, 

menunjukkan kerusakan ringan. Hal ini menunjukkan bahwa metformin 

menurunkan tingkat kerusakan hepatoseluler yang sebelumnya terjadi akibat 

induksi STZ. Penurunan skor ini sejalan dengan efek antioksidan dan 

antiinflamasi metformin yang telah banyak dilaporkan, sehingga memberikan 

gambaran perbaikan jaringan53. 

Skor kerusakan pada kelompok perlakuan 2 yang diberikan injeksi STZ 

35 mg/kgBB dan ekstrak Daun Pirdot (Saurauia vulcani Korth.) dosis 250 

mg/kgBB juga berada pada skor rata-rata 1, menunjukkan adanya perbaikan 

yang sebanding dengan metformin, meskipun beberapa area masih 

menunjukkan perubahan ringan. Hal ini menunjukkan bahwa dosis rendah 

ekstrak Daun Pirdot (Saurauia vulcani Korth.) mulai memberikan efek 

protektif terhadap hepar, namun efektivitasnya belum optimal. 

Skor kerusakan pada kelompok perlakuan 3 adalah 0 sampai dengan 1, 

menunjukkan perbaikan paling besar di antara seluruh kelompok perlakuan. 

Ini mengindikasikan bahwa dosis tinggi ekstrak Daun Pirdot (Saurauia 

vulcani Korth.) hampir sepenuhnya mencegah atau memperbaiki kerusakan 

jaringan hepar akibat STZ. Hasil ini mendukung adanya hubungan dosis-
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respons, di mana peningkatan dosis menghasilkan penurunan skor kerusakan 

yang lebih baik. 

 

4.2. Hasil Analisis Data 

4.2.1. Hasil Uji Fisher’s Exact Test Antara Kelompok Positif dan Perlakuan 2 

terhadap Derajat Nekrosis 

Tabel 4.5 Perbandingan Derajat Nekrosis Kontrol Positif VS Perlakuan 2 (Daun 

Pirdot 250 mg/kgBB) 

Kelompok 

Perlakuan 

None (0) 
>10% 

area (1) 

10-30% 

area (2) 

>30% 

area (3) Total P 

N % N % N % N % 

Kelompok 

Kontrol 

Positif 

3 60% 0 0% 0 0% 2 40% 5 

> 

0,05 
Kelompok 

Perlakuan 2 

(Pirdot 250 

mg/kgBB) 

5 100% 0 0% 0 0% 0 0% 5 

 

Pada kelompok kontrol positif, sebagian besar sampel berada pada 

kategori tidak ditemukan nekrosis (none/0) yaitu sebanyak 3 sampel (60%), 

sedangkan 2 sampel (40%) menunjukkan derajat nekrosis lebih dari 30% 

area jaringan (>30%/area 3). Tidak ditemukan sampel dengan derajat 

nekrosis <10% maupun 10–30% area jaringan pada kelompok ini. 

Pada kelompok perlakuan ekstrak daun pirdot dosis 250 mg/kgBB, 

seluruh sampel (100%) berada pada kategori tidak ditemukan nekrosis 

(none/0). Tidak ditemukan sampel dengan derajat nekrosis <10%, 10–30%, 

maupun >30% area jaringan. Secara deskriptif, hasil ini menunjukkan 

bahwa kelompok perlakuan ekstrak daun pirdot dosis 250 mg/kgBB 
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memiliki gambaran nekrosis hepatosit yang lebih baik dibandingkan 

kelompok kontrol positif. 

Namun demikian, hasil analisis statistik menunjukkan nilai p > 0,05, 

yang menandakan bahwa perbedaan derajat nekrosis hepatosit antara 

kelompok kontrol positif dan kelompok perlakuan ekstrak daun pirdot dosis 

250 mg/kgBB tidak bermakna secara statistik. Dengan demikian, dapat 

disimpulkan bahwa pemberian ekstrak daun pirdot dosis 250 mg/kgBB 

belum memberikan pengaruh yang signifikan terhadap derajat nekrosis 

hepatosit dibandingkan kelompok kontrol positif. 

 

4.2.2. Hasil Uji Fisher’s Exact Test Antara Kelompok Positif dan Perlakuan 2 

terhadap Tingkat Degenerasi Sel Hepatosit 

Tabel 4.6 Perbandingan Tingkat Degenerasi Sel Hepatosit Kontrol Positif VS 

Perlakuan 2 (Daun Pirdot 250 mg/kgBB) 

Kelompok 

Perlakuan 

None (0) 
>10% sel 

(1) 

10-30% sel 

(2) 

>30% sel 

(3) Total P 

N % N % N % N % 

Kelompok 

Kontrol 

Positif 

1 20% 0 0% 1 20% 3 60% 5 

> 

0,05 
Kelompok 

Perlakuan 2 

(Pirdot 250 

mg/kgBB) 

2 40% 3 60% 0 0% 0 0% 5 

 

Pada kelompok kontrol positif, sebagian besar sampel berada pada 

kategori degenerasi berat (>30% sel/3), yaitu sebanyak 3 sampel (60%). 

Selain itu, masing-masing 1 sampel (20%) berada pada kategori tidak 

ditemukan degenerasi (none/0) dan kategori degenerasi sedang (10–30% 

sel/2). Tidak ditemukan sampel dengan derajat degenerasi ringan (>10% 
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sel/1) pada kelompok ini. Hasil tersebut menunjukkan bahwa kelompok 

kontrol positif didominasi oleh kerusakan sel hepatosit dengan tingkat 

keparahan tinggi. 

Pada kelompok perlakuan ekstrak daun pirdot dosis 250 mg/kgBB, 

sebagian besar sampel berada pada kategori degenerasi ringan (>10% sel/1), 

yaitu sebanyak 3 sampel (60%), sedangkan 2 sampel (40%) tidak 

menunjukkan adanya degenerasi (none/0). Tidak ditemukan sampel dengan 

derajat degenerasi sedang (10–30% sel) maupun berat (>30% sel) pada 

kelompok ini. Secara deskriptif, hasil ini menunjukkan bahwa kelompok 

perlakuan ekstrak daun pirdot dosis 250 mg/kgBB memiliki gambaran 

degenerasi sel hepatosit yang lebih baik dibandingkan kelompok kontrol 

positif. 

Namun demikian, hasil analisis statistik menunjukkan nilai p > 0,05, 

yang menandakan bahwa perbedaan tingkat degenerasi sel hepatosit antara 

kelompok kontrol positif dan kelompok perlakuan ekstrak daun pirdot dosis 

250 mg/kgBB tidak bermakna secara statistik. Dengan demikian, dapat 

disimpulkan bahwa pemberian ekstrak daun pirdot dosis 250 mg/kgBB 

belum memberikan pengaruh yang signifikan terhadap tingkat degenerasi 

sel hepatosit dibandingkan kelompok kontrol positif. 
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4.2.3. Hasil Uji Fisher’s Exact Test Antara Kelompok Positif dan Perlakuan 2 

terhadap Infiltrasi Sel Inflamasi 

Tabel 4.7 Perbandingan Infiltrasi Sel Inflamasi Kontrol Positif VS Perlakuan 2 

(Daun Pirdot 250 mg/kgBB) 

Kelompok 

Perlakuan 

None (0) 
Infiltrasi 

ringan (1) 

Infiltrasi 

sedang (2) 

Infiltrasi 

berat (3) Total P 

N % N % N % N % 

Kelompok 

Kontrol 

Positif 

1 20% 0 0% 1 20% 3 60% 5 

> 

0,05 
Kelompok 

Perlakuan 2 

(Pirdot 250 

mg/kgBB) 

4 80% 0 0% 1 20% 0 0% 5 

 

Pada kelompok kontrol positif, sebagian besar sampel berada pada 

kategori infiltrasi inflamasi berat (3), yaitu sebanyak 3 sampel (60%). Selain 

itu, masing-masing 1 sampel (20%) berada pada kategori tidak ditemukan 

infiltrasi inflamasi (none/0) dan kategori infiltrasi inflamasi sedang (2). 

Tidak ditemukan sampel dengan derajat infiltrasi inflamasi ringan (1) pada 

kelompok ini. Hasil tersebut menunjukkan bahwa kelompok kontrol positif 

didominasi oleh gambaran infiltrasi sel inflamasi dengan tingkat keparahan 

tinggi. 

Pada kelompok perlakuan ekstrak daun pirdot dosis 250 mg/kgBB, 

sebagian besar sampel berada pada kategori tidak ditemukan infiltrasi 

inflamasi (none/0), yaitu sebanyak 4 sampel (80%), sedangkan 1 sampel 

(20%) berada pada kategori infiltrasi inflamasi sedang (2). Tidak ditemukan 

sampel dengan derajat infiltrasi inflamasi ringan (1) maupun berat (3) pada 

kelompok ini. Secara deskriptif, hasil ini menunjukkan bahwa kelompok 

perlakuan ekstrak daun pirdot dosis 250 mg/kgBB memiliki gambaran 
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infiltrasi sel inflamasi yang lebih baik dibandingkan kelompok kontrol 

positif. 

Namun demikian, hasil analisis statistik menunjukkan nilai p > 0,05, 

yang menandakan bahwa perbedaan derajat infiltrasi sel inflamasi antara 

kelompok kontrol positif dan kelompok perlakuan ekstrak daun pirdot dosis 

250 mg/kgBB tidak bermakna secara statistik. Dengan demikian, dapat 

disimpulkan bahwa pemberian ekstrak daun pirdot dosis 250 mg/kgBB 

belum memberikan pengaruh yang signifikan terhadap tingkat infiltrasi sel 

inflamasi dibandingkan kelompok kontrol positif. 

 

4.2.4. Hasil Uji Fisher’s Exact Test Antara Kelompok Positif dan Perlakuan 2 

terhadap Disrupsi Arsitektur Sinusoid 

Tabel 4.8 Perbandingan Disrupsi Arsitektur Sinusoid Kontrol Positif VS 

Perlakuan 2 (Daun Pirdot 250 mg/kgBB) 

Kelompok 

Perlakuan 

None (0) 
Disrupsi 

ringan (1) 

Disrupsi 

sedang (2) 

Disrupsi 

berat (3) Total P 

N % N % N % N % 

Kelompok 

Kontrol 

Positif 

0 0% 2 40% 0 0% 3 60% 5 

> 

0,05 
Kelompok 

Perlakuan 2 

(Pirdot 250 

mg/kgBB) 

1 20% 3 60% 0 0% 1 20% 5 

 

Pada kelompok kontrol positif, sebagian besar sampel berada pada 

kategori disrupsi arsitektur sinusoid berat (3), yaitu sebanyak 3 sampel 

(60%). Selain itu, 2 sampel (40%) berada pada kategori disrupsi ringan (1). 

Tidak ditemukan sampel dengan kategori tidak ada disrupsi (none/0) 

maupun disrupsi sedang (2) pada kelompok ini. Hasil tersebut menunjukkan 
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bahwa kelompok kontrol positif didominasi oleh kerusakan arsitektur 

sinusoid hati dengan tingkat keparahan tinggi. 

Pada kelompok perlakuan ekstrak daun pirdot dosis 250 mg/kgBB, 

sebagian besar sampel berada pada kategori disrupsi ringan (1), yaitu 

sebanyak 3 sampel (60%). Selain itu, masing-masing 1 sampel (20%) 

berada pada kategori tidak ada disrupsi (none/0) dan kategori disrupsi berat 

(3). Tidak ditemukan sampel dengan derajat disrupsi sedang (2) pada 

kelompok ini. Secara deskriptif, hasil ini menunjukkan bahwa kelompok 

perlakuan ekstrak daun pirdot dosis 250 mg/kgBB memiliki gambaran 

arsitektur sinusoid yang lebih baik dibandingkan kelompok kontrol positif, 

ditandai dengan meningkatnya jumlah sampel tanpa disrupsi dan 

berkurangnya sampel dengan disrupsi berat. 

Namun demikian, hasil analisis statistik menunjukkan nilai p > 0,05, 

yang menandakan bahwa perbedaan derajat disrupsi arsitektur sinusoid 

antara kelompok kontrol positif dan kelompok perlakuan ekstrak daun 

pirdot dosis 250 mg/kgBB tidak bermakna secara statistik. Dengan 

demikian, dapat disimpulkan bahwa pemberian ekstrak daun pirdot dosis 

250 mg/kgBB belum memberikan pengaruh yang signifikan terhadap 

perbaikan arsitektur sinusoid hati dibandingkan kelompok kontrol positif. 
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4.2.5. Hasil Uji Fisher’s Exact Test Antara Kelompok Positif dan Perlakuan 3 

terhadap Derajat Nekrosis 

Tabel 44.9 Perbandingan Derajat Nekrosis Kontrol Positif VS Perlakuan 3 (Daun 

Pirdot 500 mg/kgBB) 

Kelompok 

Perlakuan 

None (0) 
<10% 

area (1) 

10-30% 

area (2) 

>30% 

area (3) Total P 

N % N % N % N % 

Kelompok 

Kontrol 

Positif 

3 60% 0 0% 0 0% 2 40% 5 

> 

0,05 
Kelompok 

Perlakuan 3 

(Pirdot 500 

mg/kgBB) 

5 100% 0 0% 0 0% 0 0% 5 

 

Pada kelompok kontrol positif, sebagian besar sampel berada pada 

kategori tidak ditemukan nekrosis (none/0), yaitu sebanyak 3 sampel (60%), 

sedangkan 2 sampel (40%) berada pada kategori nekrosis berat (>30% 

area/3). Tidak ditemukan sampel dengan derajat nekrosis ringan (<10% 

area/1) maupun sedang (10–30% area/2) pada kelompok ini. Hasil tersebut 

menunjukkan bahwa meskipun sebagian sampel masih memperlihatkan 

jaringan hati yang relatif utuh, kelompok kontrol positif tetap didominasi 

oleh adanya kerusakan jaringan hati dengan tingkat keparahan yang tinggi 

pada sebagian individu. 

Pada kelompok perlakuan ekstrak daun pirdot dosis 500 mg/kgBB, 

seluruh sampel (100%) berada pada kategori tidak ditemukan nekrosis 

(none/0). Tidak ditemukan sampel dengan derajat nekrosis ringan (<10% 

area), sedang (10–30% area), maupun berat (>30% area) pada kelompok ini. 

Secara deskriptif, hasil ini menunjukkan bahwa kelompok perlakuan ekstrak 
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daun pirdot dosis 500 mg/kgBB memiliki gambaran nekrosis hepatosit yang 

lebih baik dibandingkan kelompok kontrol positif. 

Namun demikian, hasil analisis statistik menunjukkan nilai p > 0,05, 

yang menandakan bahwa perbedaan derajat nekrosis hepatosit antara 

kelompok kontrol positif dan kelompok perlakuan ekstrak daun pirdot dosis 

500 mg/kgBB tidak bermakna secara statistik. Dengan demikian, dapat 

disimpulkan bahwa pemberian ekstrak daun pirdot dosis 500 mg/kgBB 

belum memberikan pengaruh yang signifikan terhadap derajat nekrosis 

hepatosit dibandingkan kelompok kontrol positif. 

 

4.2.6. Hasil Uji Fisher’s Exact Test Antara Kelompok Positif dan Perlakuan 3 

terhadap Tingkat Degenerasi Sel Hepatosit 

Tabel 4.10 Perbandingan Tingkat Degenerasi Sel Hepatosit Kontrol Positif VS 

Perlakuan 3 (Daun Pirdot 500 mg/kgBB) 

Kelompok 

Perlakuan 

None (0) 
<10% sel 

(1) 

10-30% sel 

(2) 

>30% sel 

(3) Total P 

N % N % N % N % 

Kelompok 

Kontrol 

Positif 

1 20% 0 0% 1 20% 3 60% 5 

> 

0,05 
Kelompok 

Perlakuan 3 

(Pirdot 500 

mg/kgBB) 

2 40% 0 0% 3 60% 0 0% 5 

 

Pada kelompok kontrol positif, sebagian besar sampel berada pada 

kategori tidak ditemukan nekrosis (none/0), yaitu sebanyak 3 sampel (60%), 

sedangkan 2 sampel (40%) berada pada kategori nekrosis berat (>30% 

area/3). Tidak ditemukan sampel dengan derajat nekrosis ringan (<10% 

area/1) maupun sedang (10–30% area/2) pada kelompok ini. Hasil tersebut 

menunjukkan bahwa meskipun sebagian sampel masih memperlihatkan 
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jaringan hati yang relatif utuh, kelompok kontrol positif tetap didominasi 

oleh adanya kerusakan jaringan hati dengan tingkat keparahan yang tinggi 

pada sebagian individu. 

Pada kelompok perlakuan ekstrak daun pirdot dosis 500 mg/kgBB, 

seluruh sampel (100%) berada pada kategori tidak ditemukan nekrosis 

(none/0). Tidak ditemukan sampel dengan derajat nekrosis ringan (<10% 

area), sedang (10–30% area), maupun berat (>30% area) pada kelompok ini. 

Secara deskriptif, hasil ini menunjukkan bahwa kelompok perlakuan ekstrak 

daun pirdot dosis 500 mg/kgBB memiliki gambaran nekrosis hepatosit yang 

lebih baik dibandingkan kelompok kontrol positif. 

Namun demikian, hasil analisis statistik menunjukkan nilai p > 0,05, 

yang menandakan bahwa perbedaan derajat nekrosis hepatosit antara 

kelompok kontrol positif dan kelompok perlakuan ekstrak daun pirdot dosis 

500 mg/kgBB tidak bermakna secara statistik. Dengan demikian, dapat 

disimpulkan bahwa pemberian ekstrak daun pirdot dosis 500 mg/kgBB 

belum memberikan pengaruh yang signifikan terhadap derajat nekrosis 

hepatosit dibandingkan kelompok kontrol positif. 
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4.2.7. Hasil Uji Fisher’s Exact Test Antara Kelompok Positif dan Perlakuan 3 

terhadap Infiltrasi Sel Inflamasi 

Tabel 4.11 Perbandingan Infiltrasi Sel Inflamasi Kontrol Positif VS Perlakuan 3 

(Daun Pirdot 500 mg/kgBB) 

Kelompok 

Perlakuan 

None (0) 
Infiltrasi 

ringan (1) 

Infiltrasi 

sedang (2) 

Infiltrasi 

berat (3) Total P 

N % N % N % N % 

Kelompok 

Kontrol 

Positif 

1 20% 0 0% 1 20% 3 60% 5 

> 

0,05 
Kelompok 

Perlakuan 3 

(Pirdot 500 

mg/kgBB) 

3 60% 2 40% 0 0% 0 0% 5 

 

Pada kelompok kontrol positif, sebagian besar sampel berada pada 

kategori infiltrasi sel inflamasi berat (3), yaitu sebanyak 3 sampel (60%). 

Selain itu, masing-masing 1 sampel (20%) berada pada kategori tidak 

ditemukan infiltrasi inflamasi (none/0) dan kategori infiltrasi inflamasi 

sedang (2). Tidak ditemukan sampel dengan derajat infiltrasi inflamasi 

ringan (1) pada kelompok ini. Hasil tersebut menunjukkan bahwa kelompok 

kontrol positif didominasi oleh gambaran infiltrasi sel inflamasi dengan 

tingkat keparahan tinggi. 

Pada kelompok perlakuan ekstrak daun pirdot dosis 500 mg/kgBB, 

sebagian besar sampel berada pada kategori tidak ditemukan infiltrasi 

inflamasi (none/0), yaitu sebanyak 3 sampel (60%), sedangkan 2 sampel 

(40%) berada pada kategori infiltrasi inflamasi ringan (1). Tidak ditemukan 

sampel dengan derajat infiltrasi inflamasi sedang (2) maupun berat (3) pada 

kelompok ini. Secara deskriptif, hasil ini menunjukkan bahwa kelompok 

perlakuan ekstrak daun pirdot dosis 500 mg/kgBB memiliki gambaran 
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infiltrasi sel inflamasi yang lebih baik dibandingkan kelompok kontrol 

positif. 

Namun demikian, hasil analisis statistik menunjukkan nilai p > 0,05, 

yang menandakan bahwa perbedaan derajat infiltrasi sel inflamasi antara 

kelompok kontrol positif dan kelompok perlakuan ekstrak daun pirdot dosis 

500 mg/kgBB tidak bermakna secara statistik. Dengan demikian, dapat 

disimpulkan bahwa pemberian ekstrak daun pirdot dosis 500 mg/kgBB 

belum memberikan pengaruh yang signifikan terhadap tingkat infiltrasi sel 

inflamasi dibandingkan kelompok kontrol positif. 

 

4.2.8. Hasil Uji Fisher’s Exact Test Antara Kelompok Positif dan Perlakuan 3 

terhadap Disrupsi Arsitektur Sinusoid 

Tabel 4.12 Perbandingan Disrupsi Arsitektur Sinusoid Kontrol Positif VS 

Perlakuan 3 (Daun Pirdot 500 mg/kgBB) 

Kelompok 

Perlakuan 

None (0) 
Disrupsi 

ringan (1) 

Disrupsi 

sedang (2) 

Disrupsi 

berat (3) Total P 

N % N % N % N % 

Kelompok 

Kontrol 

Positif 

0 0% 2 40% 0 0% 3 60% 5 

> 

0,05 
Kelompok 

Perlakuan 3 

(Pirdot 500 

mg/kgBB) 

3 60% 2 40% 0 0% 0 0% 5 

Pada kelompok kontrol positif, sebagian besar sampel menunjukkan 

disrupsi arsitektur sinusoid berat (disrupsi berat/3) yaitu sebanyak 3 sampel 

(60%). Selain itu, 2 sampel (40%) berada pada kategori disrupsi ringan (1). 

Tidak ditemukan sampel dengan kategori tidak terdapat disrupsi (none/0) 

maupun disrupsi sedang (2) pada kelompok kontrol positif. Temuan ini 
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menunjukkan bahwa kelompok kontrol positif mengalami kerusakan 

arsitektur sinusoid yang dominan pada derajat berat. 

Pada kelompok perlakuan 3 yang diberikan ekstrak daun pirdot dosis 

500 mg/kgBB, sebagian besar sampel berada pada kategori tidak ditemukan 

disrupsi arsitektur sinusoid (none/0) yaitu sebanyak 3 sampel (60%), 

sedangkan 2 sampel (40%) menunjukkan disrupsi ringan (1). Tidak 

ditemukan sampel dengan disrupsi sedang (2) maupun disrupsi berat (3) 

pada kelompok perlakuan ini. Secara deskriptif, pemberian ekstrak daun 

pirdot dosis 500 mg/kgBB menunjukkan perbaikan arsitektur sinusoid 

dengan pergeseran derajat disrupsi ke kategori yang lebih ringan 

dibandingkan kelompok kontrol positif. 

Namun demikian, berdasarkan hasil analisis statistik diperoleh nilai 

p > 0,05, yang menunjukkan bahwa perbedaan tingkat disrupsi arsitektur 

sinusoid antara kelompok kontrol positif dan kelompok perlakuan 3 (daun 

pirdot 500 mg/kgBB) tidak bermakna secara statistik. Dengan demikian, 

dapat disimpulkan bahwa pemberian ekstrak daun pirdot dosis 500 

mg/kgBB belum memberikan pengaruh yang signifikan secara statistik 

terhadap perbaikan disrupsi arsitektur sinusoid dibandingkan dengan 

kelompok kontrol positif. 
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4.2.9. Hasil Uji Fisher’s Exact Test Antara Kelompok Perlakuan 1 dan 

Perlakuan 2 terhadap Derajat Nekrosis Sel Hepatosit 

Tabel 4.13 Perbandingan Derajat Nekrosis Sel Hepatosit Kelompok Perlakuan 1 

VS Perlakuan 2 

Kelompok 

Perlakuan 

None (0) 
<10% 

area (1) 

10-30% 

area (2) 

>30% 

area (3) Total P 

N % N % N % N % 

Kelompok 

Perlakuan 1 

(Metformin 

50 mg/kgBB) 

5 100% 0 0% 0 0% 0 0% 5 

> 

0,05 Kelompok 

Perlakuan 2 

(Pirdot 250 

mg/kgBB) 

5 100% 0 0% 0 0% 0 0% 5 

 

Pada kedua kelompok perlakuan, seluruh sampel (100%) berada 

pada kategori tidak ditemukan nekrosis (none/0). Tidak terdapat sampel 

yang menunjukkan derajat nekrosis <10%, 10–30%, maupun >30% area 

jaringan pada kedua kelompok tersebut. 

Hasil ini menunjukkan bahwa secara deskriptif, baik pemberian 

metformin dosis 50 mg/kgBB maupun ekstrak daun pirdot dosis 250 

mg/kgBB memberikan gambaran histopatologi hati yang sama baiknya 

dalam hal derajat nekrosis sel hepatosit. Tidak adanya perbedaan distribusi 

derajat nekrosis antara kedua kelompok menunjukkan bahwa kedua 

perlakuan memiliki efek yang setara terhadap pencegahan terjadinya 

nekrosis hepatosit. 

Hasil analisis statistik menggunakan uji Fisher menunjukkan nilai p > 

0,05, yang menandakan bahwa tidak terdapat perbedaan yang bermakna 

secara statistik antara kelompok perlakuan metformin dan kelompok 

perlakuan ekstrak daun pirdot terhadap derajat nekrosis sel hepatosit. Tidak 
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signifikannya hasil uji statistik ini kemungkinan disebabkan oleh distribusi 

data yang homogen, di mana seluruh sampel pada kedua kelompok berada 

pada satu kategori yang sama, sehingga tidak terdapat variasi data yang 

dapat dibandingkan secara statistik. 

 

4.2.10. Hasil Uji Fisher’s Exact Test Antara Kelompok Perlakuan 1 dan 

Perlakuan 2 terhadap Tingkat Degenerasi Sel Hepatosit 

Tabel 4.14 Perbandingan Tingkat Degenerasi Sel Hepatosit Kelompok Perlakuan 

1 VS Perlakuan 2 

Kelompok 

Perlakuan 

None (0) 
<10% sel 

(1) 

10-30% sel 

(2) 

>30% sel 

(3) Total P 

N % N % N % N % 

Kelompok 

Perlakuan 1 

(Metformin 

50 

mg/kgBB) 

2 40% 0 0% 3 60% 0 0% 5 

> 

0,05 
Kelompok 

Perlakuan 2 

(Pirdot 250 

mg/kgBB) 

2 40% 0 0% 3 60% 0 0% 5 

 

Pada kedua kelompok perlakuan, distribusi tingkat degenerasi sel 

hepatosit menunjukkan pola yang sama. Sebanyak 2 sampel (40%) pada 

masing-masing kelompok tidak menunjukkan adanya degenerasi sel 

(none/0), sedangkan 3 sampel (60%) berada pada kategori degenerasi 10–

30% sel (derajat 2). Tidak ditemukan sampel dengan tingkat degenerasi 

<10% maupun >30% sel pada kedua kelompok. 

Secara deskriptif, hasil ini menunjukkan bahwa pemberian 

metformin maupun ekstrak daun pirdot dosis 250 mg/kgBB memberikan 

efek yang serupa terhadap gambaran degenerasi sel hepatosit. Kedua 



53 

 

 
UNIVERSITAS MUHAMMADIYAH SUMATERA UTARA 

 

perlakuan mampu mempertahankan sebagian jaringan hati dalam kondisi 

tanpa degenerasi, meskipun masih ditemukan degenerasi derajat sedang 

pada sebagian sampel. 

Hasil analisis statistik menunjukkan nilai p > 0,05, yang 

menandakan bahwa tidak terdapat perbedaan yang bermakna secara 

statistik antara kelompok perlakuan metformin dan kelompok perlakuan 

ekstrak daun pirdot terhadap tingkat degenerasi sel hepatosit. Tidak 

signifikannya hasil uji statistik ini menunjukkan bahwa kedua perlakuan 

memiliki efektivitas yang setara dalam mempengaruhi tingkat degenerasi 

sel hepatosit pada kondisi penelitian ini. 

 

4.2.11. Hasil Uji Fisher’s Exact Test Antara Kelompok Perlakuan 1 dan 

Perlakuan 2 terhadap Infiltrasi Sel Inflamasi 

Tabel 4.15 Perbandingan Infiltrasi Sel Inflamasi Kelompok Perlakuan 1 VS 

Perlakuan 2 

Kelompok 

Perlakuan 

None (0) 
Infiltrasi 

ringan (1) 

Infiltrasi 

sedang (2) 

Infiltrasi 

berat (3) Total P 

N % N % N % N % 

Kelompok 

Perlakuan 1 

(Metformin 

50 mg/kgBB) 

5 100% 0 0% 0 0% 0 0% 5 

> 

0,05 Kelompok 

Perlakuan 2 

(Pirdot 250 

mg/kgBB) 

4 80% 0 0% 0 0% 1 20% 5 

 

Pada kelompok perlakuan metformin, seluruh sampel (100%) tidak 

menunjukkan adanya infiltrasi sel inflamasi (none/0). Tidak ditemukan 

sampel dengan infiltrasi ringan, sedang, maupun berat pada kelompok ini. 
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Pada kelompok perlakuan ekstrak daun pirdot dosis 250 mg/kgBB, 

sebagian besar sampel juga tidak menunjukkan infiltrasi sel inflamasi, yaitu 

sebanyak 4 sampel (80%). Namun, terdapat 1 sampel (20%) yang 

menunjukkan infiltrasi sel inflamasi berat (derajat 3). Tidak ditemukan 

infiltrasi inflamasi ringan maupun sedang pada kelompok perlakuan ini. 

Secara deskriptif, hasil ini menunjukkan bahwa pemberian 

metformin memberikan gambaran jaringan hati yang lebih konsisten tanpa 

infiltrasi sel inflamasi dibandingkan pemberian ekstrak daun pirdot dosis 

250 mg/kgBB, meskipun sebagian besar sampel pada kelompok pirdot juga 

menunjukkan kondisi tanpa infiltrasi inflamasi. 

Hasil analisis statistik menunjukkan nilai p > 0,05, yang 

menandakan bahwa tidak terdapat perbedaan yang bermakna secara 

statistik antara kelompok perlakuan metformin dan kelompok perlakuan 

ekstrak daun pirdot terhadap tingkat infiltrasi sel inflamasi. Tidak 

signifikannya hasil ini menunjukkan bahwa secara statistik kedua perlakuan 

belum menunjukkan perbedaan yang nyata dalam mempengaruhi infiltrasi 

sel inflamasi hepatik pada kondisi penelitian ini. 
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4.2.12. Hasil Uji Fisher’s Exact Test Antara Kelompok Perlakuan 1 dan 

Perlakuan 2 terhadap Disrupsi Arsitektur Sinusoid 

Tabel 4.16 Perbandingan Disrupsi Arsitektur Sinusoid Kelompok Perlakuan 1 VS 

Perlakuan 2 

Kelompok 

Perlakuan 

None (0) 
Disrupsi 

ringan (1) 

Disrupsi 

sedang (2) 

Disrupsi 

berat (3) Total P 

N % N % N % N % 

Kelompok 

Perlakuan 1 

(Metformin 

50 mg/kgBB) 

1 20% 3 60% 0 0% 1 20% 5 

> 

0,05 Kelompok 

Perlakuan 2 

(Pirdot 250 

mg/kgBB) 

1 20% 3 60% 0 0% 1 20% 5 

 

Pada kedua kelompok perlakuan, distribusi tingkat disrupsi 

arsitektur sinusoid menunjukkan pola yang sama. Pada masing-masing 

kelompok, sebanyak 1 sampel (20%) tidak menunjukkan adanya disrupsi 

arsitektur sinusoid (none/0), sebanyak 3 sampel (60%) berada pada kategori 

disrupsi ringan (derajat 1), dan 1 sampel (20%) menunjukkan disrupsi berat 

(derajat 3). Tidak ditemukan sampel dengan disrupsi derajat sedang (derajat 

2) pada kedua kelompok. 

Secara deskriptif, hasil ini menunjukkan bahwa baik pemberian 

metformin maupun ekstrak daun pirdot dosis 250 mg/kgBB memberikan 

gambaran histopatologi sinusoid hati yang serupa, dengan sebagian besar 

sampel mengalami disrupsi ringan. Adanya disrupsi berat pada masing-

masing kelompok menunjukkan bahwa meskipun perlakuan diberikan, 

masih terdapat perubahan struktur sinusoid pada sebagian kecil jaringan hati. 

Hasil analisis statistik menunjukkan nilai p > 0,05, yang 

menandakan bahwa tidak terdapat perbedaan yang bermakna secara 
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statistik antara kelompok perlakuan metformin dan kelompok perlakuan 

ekstrak daun pirdot terhadap tingkat disrupsi arsitektur sinusoid hati. Hal ini 

menunjukkan bahwa kedua perlakuan memiliki efek yang setara dalam 

mempengaruhi integritas struktur sinusoid hati pada kondisi penelitian ini. 

 

4.2.13. Hasil Uji Fisher’s Exact Test Antara Kelompok Perlakuan 1 dan 

Perlakuan 3 terhadap Derajat Nekrosis Sel Hepatosit 

Tabel 4.17 Perbandingan Derajat Nekrosis Sel Hepatosit Kelompok Perlakuan 1 

VS Perlakuan 3 

Kelompok 

Perlakuan 

None (0) 
<10% 

area (1) 

10-30% 

area (2) 

>30% 

area (3) Total P 

N % N % N % N % 

Kelompok 

Perlakuan 1 

(Metformin 

50 mg/kgBB) 

5 100% 0 0% 0 0% 0 0% 5 

> 

0,05 Kelompok 

Perlakuan 3 

(Pirdot 500 

mg/kgBB) 

5 100% 0 0% 0 0% 0 0% 5 

 

Hasil pengamatan histopatologi menunjukkan bahwa seluruh 

sampel pada kedua kelompok perlakuan (100%) berada pada kategori tidak 

ditemukan nekrosis (none/0). Tidak terdapat sampel yang menunjukkan 

derajat nekrosis <10%, 10–30%, maupun >30% area jaringan pada kedua 

kelompok tersebut. 

Secara deskriptif, hasil ini menunjukkan bahwa baik pemberian 

metformin maupun ekstrak daun pirdot dosis 500 mg/kgBB sama-sama 

mampu mempertahankan integritas sel hepatosit tanpa adanya gambaran 

nekrosis. Tidak ditemukannya nekrosis pada kedua kelompok 
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mengindikasikan bahwa kedua perlakuan memberikan efek protektif yang 

baik terhadap kerusakan sel hati pada kondisi penelitian ini. 

Hasil analisis statistik menunjukkan nilai p > 0,05, yang 

menandakan bahwa tidak terdapat perbedaan yang bermakna secara 

statistik antara kelompok perlakuan metformin dan kelompok perlakuan 

ekstrak daun pirdot dosis 500 mg/kgBB terhadap derajat nekrosis sel 

hepatosit. Tidak signifikannya hasil uji statistik ini disebabkan oleh 

distribusi data yang homogen, di mana seluruh sampel berada pada kategori 

yang sama, sehingga tidak terdapat variasi data yang dapat dianalisis secara 

statistik. 

 

4.2.14. Hasil Uji Fisher’s Exact Test Antara Kelompok Perlakuan 1 dan 

Perlakuan 3 terhadap Tingkat Degenerasi Sel Hepatosit 

Tabel 4.18 Perbandingan Tingkat Degenerasi Sel Hepatosit Kelompok Perlakuan 

1 VS Perlakuan 3 

Kelompok 

Perlakuan 

None (0) 
<10% sel 

(1) 

10-30% sel 

(2) 

>30% el 

(3) Total P 

N % N % N % N % 

Kelompok 

Perlakuan 1 

(Metformin 

50 mg/kgBB) 

2 40% 3 60% 0 0% 0 0% 5 

> 

0,05 Kelompok 

Perlakuan 3 

(Pirdot 500 

mg/kgBB) 

2 40% 3 60% 0 0% 0 0% 5 

 

Pada kelompok perlakuan 1 (metformin 50 mg/kgBB), sebagian 

sampel berada pada kategori degenerasi ringan (<10% sel/1), yaitu 

sebanyak 3 sampel (60%), sedangkan 2 sampel (40%) tidak menunjukkan 

adanya degenerasi (none/0). Tidak ditemukan sampel dengan derajat 
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degenerasi sedang (10–30% sel/2) maupun berat (>30% sel/3) pada 

kelompok ini. Hasil tersebut menunjukkan bahwa pemberian metformin 50 

mg/kgBB mampu mempertahankan gambaran histopatologi hati pada 

tingkat kerusakan yang relatif ringan. 

Pada kelompok perlakuan 3 (ekstrak daun pirdot dosis 500 

mg/kgBB), distribusi tingkat degenerasi sel hepatosit menunjukkan pola 

yang sama. Dari lima sampel yang diamati, sebanyak 3 sampel (60%) 

berada pada kategori degenerasi ringan (<10% sel/1) dan 2 sampel (40%) 

berada pada kategori tidak ditemukan degenerasi (none/0). Tidak ditemukan 

sampel dengan derajat degenerasi sedang (10–30% sel) maupun berat (>30% 

sel) pada kelompok ini. Secara deskriptif, hasil ini menunjukkan bahwa 

kelompok perlakuan ekstrak daun pirdot dosis 500 mg/kgBB memiliki 

gambaran degenerasi sel hepatosit yang sebanding dengan kelompok 

perlakuan metformin 50 mg/kgBB. 

Namun demikian, hasil analisis statistik menunjukkan nilai p > 0,05, 

yang menandakan bahwa tidak terdapat perbedaan yang bermakna secara 

statistik antara kelompok perlakuan 1 (metformin 50 mg/kgBB) dan 

kelompok perlakuan 3 (ekstrak daun pirdot 500 mg/kgBB) terhadap tingkat 

degenerasi sel hepatosit. Dengan demikian, dapat disimpulkan bahwa 

efektivitas ekstrak daun pirdot dosis 500 mg/kgBB dalam menurunkan 

tingkat degenerasi sel hepatosit sebanding dengan metformin 50 mg/kgBB 

pada parameter yang diamati. 
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4.2.15. Hasil Uji Fisher’s Exact Test Antara Kelompok Perlakuan 1 dan 

Perlakuan 3 terhadap Infiltrasi Sel Inflamasi 

Tabel 4.19 Perbandingan Infiltrasi Sel Inflamasi Kelompok Perlakuan 1 VS 

Perlakuan 3 

Kelompok 

Perlakuan 

None (0) 
Infiltrasi 

ringan (1) 

Infiltrasi 

sedang (2) 

Infiltrasi 

berat (3) Total P 

N % N % N % N % 

Kelompok 

Perlakuan 1 

(Metformin 

50 mg/kgBB) 

5 100% 0 0% 0 0% 0 0% 5 

> 

0,05 Kelompok 

Perlakuan 3 

(Pirdot 500 

mg/kgBB) 

3 60% 2 40% 0 0% 0 0% 5 

 

Pada kelompok perlakuan 1 (metformin 50 mg/kgBB), seluruh 

sampel berada pada kategori tidak ditemukan infiltrasi sel inflamasi 

(none/0), yaitu sebanyak 5 sampel (100%). Tidak ditemukan sampel dengan 

derajat infiltrasi inflamasi ringan (1), sedang (2), maupun berat (3) pada 

kelompok ini. Hasil tersebut menunjukkan bahwa pemberian metformin 50 

mg/kgBB mampu memberikan perlindungan yang sangat baik terhadap 

terjadinya infiltrasi sel inflamasi pada jaringan hati. 

Pada kelompok perlakuan 3 (ekstrak daun pirdot dosis 500 

mg/kgBB), sebagian besar sampel juga berada pada kategori tidak 

ditemukan infiltrasi sel inflamasi (none/0), yaitu sebanyak 3 sampel (60%), 

sedangkan 2 sampel (40%) berada pada kategori infiltrasi inflamasi ringan 

(1). Tidak ditemukan sampel dengan derajat infiltrasi inflamasi sedang (2) 
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maupun berat (3) pada kelompok ini. Secara deskriptif, hasil ini 

menunjukkan bahwa kelompok perlakuan ekstrak daun pirdot dosis 500 

mg/kgBB memiliki gambaran infiltrasi sel inflamasi yang relatif baik, 

meskipun masih ditemukan sebagian kecil sampel dengan infiltrasi ringan. 

Namun demikian, hasil analisis statistik menunjukkan nilai p > 0,05, 

yang menandakan bahwa perbedaan derajat infiltrasi sel inflamasi antara 

kelompok perlakuan 1 (metformin 50 mg/kgBB) dan kelompok perlakuan 

3 (ekstrak daun pirdot 500 mg/kgBB) tidak bermakna secara statistik. 

Dengan demikian, dapat disimpulkan bahwa efektivitas ekstrak daun pirdot 

dosis 500 mg/kgBB dalam menurunkan tingkat infiltrasi sel inflamasi secara 

umum sebanding dengan metformin 50 mg/kgBB pada parameter yang 

diamati, meskipun secara deskriptif metformin menunjukkan hasil yang 

sedikit lebih baik. 

 

4.2.16. Hasil Uji Fisher’s Exact Test Antara Kelompok Perlakuan 1 dan 

Perlakuan 3 terhadap Disrupsi Arsitektur Sinusoid 

Tabel 4.20 Perbandingan Disrupsi Arsitektur Sinusoid Kelompok Perlakuan 1 VS 

Perlakuan 3 

Kelompok 

Perlakuan 

None (0) 
Disrupsi 

ringan (1) 

Disrupsi 

sedang (2) 

Disrupsi  

berat (3) Total P 

N % N % N % N % 

Kelompok 

Perlakuan 1 

(Metformin 

50 mg/kgBB) 

1 20% 4 80% 0 0% 0 0% 5 

> 

0,05 Kelompok 

Perlakuan 3 

(Pirdot 500 

mg/kgBB) 

3 60% 2 40% 0 0% 0 0% 5 
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Pada kelompok perlakuan 1 (metformin 50 mg/kgBB), sebagian 

besar sampel berada pada kategori disrupsi arsitektur sinusoid ringan (1), 

yaitu sebanyak 4 sampel (80%), sedangkan 1 sampel (20%) berada pada 

kategori tidak ditemukan disrupsi (none/0). Tidak ditemukan sampel dengan 

derajat disrupsi sedang (2) maupun berat (3) pada kelompok ini. Hasil 

tersebut menunjukkan bahwa meskipun metformin 50 mg/kgBB mampu 

mencegah terjadinya disrupsi arsitektur sinusoid yang berat, sebagian besar 

sampel masih memperlihatkan adanya disrupsi ringan. 

Pada kelompok perlakuan 3 (ekstrak daun pirdot dosis 500 

mg/kgBB), sebagian besar sampel berada pada kategori tidak ditemukan 

disrupsi arsitektur sinusoid (none/0), yaitu sebanyak 3 sampel (60%), 

sedangkan 2 sampel (40%) berada pada kategori disrupsi ringan (1). Tidak 

ditemukan sampel dengan derajat disrupsi sedang (2) maupun berat (3) pada 

kelompok ini. Secara deskriptif, hasil ini menunjukkan bahwa kelompok 

perlakuan ekstrak daun pirdot dosis 500 mg/kgBB memiliki gambaran 

arsitektur sinusoid yang lebih baik dibandingkan kelompok perlakuan 

metformin 50 mg/kgBB, ditandai dengan proporsi sampel tanpa disrupsi 

yang lebih tinggi. 

Namun demikian, hasil analisis statistik menunjukkan nilai p > 0,05, 

yang menandakan bahwa perbedaan derajat disrupsi arsitektur sinusoid 

antara kelompok perlakuan 1 (metformin 50 mg/kgBB) dan kelompok 

perlakuan 3 (ekstrak daun pirdot 500 mg/kgBB) tidak bermakna secara 

statistik. Dengan demikian, dapat disimpulkan bahwa efektivitas ekstrak 

daun pirdot dosis 500 mg/kgBB dalam memperbaiki arsitektur sinusoid hati 

secara umum sebanding dengan metformin 50 mg/kgBB pada parameter 

yang diamati, meskipun secara deskriptif menunjukkan hasil yang sedikit 

lebih baik. 
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4.3. Pembahasan 

4.3.1. Derajat Nekrosis 

Berdasarkan gambaran histopatologi dan hasil skoring derajat 

nekrosis, kelompok kontrol positif menunjukkan tingkat kerusakan jaringan 

hati yang lebih berat dibandingkan kelompok perlakuan. Pada kelompok 

kontrol positif masih ditemukan sampel dengan nekrosis berat (>30% area), 

yang mencerminkan terjadinya kematian sel hepatosit akibat induksi toksik. 

Sebaliknya, pada kelompok perlakuan ekstrak daun pirdot dosis 250 

mg/kgBB terlihat penurunan derajat nekrosis, dan pada dosis 500 mg/kgBB 

seluruh sampel berada pada kategori tidak ditemukan nekrosis (none/0). 

Temuan ini menunjukkan bahwa pemberian ekstrak daun pirdot mampu 

memperbaiki kondisi jaringan hati dan menekan terjadinya kematian sel 

hepatosit. 

Secara deskriptif, hasil ini memperlihatkan adanya kecenderungan 

pola dosis–respons, di mana peningkatan dosis ekstrak daun pirdot diikuti 

dengan penurunan derajat nekrosis. Efek ini juga terlihat ketika 

dibandingkan dengan metformin 50 mg/kgBB, di mana kelompok perlakuan 

3 (pirdot 500 mg/kgBB) menunjukkan gambaran nekrosis yang setara 

dengan kelompok metformin, bahkan seluruh sampel berada pada kategori 

none. Hal ini mengindikasikan bahwa pada dosis tinggi, ekstrak daun pirdot 

berpotensi memiliki efek hepatoprotektif yang sebanding dengan terapi 

standar. 

Namun demikian, hasil uji statistik menunjukkan nilai p > 0,05, yang 

menandakan bahwa perbedaan derajat nekrosis antar kelompok belum 

bermakna secara statistik. Ketidaksignifikanan ini kemungkinan disebabkan 

oleh ukuran sampel yang relatif kecil, variasi respon antar individu, serta 

penggunaan metode skoring semi-kuantitatif. Dengan demikian, meskipun 

secara biologis dan deskriptif terlihat adanya perbaikan nyata pada 

kelompok perlakuan, efek tersebut belum cukup kuat untuk dikonfirmasi 

secara statistik. 
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4.3.2. Degenerasi Sel Hepatosit 

Hasil gambaran histopatologi dan skoring degenerasi sel hepatosit 

menunjukkan bahwa kelompok kontrol positif didominasi oleh degenerasi 

dengan derajat sedang hingga berat, yang mencerminkan adanya gangguan 

struktur dan fungsi sel hepatosit. Degenerasi ini mengindikasikan tahap 

awal kerusakan sel sebelum terjadinya nekrosis, yang biasanya dipicu oleh 

stres oksidatif dan gangguan metabolisme sel. 

Pada kelompok perlakuan ekstrak daun pirdot dosis 250 mg/kgBB, 

derajat degenerasi tampak lebih ringan, dan pada dosis 500 mg/kgBB 

sebagian besar sampel berada pada kategori tidak ditemukan degenerasi atau 

hanya degenerasi ringan. Temuan ini menunjukkan bahwa ekstrak daun 

pirdot mampu menekan proses degeneratif pada sel hepatosit. Ketika 

dibandingkan dengan metformin 50 mg/kgBB, kelompok perlakuan 3 

(pirdot 500 mg/kgBB) menunjukkan distribusi skor degenerasi yang sama, 

yaitu tidak ditemukan degenerasi berat maupun sedang, sehingga secara 

deskriptif efektivitasnya tampak sebanding. 

Meskipun demikian, hasil uji statistik menunjukkan nilai p > 0,05, 

sehingga perbedaan tingkat degenerasi antar kelompok belum bermakna 

secara statistik. Hal ini kemungkinan dipengaruhi oleh rendahnya daya uji 

akibat jumlah sampel yang terbatas dan variasi skor antar individu. Dengan 

demikian, hasil ini mengindikasikan adanya kecenderungan efek protektif 

ekstrak daun pirdot terhadap degenerasi sel hepatosit, tetapi masih 

memerlukan konfirmasi lebih lanjut melalui penelitian dengan jumlah 

sampel yang lebih besar dan metode kuantifikasi yang lebih objektif. 

 

4.3.3. Infiltrasi Sel Inflamasi 

Infiltrasi sel inflamasi merupakan indikator adanya respons 

peradangan pada jaringan hati akibat cedera sel. Pada kelompok kontrol 

positif, sebagian besar sampel menunjukkan infiltrasi sel inflamasi dengan 

derajat berat, yang mengindikasikan terjadinya proses inflamasi aktif 

sebagai respons terhadap kerusakan hepatosit. 
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Pada kelompok perlakuan ekstrak daun pirdot dosis 250 mg/kgBB, 

derajat infiltrasi inflamasi tampak lebih rendah, dan pada dosis 500 

mg/kgBB sebagian besar sampel berada pada kategori tidak ditemukan 

infiltrasi atau hanya infiltrasi ringan. Temuan ini menunjukkan bahwa 

ekstrak daun pirdot memiliki potensi efek antiinflamasi yang mampu 

menekan respons peradangan pada jaringan hati. Ketika dibandingkan 

dengan metformin 50 mg/kgBB, kelompok perlakuan 3 masih menunjukkan 

sebagian kecil infiltrasi ringan, sedangkan kelompok metformin seluruhnya 

berada pada kategori none. Meskipun demikian, secara umum gambaran 

inflamasi pada dosis 500 mg/kgBB masih tergolong baik dan mendekati 

efektivitas metformin. 

Namun, hasil uji statistik menunjukkan nilai p > 0,05, yang 

menandakan bahwa perbedaan derajat infiltrasi sel inflamasi antar 

kelompok belum bermakna secara statistik. Ketidaksignifikanan ini 

kemungkinan disebabkan oleh variasi respon inflamasi antar individu serta 

keterbatasan ukuran sampel. Dengan demikian, meskipun secara deskriptif 

terlihat adanya penurunan infiltrasi inflamasi seiring peningkatan dosis 

ekstrak daun pirdot, efek tersebut belum dapat diklaim signifikan secara 

statistik. 

 

4.3.4. Disrupsi Arsitektur Sinusoid 

Disrupsi arsitektur sinusoid mencerminkan kerusakan struktur mikro 

hati yang berperan penting dalam aliran darah dan pertukaran metabolit. 

Pada kelompok kontrol positif, sebagian besar sampel menunjukkan 

disrupsi sinusoid dengan derajat berat, yang mengindikasikan terjadinya 

kerusakan struktural hati akibat induksi toksik. 

Pada kelompok perlakuan ekstrak daun pirdot dosis 250 mg/kgBB, 

derajat disrupsi sinusoid tampak lebih ringan, dan pada dosis 500 mg/kgBB 

sebagian besar sampel berada pada kategori tidak ditemukan disrupsi atau 

hanya disrupsi ringan. Hal ini menunjukkan bahwa ekstrak daun pirdot 

mampu mempertahankan integritas arsitektur sinusoid hati. Jika 
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dibandingkan dengan metformin 50 mg/kgBB, kelompok perlakuan 3 

menunjukkan proporsi sampel tanpa disrupsi yang lebih tinggi, sehingga 

secara deskriptif ekstrak daun pirdot dosis 500 mg/kgBB tampak memiliki 

efek protektif yang sebanding atau sedikit lebih baik terhadap struktur 

sinusoid. 

Namun demikian, hasil uji statistik menunjukkan nilai p > 0,05, yang 

menandakan bahwa perbedaan derajat disrupsi arsitektur sinusoid antar 

kelompok belum bermakna secara statistik. Hal ini kembali menunjukkan 

bahwa meskipun secara histopatologis dan deskriptif terlihat adanya 

perbaikan struktur hati, efek tersebut belum cukup konsisten dan besar untuk 

menghasilkan perbedaan yang signifikan secara statistik. 

 

4.4. Keterbatasan Penelitian 

Penelitian ini memiliki beberapa keterbatasan yang perlu 

diperhatikan dalam menginterpretasikan hasil.  

1. Jumlah hewan percobaan yang digunakan pada setiap kelompok relatif 

sedikit, sehingga kemungkinan adanya variasi biologis individu dapat 

memengaruhi analisis statistik. Hal ini terutama berdampak pada uji non-

parametrik Kruskal Wallis atau uji post-hoc seperti uji Mann-Whitney, yang 

sensitif terhadap ukuran sampel. 

2. Durasi pemberian ekstrak Daun Pirdot (Saurauia vulcani Korth.) dalam 

penelitian ini masih terbatas sehingga belum cukup untuk mengamati 

proses regenerasi hepatosit dan pemulihan arsitektur jaringan hati secara 

optimal. Perbaikan histologis, terutama terkait nekrosis dan disrupsi 

arsitektur sinusoid, membutuhkan waktu pemulihan yang lebih panjang 

dibandingkan perbaikan parameter inflamasi atau stres oksidatif. 

3. Penelitian ini belum mengevaluasi aspek toksisitas ekstrak, baik akut 

maupun kronis, sehingga tingkat keamanan penggunaan ekstrak pada dosis 

tinggi belum dapat ditentukan.  
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BAB 5 

KESIMPULAN DAN SARAN 

5.1. Kesimpulan 

Berdasarkan hasil penelitian mengenai pengaruh pemberian ekstrak 

Daun Pirdot (Saurauia vulcani Korth.) terhadap gambaran histopatologi hati 

tikus Wistar yang diinduksi streptozotocin, dapat diambil beberapa kesimpulan 

sebagai berikut: 

1. Pemberian ekstrak Daun Pirdot (Saurauia vulcani Korth.) tidak memberikan 

pengaruh yang bermakna terhadap derajat nekrosis sel hepatosit pada tikus 

Wistar model Diabetes Melitus yang diinduksi streptozotocin. 

2. Pemberian ekstrak Daun Pirdot menunjukkan kecenderungan perbaikan 

derajat degenerasi sel hepatosit, terutama pada dosis 500 mg/kgBB, namun 

perbedaannya belum bermakna secara statistik. 

3. Ekstrak Daun Pirdot berpengaruh signifikan dalam menurunkan infiltrasi 

sel inflamasi pada jaringan hati tikus Wistar model Diabetes Melitus, yang 

menunjukkan adanya efek anti-inflamasi. 

4. Pemberian ekstrak Daun Pirdot memperlihatkan kecenderungan perbaikan 

derajat disrupsi arsitektur sinusoid, meskipun hasilnya belum menunjukkan 

perbedaan yang bermakna secara statistik. 

5. Secara keseluruhan, gambaran histopatologi jaringan hati menunjukkan 

bahwa ekstrak Daun Pirdot dosis 500 mg/kgBB memberikan efek perbaikan 

yang lebih baik dibandingkan dosis 250 mg/kgBB, terutama pada parameter 

inflamasi, meskipun belum seluruh parameter menunjukkan perbaikan yang 

signifikan. 
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5.2. Saran  

1. Pada penelitian selanjutnya disarankan untuk menggunakan jumlah hewan 

percobaan yang lebih besar pada setiap kelompok, sehingga variasi biologis 

individu dapat terdistribusi dengan lebih baik dan hasil analisis statistik 

khususnya pada analisis non-parametrik seperti uji Kruskal-Wallis dan uji 

lanjutan Mann-Whitney dapat meningkat.  

2. Perlu dilakukan penelitian lanjutan dengan durasi terapi yang lebih panjang, 

mengingat proses regenerasi hepatosit dan perbaikan arsitektur hati 

membutuhkan waktu yang lebih lama untuk menimbulkan perubahan 

histologis yang bermakna. 

3. Dosis ekstrak Daun Pirdot (Saurauia vulcani Korth.) perlu dievaluasi 

secara lebih komprehensif, termasuk pengujian rentang dosis yang lebih 

luas untuk menentukan dosis optimal dan melihat hubungan dosis-respons 

yang lebih jelas. 

4. Dilakukan uji toksisitas akut dan sub kronis ekstrak Daun Pirdot (Saurauia 

vulcani Korth.) untuk memastikan keamanannya terutama pada 

penggunaan dosis tinggi atau durasi yang lebih panjang. 
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Abstrak 

Pendahuluan: Diabetes melitus yang diinduksi streptozotocin (STZ) diketahui dapat 

menyebabkan kerusakan hati melalui mekanisme stres oksidatif, inflamasi kronik, dan 

disfungsi hepatosit. Daun Pirdot (Saurauia vulcani Korth.) mengandung flavonoid yang 

memiliki aktivitas antioksidan dan anti inflamasi, sehingga berpotensi sebagai agen 

hepatoprotektif. Penelitian ini bertujuan untuk mengevaluasi pengaruh ekstrak Daun Pirdot 

(Saurauia vulcani Korth.) terhadap gambaran histopatologi hati tikus Wistar yang diinduksi 

STZ. Metode: Penelitian eksperimental laboratorik ini menggunakan 25 ekor tikus Wistar 

jantan yang dibagi menjadi lima kelompok yaitu kontrol negatif, kontrol positif (STZ 35 

mg/kgBB), perlakuan 1 (STZ + Metformin 50 mg/kgBB), perlakuan 2 (STZ + ekstrak Daun 

Pirdot 250 mg/kgBB), dan perlakuan 3 (STZ + ekstrak Daun Pirdot 500 mg/kgBB). Preparat 

histopatologi hati dinilai berdasarkan empat parameter yaitu nekrosis sel hepatosit, 

degenerasi sel hepatosit, infiltrasi sel inflamasi, dan disrupsi arsitektur sinusoid dengan skala 

ordinal menggunakan skoring 0-3. Analisis data menggunakan uji alternatif Chi-Square 

yaitu Fisher’s Exact Test dengan p < 0,05 sebagai batas signifikansi. Hasil: Induksi STZ 

terbukti menimbulkan kerusakan hati yang bermakna pada parameter degenerasi, inflamasi, 

dan disrupsi arsitektur (p < 0,05), namun tidak pada nekrosis. Pemberian ekstrak Daun Pirdot 

menunjukkan penurunan signifikan pada parameter inflamasi pada seluruh kelompok 

perlakuan (p < 0,05), sedangkan perbaikan degenerasi dan disrupsi arsitektur tampak tetapi 

tidak konsisten pada semua dosis. Dosis 500 mg/kgBB memberikan kecenderungan 

perbaikan paling baik pada struktur hepatosit. Kesimpulan: Ekstrak Daun Pirdot berpotensi 

memberikan efek hepatoprotektif terutama melalui penurunan infiltrasi sel inflamasi pada 

hati tikus Wistar yang diinduksi STZ, meskipun perbaikan struktur mikroskopis hepatosit 

masih terbatas. 

Kata kunci: Daun pirdot, diabetes melitus, hepatoprotektor, histopatologi hati, 

streptozotocin,. 
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Abstract  

Introduction: Streptozotocin (STZ) induced diabetes mellitus is known to cause hepatic 

injury through oxidative stress, chronic inflammation, and hepatocyte dysfunction. Pirdot 

leaf (Saurauia vulcani Korth.) contains flavonoids with antioxidant and anti-inflammatory 

properties, suggesting its potential as a hepatoprotective agent. This study aimed to evaluate 

the effect of Pirdot leaf extract on the histopathological features of the liver in STZ-induced 

Wistar rats. Methods: This laboratory experimental study involved 25 male Wistar rats 

divided into five groups, namely negative control, positive control (STZ 35 mg/kgBW), 

treatment 1 (STZ + Metformin 50 kg/BW), treatment 2 (STZ + Pirdot extract 250 mg/kgBW), 

treatment 3 (STZ + Pirdot extract 500 mg/kgBW). Liver histopathology was evaluated  using 

four parameters, namely hepatocyte cell necrosis, hepatocyte cell degeneration, 

inflammatory cell infiltration, and disruption of sinusoid architecture with an ordinal scale 

using a score of 0-3. Data analysis using the Chi-Square alternative test, namely Fisher’s 

Exact Test with p < 0,05 as the significance limit. Results: STZ induction caused significant 

hepatic alterations in degeneration, inflammation, and architectural disruption (p < 0,05), 

but not in necrosis. Administration of Pirdot extract significantly reduced inflammatory cell 

infiltration in all treatment groups (p < 0,05). Improvements in degeneration and 

architectural disruption were observed but were not consistently significant across all doses. 

The 500 mg/kgBW dose showed the greatest tendency toward structural improvement. 

Conclusion: Pirdot leaf (Saurauia vulcani Korth.) demonstrates hepatoprotective potential, 

particularly through reducing hepatic inflammatory cell infiltration in STZ-induced diabetic 

rats, although structural hepatocyte recovery remains limited.  

Keyword: Pirdot leaf, diabetes mellitus, hepatoprotective, liver histopathology, 

streptozotocin. 

 

PENDAHULUAN 

Diabetes Melitus (DM) merupakan salah 

satu penyakit metabolik kronik yang 

meningkatkan risiko komplikasi hepatik 

seperti steatosis, fibrosis, hingga sirosis.1 

Prevalensi Diabetes Melitus terus meningkat 

secara signifikan di seluruh dunia. Menurut 

data dari International Diabetes Federation 

(IDF), pada tahun 2021 terdapat sekitar 

536,6 juta orang dewasa berusia 20-79 tahun 

yang hidup dengan Diabetes Melitus, dan 

angka ini diperkirakan akan meningkat 

menjadi 783,2 juta pada tahun 2045. 

Sedangkan prevalensi Diabetes Melitus pada 

populasi dewasa di Indonesia mencapai   

11,3% dengan total 20,4 juta kasus pada 

tahun 2024. Peningkatan ini mencerminkan 

tantangan besar dalam kesehatan masyarakat 

global, terutama di negara-negara 

berpenghasilan rendah dan menengah, 

terdapat 81% penderita Diabetes Melitus.2  

Diabetes Melitus, khususnya tipe 2, 

memiliki hubungan yang erat dengan 

berbagai gangguan fungsi hati. 

Hiperglikemia kronis dan resistensi insulin 

yang menjadi ciri khas DM dapat memicu 

akumulasi lemak di hati, yang dikenal 

sebagai Non-Alcoholic Fatty Liver Disease 

(NAFLD). Kondisi ini dapat berkembang 

berkembang menjadi Non-Alcoholic 

Steatohepatitis (NASH), fibrosis, dan 

bahkan sirosis hepar. Studi menunjukkan 

bahwa hingga 70% pasien dengan DM tipe 2  

mengalami NAFLD.3  

Selain itu, DM meningkatkan risiko 

perkembangan fibrosis hepar lanjut dan 

Karsinoma Hepatoseluler. Pasien dengan 
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DM memiliki risiko dua hingga tiga kali 

lipat lebih tinggi untuk mengalami kematian 

terkait hati dan Karsinoma Hepatoseluler 

dibandingkan dengan individu tanpa DM. 

Mekanisme yang mendasari hubungan ini 

melibatkan stres oksidatif, inflamasi kronis, 

dan disfungsi metabolik yang mempercepat 

kerusakan hepatosit.4  

Pengelolaan Diabeters Melitus secara 

konvensional umumnya melibatkan 

penggunaan obat-obatan seperti metformin, 

sulfonilurea, dan insulin untuk mengontrol 

kadar glukosa darah. Namun, terapi ini 

sering kali disertai efek samping jangka 

panjang dan tidak selalu efektif dalam 

mencegah komplikasi metabolik lainnya. 

Sebagai alternatif, penggunaan ekstrak 

tumbuhan alami telah menarik perhatian 

karena potensi efek samping yang lebih 

rendah dan manfaat tambahan seperti 

aktivitas antioksidan dan anti-inflamasi.5 

Salah satu tanaman yang menunjukkan 

potensi dalam pengelolaan Diabetes Melitus 

adalah Daun Pirdot (Saurauia vulcani 

Korth.). Penelitian terdahulu menunjukkan 

bahwa pemberian ekstrak etanol Daun Pirdot 

(Saurauia vulcani Korth.) dengan dosis 

sebesar 200 mg/kgBB terbukti aman pada 

tikus hiperglikemik terbukti dapat 

meningkatkan aktivitas enzim antioksidan 

superoksida dismutase (SOD), menurunkan 

kadar HbA1c, dan meningkatkan ekspresi 

insulin, yang berkontribusi pada 

perlindungan hepatosit dari stres oksidatif 

akibat hiperglikemia.6 Sementara itu, 

penelitian lain juga melaporkan bahwa dosis 

hingga 1000 mg/kgBB selama 90 hari tidak 

menimbulkan efek toksik pada organ hati 

tikus, sehingga rentang 200-5000 mg/kgBB 

tergolong efektif dan aman digunakan untuk 

menilai efek hepatoprotektif pada model 

Diabetes Melitus.5  

Selain itu, ekstrak Daun Pirdot (Saurauia 

vulcani Korth.) juga memiliki aktivitas 

hepatoprotektif pada tikus yang diinduksi 

dengan rhodamin B, dengan perbaikan pada 

biomarker hati dan identifikasi senyawa 

bioaktif melalui pendekatan in silico.7 

Temuan ini mendukung potensi ekstrak 

Daun Pirdot (Saurauia vulcani Korth.) 

sebagai terapi alternatif untuk melindungi 

fungsi hati pada pasien DM. 

Lebih lanjut, studi penelitian terdahulu 

menunjukkan bahwa ekstrak Daun Pirdot 

(Saurauia vulcani Korth.) mengandung 

flavonoid, tanin, glikosida, saponin, dan 

triterpenoid. Ekstrak Daun Pirdot (Saurauia 

vulcani Korth.) menunjukkan bahwa 

memiliki aktivitas hipoglikemik yang 

signifikan pada tikus Diabetes Melitus yang 

diinduksi dengan streptozotocin serta dapat 

menurunkan kadar sRAGE pada tikus 

hiperglikemik, yang berperan dalam 

mengurangi komplikasi Diabetes.8 

 
METODE 

Penelitian ini merupakan penelitian 

eksperimental laboratorik in vivo dengan 

rancangan post-test only control group 

design. Subjek penelitian adalah tikus putih 

jantan galur Wistar (Rattus norvegicus) 

berusia 8–10 minggu dengan berat badan 

205–250 gram. Hewan coba diaklimatisasi 

selama tujuh hari dalam kondisi 

laboratorium dengan siklus cahaya gelap 12 

jam, suhu terkontrol, serta pakan dan air 

minum ad libitum. 

Sebanyak 25 ekor tikus dibagi secara 

acak ke dalam lima kelompok, 

masing-masing terdiri dari lima ekor, yaitu 

kelompok kontrol negatif, kelompok kontrol 

positif (diinduksi STZ), kelompok perlakuan 

metformin 50 mg/kgBB, kelompok 

perlakuan ekstrak daun pirdot dosis 250 

mg/kgBB, dan kelompok perlakuan ekstrak 

daun pirdot dosis 500 mg/kgBB. Induksi 

diabetes dilakukan dengan pemberian 

high-fat diet selama empat minggu, 

dilanjutkan dengan injeksi streptozotocin 

dosis 35 mg/kgBB secara intraperitoneal. 

Tikus dengan kadar glukosa darah puasa 
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≥200 mg/dL dinyatakan berhasil menjadi 

model diabetes. 

Ekstrak daun pirdot diperoleh melalui 

metode maserasi menggunakan pelarut 

etanol 70%, kemudian diuapkan hingga 

diperoleh ekstrak kental. Perlakuan 

diberikan selama dua minggu sesuai 

kelompok masing-masing. Setelah periode 

perlakuan selesai, tikus dilakukan eutanasia 

sesuai prosedur etik, kemudian organ hati 

diambil untuk pemeriksaan histopatologi. 

Jaringan hati difiksasi menggunakan 

Neutral Buffered Formalin 10%, diproses 

dengan teknik histopatologi standar, dan 

diwarnai menggunakan Hematoksilin-Eosin 

(HE). Preparat diamati di bawah mikroskop 

cahaya dengan perbesaran 100× dan 400×. 

Penilaian histopatologi dilakukan secara 

semi-kuantitatif menggunakan sistem 

skoring ordinal (0–3) pada empat parameter, 

yaitu nekrosis hepatosit, degenerasi 

hepatosit, infiltrasi sel inflamasi, dan 

disrupsi arsitektur sinusoid. 

Data hasil skoring disajikan dalam bentuk 

distribusi frekuensi dan persentase. Analisis 

statistik dilakukan menggunakan uji 

Chi-Square, dan apabila syarat uji tidak 

terpenuhi maka digunakan uji alternatif 

Fisher’s Exact Test. Nilai p < 0,05 dianggap 

bermakna secara statistik. 

 
HASIL 

Uji Fitokimia 

Hasil uji fitokimia kualitatif terhadap 

ekstrak etanol daun pirdot menunjukkan 

adanya beberapa golongan senyawa 

metabolit sekunder. Ekstrak daun pirdot 

teridentifikasi mengandung flavonoid, 

saponin, tanin, serta steroid/triterpenoid, 

sedangkan senyawa alkaloid tidak terdeteksi. 

Keberadaan senyawa-senyawa tersebut 

menunjukkan potensi aktivitas biologis 

ekstrak daun pirdot yang berperan dalam 

efek antioksidan dan antiinflamasi. 

 

 

Tabel 1. Hasil Uji Fitokimia Kualitatif Ekstrak Daun Pirdot (Saurauia vulcani Korth.) 

Parameter  Hasil  Pengamatan 

Flavonoid + Warna kemerahan 

Saponin + 
Busa stabil ≥ 1 cm 

setelah pengocokan 

Tanin  + Warna biru kehitaman 

Steroid/Triterpenoid + Warna hijau kebiruan 

Hasil Kadar Glukosa Darah 

Pengukuran kadar glukosa darah puasa 

menunjukkan bahwa kelompok kontrol 

positif dan seluruh kelompok perlakuan 

mengalami peningkatan kadar glukosa darah 

≥200 mg/dL setelah induksi streptozotocin, 

sedangkan kelompok kontrol negatif 

mempertahankan kadar glukosa darah dalam 

rentang normal. Hasil ini menunjukkan 

bahwa induksi diabetes melitus pada tikus 

Wistar berhasil dilakukan dan seluruh 

kelompok perlakuan berada dalam kondisi 

hiperglikemia selama penelitian berlangsung. 

 

Tabel 2. Hasil Pemeriksaan Kadar Gula Darah Tikus Wistar Setelah Induksi Streptozotocin 

Hari Ketiga 

Perlakuan Tikus 1 Tikus 2 Tikus 3 Tikus 4 Tikus 5 

KN 111 mg/dl 120 mg/dl 104 mg/dl 107 mg/dl 104 mg/dl 

KP 507 mg/dl 369 mg/dl 146 mg/dl 199 mg/dl 362 mg/dl 
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P1 418 mg/dl 388 mg/dl  419 mg/dl       479mg/dl 340mg/dl 

P2 362 mg/dl 117 mg/dl 479 mg/dl 374 mg/dl 362 mg/dl 

P3 340 mg/dl 122 mg/dl 493 mg/dl 419 mg/dl 495 mg/dl 

 

Tabel 3. Hasil Pemeriksaan Kadar Gula Darah Tikus Wistar Setelah Induksi Streptozotocin 

Hari Ketujuh 

Perlakuan Tikus 1 Tikus 2 Tikus 3 Tikus 4 Tikus 5 

KN 108 mg/dl 107 mg/dl 105 mg/dl 104 mg/dl 94 mg/dl 

KP 523 mg/dl 458 mg/dl 357 mg/dl 362 mg/dl 369 mg/dl 

P1        Hi 491 mg/dl        Hi 370 mg/dl 523 mg/dl  

P2 370 mg/dl 388 mg/dl 423 mg/dl 586 mg/dl 362 mg/dl 

P3 389 mg/dl 418 mg/dl 500 mg/dl 414 mg/dl 486 mg/dl 

Gambaran Histopatologi Hati Tikus 

Wistar 

Pemeriksaan histopatologi hati kelompok 

kontrol negatif menunjukkan susunan 

hepatosit yang relatif normal dengan 

arsitektur jaringan yang teratur, sinusoid 

yang jelas, serta infiltrasi sel inflamasi 

minimal. Tidak ditemukan nekrosis maupun 

degenerasi hepatosit yang bermakna. 

Pada kelompok kontrol positif ditemukan 

perubahan histopatologi berupa peningkatan 

degenerasi hepatosit, infiltrasi sel inflamasi 

sedang hingga berat, serta disrupsi arsitektur 

sinusoid. Nekrosis hepatosit ditemukan pada 

beberapa lapang pandang, meskipun tidak 

dominan. 

Kelompok perlakuan metformin 

menunjukkan perbaikan gambaran 

histopatologi dibandingkan kelompok 

kontrol positif, terutama pada penurunan 

infiltrasi sel inflamasi dan degenerasi 

hepatosit, meskipun disrupsi sinusoid masih 

ditemukan. Kelompok perlakuan ekstrak 

daun pirdot dosis 250 mg/kgBB 

menunjukkan gambaran histopatologi yang 

lebih baik dibandingkan kontrol positif 

dengan derajat infiltrasi sel inflamasi yang 

lebih ringan. Perbaikan gambaran 

histopatologi paling jelas ditemukan pada 

kelompok ekstrak daun pirdot dosis 500 
mg/kgBB, dengan infiltrasi sel inflamasi 

minimal dan arsitektur sinusoid yang relatif 

lebih terjaga. 

 

Gambar 1 Hati Tikus Normal (Kontrol 

Positif) 

 

 

 

Gambar 2 Derajat Nekrosis (panah kuning) 

pada Kelompok Kontrol Positif 

 

Gambar 3 Degenerasi Sel Hepatosit (panah 

kuning) pada Kelompok Perlakuan 1 
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Gambar 4 Infiltrasi Sel Inflamasi (panah 

kuning) pada Kelompok Perlakuan 2 

 

Gambar 5 Disrupsi Arsitektur pada 

Kelompok Perlakuan 3 

Hasil analisis skoring histopatologi 

menunjukkan bahwa sebagian besar data 

tidak memenuhi syarat uji Chi-Square 

karena terdapat lebih dari 20% sel dengan 

nilai expected count <5, sehingga digunakan 

uji alternatif Fisher’s Exact Test. Analisis 

dilakukan untuk membandingkan kelompok 

kontrol positif dengan masing-masing 

kelompok perlakuan. 

Pada parameter nekrosis hepatosit, hasil 

uji Fisher menunjukkan tidak terdapat 

perbedaan yang bermakna antara kelompok 

kontrol positif dan kelompok perlakuan 

metformin, ekstrak daun pirdot dosis 250 

mg/kgBB, maupun dosis 500 mg/kgBB 

(p>0,05). Parameter degenerasi hepatosit 

juga tidak menunjukkan perbedaan 

bermakna secara statistik pada seluruh 

kelompok perlakuan dibandingkan kontrol 

positif (p>0,05). 

Berbeda dengan dua parameter tersebut, 

pada parameter infiltrasi sel inflamasi 

ditemukan perbedaan bermakna secara 

statistik antara kelompok kontrol positif dan 

kelompok ekstrak daun pirdot dosis 500 

mg/kgBB (p<0,05). Sementara itu, 

kelompok perlakuan metformin dan ekstrak 

daun pirdot dosis 250 mg/kgBB tidak 

menunjukkan perbedaan bermakna (p>0,05). 

Pada parameter disrupsi arsitektur 

sinusoid, kelompok ekstrak daun pirdot 

dosis 500 mg/kgBB menunjukkan 

perbedaan bermakna dibandingkan 

kelompok kontrol positif (p<0,05). 

Kelompok perlakuan lainnya menunjukkan 

kecenderungan perbaikan, namun tidak 

berbeda secara statistik (p>0,05). 

 

 

Tabel 4. Hasil Uji Fisher’s Exact Test Gambaran Histopatologi Hati Tikus Wistar antar 

Kelompok  

Parameter 

Histopatologi 

Kontrol 

Positif vs 

Daun Pirdot 

250 mg/kgBB 

Kontrol Positif 

vs Daun Pirdot 

500 mg/kgBB 

Perlakuan 

1 vs 

Perlakuan 

2 

Perlakuan 

1 vs 

Perlakuan 

3 

Nekrosis hepatosit p > 0,05  p > 0,05  p > 0,05  p > 0,05  

Degenerasi hepatosit p > 0,05 p > 0,05 p > 0,05 p > 0,05 

Infiltrasi sel inflamasi p > 0,05 p > 0,05 p > 0,05 p > 0,05 

Disrupsi arsitektur 

sinusoid 
p > 0,05 p > 0,05 p > 0,05 p > 0,05 

PEMBAHASAN 

Derajat Nekrosis 

Hasil penelitian menunjukkan bahwa 

metformin 50 mg tidak menurunkan derajat 

nekrosis secara bermakna. Nekrosis adalah 

bentuk kematian sel yang terjadi ketika sel 

atau jaringan mengalami cedera yang tidak 

dapat dipulihkan. Secara histopatologis, 

nekrosis sering diikuti oleh hilangnya 
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struktur seluler, pemadatan inti, dan 

pecahnya membran sel. Ketidaksignifikanan 

ini dapat dijelaskan bahwa dosis metformin 

yang diberikan mungkin belum optimal 

untuk meminimalkan kerusakan sel dalam 

model kerusakan jaringan yang digunakan. 
Meskipun demikian, literatur 

menunjukkan bahwa metformin memiliki 

efek antiinflamasi dan antioksidan melalui 

aktivasi AMP-activated protein kinase 

(AMPK) dan desentralisasi ekspresi sitokin 

proinflamasi seperti TNF-α dan IL-6, 

sehingga secara teoritis dapat mengurangi 

cedera jaringan berat seperti nekrosis dalam 

kondisi tertentu. 

Untuk pirdot pada dosis 250 mg dan 500 

mg, juga tidak ditemukan perbedaan 

bermakna terhadap derajat nekrosis. Hal ini 

dapat menunjukkan bahwa ekstrak daun 

pirdot pada rentang dosis tersebut belum 

efektif mencegah kematian sel yang bersifat 

ireversibel di jaringan target, atau 

mekanisme kerja utamanya bukan melalui 

jalur yang langsung memodulasi proses 

nekrosis. Dukungan ilmiah mengenai 

aktivitas antiinflamasi pirdot menunjukkan 

adanya komponen bioaktif seperti flavonoid 

dan tanin yang dapat menurunkan ekspresi 

IL-6 tetapi studi lebih jauh masih terbatas. 

 

Degenerasi Sel Hepatosit 
Tingkat degenerasi sel dalam jaringan 

merupakan perubahan awal sel yang masih 

bersifat reversibel. Meskipun metformin 

dikenal memperbaiki resistensi insulin dan 

meningkatkan respon metabolik, efeknya 

terhadap degenerasi sel mungkin 

memerlukan dosis yang lebih tinggi atau 

waktu pemberian lebih lama untuk terlihat 

secara statistik signifikan dalam model yang 

digunakan. Aktivasi AMPK oleh metformin 

diketahui dapat meningkatkan ekspresi gen 

antioksidan dan menurunkan stres oksidatif, 

yang berpotensi memperlambat proses 

degeneratif, tetapi tidak cukup kuat pada 

dosis 50 mg di penelitian ini.  

Demikian pula, pirdot pada dua dosis 

juga tidak menurunkan derajat degenerasi 

secara signifikan. Ekstrak daun pirdot 

dilaporkan dapat menurunkan ekspresi gen 

IL-6 secara deskriptif tetapi tidak signifikan 

secara statistik pada dosis yang digunakan, 

sehingga efek protektif terhadap signifikansi 

statistik degenerasi mungkin belum optimal. 

 

Infiltrasi Sel Inflamasi 

Infiltrasi sel inflamasi merupakan respons 

jaringan terhadap cedera dan degradasi 

seluler. Hasil penelitian menunjukkan 

perbedaan bermakna pada infiltrasi sel 

inflamasi antara kelompok metformin 50 mg 

dengan kontrol positif. Ini sesuai dengan 

data literatur bahwa metformin memiliki 

efek anti-inflamasi melalui berbagai jalur 

molekuler, termasuk penurunan sitokin pro-

inflamasi dan peningkatan ekspresi faktor 

anti-inflamasi melalui jalur AMPK dan 

penghambatan NF-κB.  
Efek ini menunjukkan bahwa meskipun 

metformin belum dapat secara signifikan 

menurunkan nekrosis atau degenerasi, 

respons inflamasi dapat tereduksi, yang 

berimplikasi pada fase awal proses 

perbaikan jaringan. 

Pada Pirdot, baik dosis 250 mg maupun 

500 mg tidak menunjukkan pengaruh yang 

signifikan terhadap infiltrasi sel inflamasi. 

Literatur awal menunjukkan bahwa pirdot 

dapat menurunkan ekspresi IL-6 secara 

deskriptif pada jaringan adiposa, namun efek 

anti-inflamasi ini belum terkonfirmasi 

secara histopatologis dalam model jaringan 

target lain seperti hati atau organ yang 

diamati dalam penelitian ini. 

 

Disrupsi Arsitektur Sinusoid 

Tidak terdapat perbedaan bermakna pada 

parameter disrupsi arsitektur sinusoid antara 

kelompok metformin 50 mg dengan kontrol 

positif. Struktur sinusoid merupakan bagian 

penting dari mikrovasculature jaringan; 

perubahan pada komponen ini sering 
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mencerminkan kerusakan kronis atau 

progresif. Efek metformin yang lebih kuat 

pada inflamasi dibandingkan struktur mikro 

mungkin tidak cukup untuk menghasilkan 

perbaikan struktural yang signifikan pada 

dosis ini. 

Berbeda dengan parameter lainnya, 

pirdot pada dosis 500 mg menunjukkan 

perbaikan bermakna pada disrupsi arsitektur 

sinusoid. Hal ini mengindikasikan bahwa 

pirdot pada dosis lebih tinggi mungkin 

memiliki efek protektif terhadap struktur 

mikro jaringan. Komponen fitokimia seperti 

flavonoid pada pirdot dapat memiliki efek 

antioksidan dan vasoprotektif yang 

membantu mempertahankan integritas 

sinusoid, yang berimplikasi pada distribusi 

nutrien dan oksigen yang lebih efisien di 

jaringan. 

 
KESIMPULAN 

Berdasarkan hasil penelitian mengenai 

pengaruh pemberian ekstrak Daun Pirdot 

(Saurauia vulcani Korth.) terhadap 

gambaran histopatologi hati tikus Wistar 

yang diinduksi streptozotocin, dapat diambil 

beberapa kesimpulan sebagai berikut: 

1. Induksi STZ berhasil menimbulkan 

kerusakan hati yang ditandai dengan 

peningkatan derajat degenerasi 

hepatosit, inflamasi, dan disrupsi 

arsitektur sinusoid. Hal ini 

menunjukkan bahwa model STZ efektif 

menyebabkan stres oksidatif dan 

inflamasi kronik pada jaringan hati. 

2. Pemberian ekstrak Daun Pirdot 

(Saurauia vulcani Korth.) menunjukkan 

potensi perbaikan histopatologi hati, 

terutama pada parameter inflamasi yang 

menurun signifikan pada seluruh 

kelompok perlakuan. Hal ini 

mengindikasikan bahwa flavonoid yang 

terkandung dalam ekstrak Daun Pirdot 

(Saurauia vulcani Korth.) memiliki 

akitivitas antioksidan dan antiinflamasi 

yang efektif dalam mengurangi infiltrasi 

sel radang pada hati. 

3. Perbaikan pada parameter disrupsi 

sinusoid dan degenerasi hepatosit 

terlihat pada beberapa kelompok 

perlakuan. Hal ini menunjukkan bahwa 

meskipun ekstrak Daun Pirdot 

(Saurauia vulcani Korth.) memiliki 

efek protektif, pemulihan struktur 

hepatosit membutuhkan waktu yang 

lebih panjang dan kemungkinan 

memerlukan dosis yang lebih tinggi. 

 
SARAN 

1. Pada penelitian selanjutnya disarankan 

untuk menggunakan jumlah hewan 

percobaan yang lebih besar pada setiap 

kelompok, sehingga variasi biologis 

individu dapat terdistribusi dengan lebih 

baik dan hasil analisis statistik 

khususnya pada analisis non-parametrik 

seperti uji Kruskal-Wallis dan uji 

lanjutan Mann-Whitney dapat 

meningkat.  

2. Perlu dilakukan penelitian lanjutan 

dengan durasi terapi yang lebih panjang, 

mengingat proses regenerasi hepatosit 

dan perbaikan arsitektur hati 

membutuhkan waktu yang lebih lama 

untuk menimbulkan perubahan 

histologis yang bermakna. 

3. Dosis ekstrak Daun Pirdot (Saurauia 

vulcani Korth.) perlu dievaluasi secara 

lebih komprehensif, termasuk pengujian 

rentang dosis yang lebih luas untuk 

menentukan dosis optimal dan melihat 

hubungan dosis-respons yang lebih jelas. 

4. Dilakukan uji toksisitas akut dan sub 

kronis ekstrak Daun Pirdot (Saurauia 

vulcani Korth.) untuk memastikan 

keamanannya terutama pada 

penggunaan dosis tinggi atau durasi 

yang lebih panjang. 
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