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ABSTRAK

Pendahuluan: Sari Buah Kurma (Phoenix dactylifera) adalah Produk
olahan dari buah kurma, yang memiliki berbagai kandungan yang bermanfaat
untuk kesehatan. Telah dilakukan penelitian untuk uji efektivas sari buah kurma
yang bertujuan untuk mengetahui efektivitas sari buah kurma dalam
meningkatkan jumlah trombosit pada mencit jantan (Mus musculus L) yang diberi
oleh kotrimoksazol. Metode: Penelitian ini merupakan penelitian eksperimental
dengan design penelitian “Post test only control group design” serta “Simple
randomized sampling”. Menggunakan 35 ekor mencit jantan berumur 2-3 bulan
dengan berat 20-30gr dibagi menjadi 5 kelompok secara acak. Kelompok kontrol
negatif, kontrol positif, dan kelompok perlakuan (I, Il, 111) dosis 7 mg/kgBB, 14
mg/kgBB, 21 mg/kgBB. Kotrimoksazol diberi selama 8 hari dan sari buah kurma
diberi selama 2 hari, kemudian dilakukan pemeriksaan jumlah trombosit dengan
menggunakan Automated Hematology Analyzer. Hasil: Efektivitas sari buah
kurma dalam meningkatkan jumlah trombosit kelompok masing-masing
kelompok uji dilakukan uji statistik One Way ANOVA. Hasil uji statistik
menunjukkan bahwa sari buah kurma dosis 7 mg/kgBB, 14 mg/kgBB, 21
mg/kgBB dapat meningkatkan jumlah trombosit mencit jantan yang diberi
kotrimoksazol dihasilkan p<0.05 pada semua kelompok. Kesimpulan: Pemberian
sari buah kurma (Pheonix dactylifera) efektif dalam meningkatkan kadar
trombosit terutama pada dosis 21 mg/kgBB.

Kata kunci: Kotrimoksazol, Sari buah kurma (Phoenix dactylifera), Trombosit.

Abstract

Introduction: Date palm suspension (Phoenix dactylifera) is a processed
product from date palm, which has various ingredients that are beneficial for
health. There was a study about the effectiveness of date palm suspension which
aims to determine the effectiveness of date palm suspension to increasing the
number of platelets in male mice (Mus musculus L) that given cotrimoxazole.
Methods: This research use an experimental study with "Post test only control
group design™ and "Simple randomized sampling™. This study used 35 male mice
aged 2-3 months, weighing 20-30 grams were divided into 5 groups randomly.
Negative control group, positive control group, and treatment group (I, Il, 1)
with dose of 7 mg/kgBW, 14 mg/kgBW, 21 mg/kgBW. Cotrimoxazole was given for
8 days and date palm suspension was given for 2 days, then the platelet count was
checked using an Automated Hematology Analyzer. Results: The effectiveness of
date palm suspension to increasing the platelet count of each test group was
analyzed with One Way ANOVA statistical test. The results of statistical tests
showed that date palm suspension with dose of 7 mg/kgBW, 14 mg/kgBW, 21
mg/kgBW could increase the platelet count of male mice that given cotrimoxazole,
resulting in p<0.05 in all groups. Conclusion: Date palm juice (Pheonix
dactylifera) is effective in increasing platelet levels, especially at a dose of 21
mg/kgBW.
Keywords: Cotrimoxazole, Date palm suspension (Phoenix dactylifera), Platelets.
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BAB 1
PENDAHULUAN

1.1 Latar Belakang

Trombosit adalah fragmentasi sel berselubung membran yang berasal dari
sumsum tulang merah melalui pelepasan megakariosit matang, selanjutnya akan
berdiferensiasi dari megakarioblas pada suatu proses yang didorong oleh
trombopoetin.® Trombosit dibentuk di sumsum tulang dari megakariosit, yaitu sel
yang sangat besar dalam susunan hematopoetik dalam sumsum tulang belakang
yang memecah menjadi trombosit, baik dalam sumsum tulang atau segera setelah
memasuki darah, khususnya ketika mencoba untuk memasuki kapiler paru.?

Trombositopenia atau defisiensi trombosit, merupakan keadaan dimana
trombosit dalam sirkulasi jumlahnya di bawah normal (150.000-350.000/uL
darah). Penderita trombositopenia timbul bintik-bintik perdarahan dijaringan
tubuh yang diakibatkan pendarahan yang berasal dari venula atau kapiler kecil.
Kulit pada orang trombositopenia terlihat bercak-bercak kecil berwarna ungu,
sehingga disebut dengan trombositopenia purpura.’

Kotrimoksazol = merupakan  kombinasi  dari  trimetoprim  dan
sulfametoksazol yang menghasilkan aktivitas sinergis karena penghambatan
sekuensial terhadap sintesis folat.* Trimetoprim menghambat enzim dihidrofolat
reduktase mikroba selektif, yang mengubah asam dihidrofolat menjadi asam
tetrahidrofolat, suatu tahap menuju purin dan pada akhirnya sintesis DNA.
Kombinasi ini seringkali bersifat bakterisidal, dibandingkan dengan bakteriostatik
sulfonamida. Batas antara toksisitas untuk bakteri dan untuk manusia relatif lebih
kecil bila sel mengalami defisiensi asam folat. Dalam demikian obat tersebut
dapat menyebabkan megaloblastis, leukopenia, trombositopenia.”

Pengalaman masyarakat, banyak menggunakan tanaman yang ada di
sekitar kita sebagai tanaman obat, seperti jahe yang mengandung antioksidan yang
tinggi, seperti yang mengandung antioksidan yang tinggi sebagai proteksi ginjal
terhadap logam berat. Jahe terdapat 3 jenis yaitu jahe putih/jahe badak, jahe

emprit dan jahe merah.® Selain tanaman jahe, Daun Afrika mengandung senyawa
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berupa senyawa flavonoid, saponin dan tannin untuk menurunkan kadar
kolesterol. Daun Afrika banyak digunakan sebagai pengobatan alternatif
hiperkolesterolemia.’

Buah kurma (Phoenix dactylifera) yang telah dimanfaatkan untuk
pengobatan adalah buahnya. Buah kurma mengandung banyak nutrisi, mineral
dan vitamin, diantaranya adalah gula alami, kalium, vitamin B kompleks, vitamin
K, magnesium, selenium yang penting bagi tubuh. Buah kurma merupakan
makanan yang sehat yang mampu menurunkan resiko penyakit jantung dan
kanker karena kurma tidak mengandung kolesterol serta kadar natrium yang
rendah, dan kalori dalam kurma jauh lebih tinggi bila dibandingkan dengan pisang
ataupun jeruk.®

Buah kurma (Phoenix dactylifera) juga sangat digemari masyarakat di
Timur Tengah. Buah kurma diambil sarinya menjadi sari buah kurma yang
banyak dipasarkan. Kandungan senyawa aktif dari buah kurma yang telah
diidentifikasi oleh beberapa alkaloid, saponin, tannin dan flavonoid. Flavonoid
terbukti bermanfaat sebagai antioksidan, anti inflamasi, hipolipidemik, anti alergi,
anti mikroba, anti plasmolitik dan perangsang regenerasi hepar.’

Nabi Muhammad SAW bersabda tentang buah kurma seperti tertuang
dalam hadist yang diriwayatkan dari Aisyah r.a. berikut : Rasulullah SAW
bersabda: “Wahai ‘Aisyah! Rumah yang didalamnya tidak ada kurma, maka
penghuninya akan lapar.” Beliau mengucapakannya sebanyak dua atau tiga kali
(HR. Shahih Muslim: no. 3812)."° Keberadaan kurma salah satu makanan pokok
yang dapat mengenyangkan bagi manusia khususnya di Timur Tengah. Tidak
hanya itu, kurma dapat menjadi suplemen pengganti makanan yang dapat
mengobati berbagai macam penyakit dikhususkan kurma Nabi yaitu “Ajwah”.
Sabda Rasulullah SAW: “Dari pada Saad r.a bahwasannya Rasulullah SAW
pernah bersabda: Barang siapa mengonsumsi kurma Ajwah pada pagi hari, maka
pada hari itu ia tidak akan terkena racun dan terserang penyakit.”
(HR.Muslim).**

Banyak penelitian telah dilakukan dengan memanfaatkan bahan-bahan

yang ada di alam untuk mengatasi penyakit dengan defisiensi trombosit seperti
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Buah jambu biji merah, buah angkak, daun ubi jalar, air kelapa muda dan kurma
muda secara empirik dapat digunakan pada kasus defisiensi trombosit. Pada
penelitian  sebelumnya sari buah kurma dengan dosis 50 g/kgBB dapat
meningkatkan jumlah trombosit pada tikus putih jantan yang diinduksi oleh

heparin.*

selain itu pada penelitian sebelumnya menggunakan kotrimoksazol
sebagai bahan penginduksi dengan dosis 960 mg secara oral selama 8 hari dapat
menyebabkan trombositopenia pada tikus jantan.™

Untuk itu peneliti ingin membuktikan kebenaran pengaruh pemberian sari
buah kurma (Phoenix dactylifera) terhadap jumlah trombosit pada mencit jantan

(Mus musculus L) yang diberi kotrimoksazol.

1.2 Rumusan Masalah

Berdasarkan uraian ringkas dalam latar belakang masalah di atas
memberikan dasar bagi peneliti untuk merumuskan pertanyaan-pertanyaan
penelitian:
Apakah pemberian sari buah kurma (Phoenix dactylifera) dapat meningkatkan
jumlah trombosit pada mencit jantan (Mus musculus L) yang diberi
kotrimoksazol?
1.3 Tujuan Penelitian
1.3.1 Tujuan Umum

Untuk mengetahui efektivitas bahwa sari buah kurma (Phoenix
dactylifera) dalam meningkatkan jumlah trombosit pada mencit jantan (Mus
musculus L) yang diberi kotrimoksazol.
1.3.2 Tujuan Khusus

Untuk mengetahui dosis yang paling efektif dari sari buah kurma (Phoenix
dactylifera) dalam meningkatkan jumlah trombosit pada mencit jantan (Mus

musculus L) yang diberi kotrimoksazol.
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1.4 Manfaat Penelitian

1.4.2 Bagi instansi Pendidikan

Sebagai sumber bahan bacaan guna membuka wawasan dan menambah
pengetahuan bagi mahasiswa dan mahasiswi untuk melakukan penelitian
selanjutnya.
1.4.3 Bagi Masyarakat

Memberikan informasi kepada masyarakat tentang manfaat tanaman dan
buah disekitar sebagai obat untuk Kesehatan. Sehingga masyarakat bisa
menerapkannya dalam kehidupan sehari-hari dengan dosis yang benar, tanpa
harus mengkonsumsi obat yang terbuat dari bahan kimia dan bisa terhindar dari
efek samping yang timbul setelah mengkonsumsi obat berbahan kimia tersebut.
1.4.4 Bagi Pembaca

Menambah informasi dan pengetahuan masyarakat tentang kandungan sari
buah kurma (Phoenix dactylifera) sebagai upaya yang dilakukan pada saat
mengalami penurunan kadar trombosit dalam darah atau trombositopenia.
1.5 Hipotesis

Pemberian sari buah kurma (Phoenix dactylifera) dapat meningkatkan
jumlah trombosit pada mencit jantan (Mus musculus L) yang diberi

kotrimoksazol.
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BAB 2
TINJAUAN PUSTAKA

2.1 Buah Kurma
2.1.1 Morfologi Buah Kurma

Buah kurma (Phoenix dactylifera) merupakan buah yang berasal dari
tumbuhan palem yang mempunyai rasa yang manis dan dapat dimakan. Pohon
kurma tingginya sekitar 15-25 meter, daunnya menyirip sepanjang 3-5 meter.
Seperti pada pohon kelapa, daunnya berbentuk seperti sisir, ujung daun runcing
dan tajam seperti jarum. Tanaman kurma tidak akan pernah berhenti tumbuh dan
akan tumbang sendiri jika sudah terlalu tinggi dan tua.?

Buah kurma memiliki karakteristik bervariasi. Beratnya 2-60 gram,
konsistensi lunak sampai kering, berbiji dan berwarna kuning kecoklatan, coklat
gelap, dan kuning kemerahan. Tanaman palma ini berasal dari Irak dan banyak
ditanam di Timur Tengah dan Afrika Utara. Kurma biasanya tumbuh di negara-
negara Arab seperti Madinah yang dekat dengan gunung berapi, sehingga

tanahnya begitu subur.**

.

Gambar 2. 1 Kurma (Phoenix dactylifera).?

2.1.2 Klasifikasi llmiah

Klasifikasi tanaman kurma adalah sebagai berikut:*®
Kingdom : Plantae (Tumbuhan)
Sub-kingdom : Tracheobionta (Tumbuhan berpembuluh)
Super divisi : Spermatophyta (Tumbuhan biji)
Divisi : Magnoliophyta (Tumbuhan berbunga)
Kelas . Liliopsida (Berkeping satu/ monokaotil)

Sub kelas : Arecidae
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Ordo : Arecales

Family : Arecaceae/ Palmae (suku pinang-pinangan)
Genus : Phoenix L.

Species : Phoenix dactylifera L.

2.1.3 Manfaat Buah Kurma

Buah kurma mengandung asam salisilat yang bersifat anti pembekuan
darah, anti inflamasi dan menghilangkan rasa nyeri. Kandungan kaliumnya yang
menyetabilkan denyut jantung, mengaktifkan kontraksi otot jantung, sekaligus
mengatur tekanan darah, bermanfaat bagi kesehatan dan pembuluh darah,
sehingga bermanfaat dalam mencegah penyakit stroke.’

Kandungan sari buah kurma yang dapat meningkatkan jumlah trombosit
yaitu polisakarida yaitu rhamnosa, arabinose, xilosa, manosa, galaktosa dan
glukosa karena merupakan bahan pembentukan granula trombosit pada
megakariosit disumsum tulang. kandungan sari kurma yang secara tidak langsung
dapat meningkatkan jumlah trombosit yaitu zat mineral seperti zat besi yang
essensial bagi pembentukan hemoglobin.

Vitamin C yang terkandung dalam sari kurma juga dapat menigkatkan
penyerapan besi terutama dengan mereduksi besi feri menjadi fero sehingga dapat
lebih mudah diserap oleh usus. Vitamin B12 dan asam folat yang terkandung
dalam sari buah kurma berfungsi dalam perbaikan fungsi sumsum tulang yang

akan mempengaruhi proses megakariopoiesis.

2.2 Trombosit
2.2.1 Defenisi Trombosit

Trombosit atau keping darah adalah sel tak berinti,berbentuk cakram
mempunyai diameter 2-4 pm. keping darah berasal dari megakariosit yang
terdapat dalam sumsum tulang. Trombosit atau platelet diproduksi oleh
megakariosit sumsum tulang belakang.

Prekursor megakariosit-megakariosit, timbul dengan proses diferensiasi

dari sel asal hemopoitik. Megakariosit matang dengan proses replikasi
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endomitotik inti secara sinkron, yang memperbesar volume sitoplasma saat
jumlah inti bertambah dua kali lipat. Pada tingkat bervariasi pada perkembangan,
terbanyak pada stadium 8 inti, replikasi inti lebih lanjut dan pertumbuhan sel
berhenti, sitoplasma menjadi granular dan selanjutnya trombosit dibebaskan.
Setiap megakariosit menghasilkan sekitar 4000 trombosit. Interval waktu dari
diferensiasi sel asal (stem cell) sampai dihasilkan trombosit sekitar 10 hari pada
manusia.*®

Fungsi platelet diregulasi oleh substansi-substansi yang dibagi menjadi
tiga kelompok. Kelompok pertama merupakan zat-zat yang berada diluar platelet
yang berinteraksi dengan reseptor membrane platelet seperti katekolamin,
kolagen, thrombin, dan prostasiklin. Sedangkan kelompok kedua terdiri dari zat-
zat yang berada di dalam platelet yang berinteraksi dengan reseptor membran
seperti adenosine diphosphate (ADP), prostaglandin D2, prostaglandin E2 dan
serotonin. Kelompok ketiga yaitu zat-zat yang berada di dalam platelet dan
berinteraksi dengan platelet yaitu prostaglandin, tromboxan A2 (TXAZ2) dan ion
kalsium.

Trombosit sel yang terlibat dalam proses hemostasis, jumlah trombosit
darah normal pada manusia adalah 150.000-450.000/uL, Regulator utama
produksi trombosit adalah hormon trombopoietin (TPO), yang terutama disintesis

hepar.

2.2.2 Trombositopenia

Trombositopenia atau kekurangan trombosit adalah istilah medis yang
digunakan untuk penurunan jumlah trombosit dibawah batas minimal. Nilai
trombosit yang normal adalah 150.000 hingga 400.000/pl darah.®

Trombositopenia bisa dialami oleh anak-anak maupun orang dewasa dan
akan menyebabkan penderitanya lebih rentan mengalami perdarahan. Meski
jarang terjadi, trombositopenia yang tidak ditangani dapat memicu perdarahan
dalam yang bahkan bisa berakibat fatal ( misalnya perdarahan otak). Terutama

jika jJumlah trombosit penderita berada di bawah angka 10.000/um darah.
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Trombositopenia terkadang tidak menunjukkan gejala apapun. Apabila
ada, gejala utamanya perdarahan. Indikasi tersebut dapat terjadi di luar maupun di
dalam tubuh dan terkadang sulit dihentikan. Gejala-gejala lain yang mungkin
menyertai trombositopenia bisa berupa: kelelahan, menstruasi dengan volume
darah berlebihan, memar pada tubuh, bintik-bintik merah keunguan pada kulit,
pembengkakan pada lien."’

2.3 Kotrimoksazol

2.3.1 Pengertian Kotrimoksazol

Trimethoprim dan sulfametoksazol menghambat dua tahap sintesis asam
folat dan protein yang sangat esensial untuk mikroorganisme. Penemuan sediaan
kombinasi ini merupakan kemajuan penting dalam wusaha meningkatkan
efektivitas Kklinik antimikroba. Kombinasi ini lebih dikenal dengan nama
kotrimoksazol. Mikroba yang peka terhadap kombinasi ini adalah S. Pneumonia,
S. aureus, S. epidermidis, S. pyogenes, S. viridans, S. faecalis, E. coli, P.
mirabilis, P. morgani, P. rettgeri, Enterobacter, Aerobacter, Salmonella, Shigella,
dan Klebsiella.

Kotrimoksazol dalam penggunaan kliniknya digunakan untuk mengobati
infeksi saluran kemih, infeksi saluran nafas, infeksi saluran cerna, infeksi oleh
Pneumocytis carinii, infeksi genitalia, dan lain-lain. Dosis dewasa pada umumnya
ialah 800 mg sulfametoksazol dan 160 mg trimethoprim setiap 12 jam. Dosis yang
dianjurkan pada anak ialah trimethoprim 8 mg/kgBB/hari dan sulfametoksazol
40mg/kgBB/hari diberikan dalam 2 dosis pemberian IV tersedia sediaan infus

yang mengandung 400 mg sulfametoksazol dan 160 mg trimethoprim/5 ml.*8

2.3.2 Farmakokinetika Kotrimoksazol

Rasio kadar sulfametoksazol dan trimethoprim yang ingin dicapai dalam
darah sekitar 20:1. Karena sifatnya lipofilik, trimethoprim mempunyai volume
distribusi yang lebih besar daripada sulfametoksazol. Dengan pemberian
sulfametoksazol 800 mg dan trimethoprim 160 mg per oral (rasio
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sulfametoksazol: trimethoprim = 5:1) dapat diperoleh rasio kadar kedua obat
tersebut dalam darah kurang lebih 20:1.

Trimethoprim cepat didistribusikan ke dalam jaringan dan kira-kira 40%
terikat pada protein plasma dengan adanya sulfametoksazol. Volume distribusi
trimethoprim hampir 9 kali lebih besar dari pada sulfametoksazol. Obat masuk ke
CSS dan saliva dengan mudah. Masing-masing komponen juga ditemukan kadar
tinggi dalam empedu. Dua-pertiga dari sulfonamide tidak mengalami konjugasi.
Metabolit trimethoprim ditemukan didalam urin. Pada pasien uremia, kecepatan
ekskresi dan kadar urin kedua obat jelas menurun.

Ekskresi trimethoprim dan sulfametoksazol ini melalui ginjal dan
mekanisme filtrasi glomerulus dan sekresi tubulus. Sekitar 60% trimethoprim dan
25-50% sulfametoksazol diekskresi melalui urin dalam 24 jam setelah pemberian

trimethoprim juga akan diekskresikan melalui ASI.*

2.3.3 Farmakodinamika Kotrimoksazol

Efek terhadap mikroba yaitu memiliki spektrum antibakteri trimethoprim
sama dengan sulfametoksazol, meskipun daya antibakterinya 20-100 kali lebih
kuat dari pada sulfametoksazol. Mikroba yang peka terhadap kotrimoksazol
adalah S. pneumonia, C. diphtheriae, dan N. meningitis, 50-95% strain S. aureus,
S. epidermidis, S. pyogenes, S. viridans, S. faecalis, E. coli, P. mirabilis, P.
morgani, P. rettgeri, Enterobacter, Aerobacter, Salmonella, Shigella, dan
Klebsiella. Juga beberapa strain stafillokokus yang resisten terhadap metisillin,

trimethoprim atau sulfametoksazol sendiri, peka terhadap kombinasi tersebut.'®

2.3.4 Mekanisme Kotrimoksazol

Sulfonamide menghambat masuknya molekul PABA (Para-Aminobenzoic
Acid) kedalam molekul asam folat dan trimethoprim menghambat reaksi
terjadinya reaksi reduksi dari dihidrofolat menjadi tetrahidrofolat. Tetrahidrofolat
penting untuk reaksi-reaksi pemindahan satu atom C, seperti pembentukan basa

purin (adenine, guanine, dan timidin) dan beberapa asam amino (metionin dan
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glisin). Sel-sel mamalia menggunakan asam folat yang terdapat dalam makanan
dan tidak mensintesis sendiri senyawa tersebut.

Trimethoprim merupakan penghambat enzim dihidrofolat reduktase yang
kuat dan selektif. Oleh sebab itu asam folat menjadi turun dan menyebabkan
trombosit yang dihasilkan oleh megakariosit di sumsum tulang kurang baik,
terjadilah trombositopenia atau kekurangan trombosit dalam darah.*®

2.3.5 Efek Samping Kotrimoksazol

Pada dosis yang dianjurkan tidak terbukti bahwa kotrimoksazol
menimbulkan defisiensi folat pada orang normal. Namun batas antara toksisitas
untuk bakteri dan manusia relatif sempit bila sel tubuh mengalami defisiensi folat.
Dalam keadaan demikian obat ini menimbulkan megaloblastosis, leukopenia, atau
trombositopenia. 75% efek samping terjadi pada kulit, berupa reaksi yang khas
ditimbulkan oleh sulfanamid.

Namun demikian kombinasi trimethoprim-sulfametoksazol dapat
menimbulkan reaksi kulit sampai tiga kali lebih sering dibandingkan sulfisoksazol
pada pemberian tunggal. Dermatitis eksfoliatif, Sindrom Stevens Johnson dan
toxic epidermal necrolysis jarang terjadi. Gejala-gejala saluran cerna terutama
berupa mual dan muntah; diare jarang terjadi. Glossitis dan Stomatitis relatif
sering. lkterus terutama terjadi pada pasien yang sebelumnya telah mengalami
hepatitis kolestatik alergi.

Reaksi susunan saraf pusat berupa sakit kepala, depresi dan halusinasi,
disebabkan oleh sulfonamide.’® Reaksi hematologi lainnya adalah berbagai
macam anemia (aplastik, hemolitik dan makrositik), gangguan koagulasi,
granulositopenia, agranulositosis, purpura, purpura Henoch-Schonleindan

sulfhehemoglobinemia.?
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2.4 Antioksidan
2.4.1 Pengertian Antioksidan

Antioksidan merupakan senyawa atau komponen kimia yang dapat
menghambat reaksi oksidasi, dengan mengikat radikal bebas dan molekul kecil,
sehingga kerusakan sel dapat dihambat. Kurma mengandung senyawa fitokimia
seperti asam coumaric, ferulic, flavonoid, tanin, saponin prosianidin, vitamin, dan
mineral yang dapat berperan sebagai antioksidan, antihiperlidimik,
hepatoprotektif, anti-mutagen, anti-inflamasi, dan nefroprotektif.”* Senyawa aktif
seperti flavonoid (flavanol, flavonol, flavon, hidroksisimanat, dan polisianidin),
senyawa ini dapat mempengaruhi kenaikan jumlah trombosit dengan cara sebagai
immunostimulator.??

Flavonoid bekerja dengan menghambat enzim hyalunorat pada ECM
sumsum tulang yang berfungsi untuk untuk memproduksi interleukin-6 (IL-6)
yang menghambat destruksi platelet, kemudian akan menstimulasi

megakariopoiesis dan maturasi megakariosit.*?
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2.5 Kerangka Teori
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Gambar 2. 2 Kerangka Teori
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2.6 Kerangka Konsep

Variabel Independen

Variabel Dependen
1. Sari buah kurma (Phoenix

dactylifera) Jumlah trombosit mencit jantan

2. Kotrimoksazol

Gambar 2. 3 Kerangka konsep
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BAB 3

METODE PENELITIAN

3.1 Definisi oprasional
Tabel 3. 1 Definisi operasional

Variabel Defenisi Alat Ukur  Skala Hasil Ukur
operasional Ukur

Sari Buah Produk olahan Timbangan  Kategorik  Dosis I: 7

Kurma dari buah digital (Ordinal)  mg/kgBB/hari

(Phoenix kurma, yang selama 2 hari

dactylifera) memiliki Dosis II: 14
berbagai mg/kgBB/hari
kandungan yang selama 2 hari
bermanfaat Dosis I11: 21
untuk kesehatan. mg/kgBB/ hari

selama 2 hari.

Trombosit Sel Automated  Numerik  Kadar
trombopoetik Hematology (Ratio) Trombosit
dari sumsum Analyzer Mencit Jantan
tulang yang 420-1698ul
mempunyai darah
proses
hemostatis.

kotrimoksazol ~Kombinasi Timbangan Numerik  Dosis yang
trimetoprim dan  digital sudah
sulfametoksazol dikonversi
sebagai pada mencit
penginduksi jantan yaitu 5
mencit yang mg/20gr
menyebabkan BB/hari
penurunan kadar
trombosit

(trombositopeni
a).

3.2 Jenis Penelitian

Jenis penelitian yang digunakan pada penelitian ini adalah Eksperimental

dengan design penelitian “Post test only control Group design” serta “Simple

randomized sampling” sebagai teknik pengambilan data untuk mengetahui

efektivitas sari buah kurma (Phoenix dactylifera) terhadap jumlah trombosit

mencit jantan (Mus musculus L) yang diberi kotrimoksazol secara in vivo.

14
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3.3 Waktu dan Tempat Penelitian

3.3.1 Waktu Penelitian
Tabel 3. 2 Waktu Penelitian

2021 2022
No. Jenis Kegiatan Bulan
6 7 3 5 6 7 8

Persiapan Proposal
Seminar Proposal
Ethical Clearance

Penelitian

g B~ W N

Analisis data dan
Evaluasi

6 Sidang Seminar Hasil

3.3.2 Tempat Penelitian

Penelitian dilakukan di Laboratorium Farmakologi Fakultas Kedokteran
Universitas Muhammadiyah Sumatera Utara dan pemeriksaan darah (jumlah
trombosit) dilakukan di UPT. Laboratorium Dinas Kesehatan Provinsi Sumatera
Utara.

3.4 Populasi dan Sampel Penelitian
3.4.1 Populasi Penelitian

Populasi pada penelitian ini adalah hewan percobaan mencit jantan (Mus
musculus L) yang diperoleh dari Unit Pengelola Hewan Laboratorium (UPHL)
Departemen Farmakologi Fakultas Kedokteran Universitas Muhammadiyah
Sumatera Utara.
3.4.2 Sampel Penelitian

Sampel yang digunakan pada penelitin ini adalah mencit jantan (Mus
musculus L) dengan kriteria inklusi dan eksklusi sebagai berikut:

1. Kriteria inklusi

a. Mencit jantan (Mus musculus L)
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b. Mencit dalam keadaan aktif dan sehat
c. Usia 2-3 bulan
d. Bobot mencit 20-30 g sebelum perlakuan
2. Kiriteria eksklusi
a. Mencit mengalami kelainan anatomis
b. Mencit pernah digunakan sebagai hewan coba pada penelitian

sebelumnya

3.4.3 Besar Sampel

Besar sampel penelitian ditentukan dengan menggunakan Rumus Federer
dengan penjelasan sebagai berikut.
Keterangan:
n= jumlah sampel
t= kelompok sampel

Penelitian menggunakan 5 kelompok, maka jumlah sampel yang diperoleh
dari perhitungan sebagai berikut:
Rumus: (n-1) (t-1) >15
(n-1) (5-1)>15
(n-1) (4) >15
4n-4 > 15
4n >19
n>19/4
n=4,75
n=>5

Berdasarkan perhitungan diatas, diperoleh masing-masing kelompok sampel

menggunakan 5 ekor mencit jantan (Mus musculus L). Kemudian jumlah sampel
secara keseluruhan yang digunakan dalam penelitian ini adalah 25 ekor mencit
jantan (Mus musculus L). Kemudian disiapkan 2 ekor mencit jantan di masing-
masing kelompok sebagai cadangan apabila selama proses penelitian ada mencit
yang tiba-tiba mati. Jadi total mencit yang digunakan dalam penelitian ini
berjumlah 35 ekor mencit jantan (Mus musculus L) ini artinya setiap kelompok

terdiri dari 7 ekor mencit.
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3.5 Teknik Pengumpulan data
3.5.1 Cara Kerja
3.5.1.1 Instrumen Penelitian
A. Alat
Peralatan yang digunakan pada penelitian ini adalah:
a. Kandang Mencit
Tabung EDTA
Spuit 1 cc
Masker
Spidol
Hand Scoon

o

o o

Timbangan digital
Rak tabung
B. Bahan
1. Mencit jantan (Mus musculus L)

o «Q -~ o

2. Sari Buah Kurma (Phoenix dactylifera)

3. Kotrimoksazol

3.5.1.2 Persiapan dan etik penelitian hewan coba

Diawali dengan mempersiapkan hewan coba mencit jantan (Mus musculus
L) sesuai kriteria inklusi yang telah ditetapkan. Kemudian mencit jantan (Mus
musculus L) dimasukkan kedalam kandang sesuai dengan kelompoknya masing-
masing dan diberi tanda, dengan dasar kandang diberi sekam padi untuk menjaga
suhu agar tetap optimal. Setelah itu, kandang ditempatkan di tempat khusus
penelitian menggunakan hewan coba dengan ventilasi udara dan cahaya ruangan
yang cukup. Semua mencit jantan (Mus musculus L) diberi pakan standar dan
minum secara per oral (p.o) serta dilakukan proses adaptasi terlebih dahulu di
lingkungan penelitian selama 7 hari (aklimatisasi).

Penggunaan dan penanganan hewan coba di laboratorium penelitian

dilakukan sesuai dengan aturan etika penelitian hewan penelitian yang diatur
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untuk memperoleh “Ethical Clearance” dari komite etik dan komite ilmiah
penelitian Fakultas Kedokteran Universitas Muhammadiyah Sumatera Utara.

3.5.1.3 Sari Buah Kurma
Sari buah kurma dalam penelitian ini dibeli di apotek X dengan merek Y
dalam sediaan cairan yang komposisinya 100% murni kurma dalam bentuk
suspensi, tidak ada campuran zat lain serta memiliki nomor registrasi POM.
Diberikan dengan dosis 7 mg/kgBB/hari, 14 mg/kgBB/hari, 21 mg/kgBB/hari.
Perhitungan dosis sari buah kurma (Phoenix dactylifera)
1. Dosis 7 mg/kgBB =7 mg x 12 (hari) x 7 (kelompok)

=588 mg /1000
= 0,588 gr
=0.64gr
2. Dosis 14 mg/kgBB = 14mg x 12 (hari) x 7 (kelompok)
= 1176 mg /1000
=1.176 gr
=129¢r
3. Dosis 21 mg/kgBB =21 mg x 12 (hari) x 7 (kelompok)
= 1.764 mg /1000
=1.764 gr
=18qr

Uji kandungan kimia sampel Sari Buah Kurma (Phoenix dactylifera)
Uji Fitokimia Sari Buah Kurma (Phoenix dactylifera)**:
1. Uji Flavonoid
Sampel ditambahkan serbuk Mg + Amil, Alkohol + HClI,, hasil positif
menunjukkan warna ungu, biru, hitam, hijau maupun merah.

2. Uji Saponin
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Sebanyak 0,5 gr sampel ditambah 5 ml air panas lalu dikocok dan
diamati terbentuknya buih stabil.

3. Uji Tanin
Sebanyak 1 ml sampel (Sari Buah Kurma) ditambahkan 3-4 tetes
larutan FeCl3 10%. Apabila terbentuknya warna biru atau hijau
menunjukkan adanya kandungan tanin.

4. Uji Triterpen
Sampel dilarutkan dalam Lieberman-Baurchat, kemudian disaring dan
filtrat diuji dengan uji salkowski yaitu filtrat ditambahkan beberapa
tetes asam sulfat pekat dan diamati perubahan warna yang terjadi.
Warna merah di lapisan bawah positif sterol dan warna kuning

keemasan menunjukkan adanya triterpenoid.

3.5.1.4 Pemberian Dosis Kotrimoksazol
Dosis kotrimoksazol untuk pengobatan pada manusia adalah sebesar 960
mg yang diberikan 2 kali sehari, sehingga dosis seharinya adalah 1920 mg.
Konversi dosis manusia (70 kg) ke mencit (20 g) adalah 0,0026.
Demikian perhitungannya yaitu:
Dosis Kotrimoksazol manusia: 960 mg x 2 (hari) = 1920 mg
Dosis Kotrimokzasol mencit: 0,0026 x 1920 = 4,992 mg/20gr BB mencit
=5 mg/20gr BB mencit
Tablet kotrimoksazol diencerkan dengan aquadest. Besar dosis yang

diberikan setelah dikonversi yaitu 5 mg/20gr BB mencit.

3.5.1.5 Perlakuan Mencit Pemeriksaan Jumlah Trombosit
Melakukan adaptasi (aklimatisasi) terhadap 35 ekor mencit jantan yang
sehat selama 7 hari di laboratorium dengan kandang tunggal dan diberi pakan
standar serta minum ad libitum.
a. Pada hari ke-8, membagi mencit jantan menjadi 5 kelompok yang masing-
masing terdiri dari 5 ekor mencit jantan dan 2 cadangan yang dipilih secara
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acak pada masing-masing kelompok. Kemudian memberi tanda dengan

spidol pada daerah ekor.

Menimbang berat badan masing-masing tikus.

Mulai hari ke-8 yaitu dengan pemberian kotrimoksazol pada hari ke-8 sampai

hari ke-16, sedangkan sari buah kurma (Phoenix dactylifera) diberikan pada

hari ke-17 sampai hari ke-18.

Kelompok I: Kontrol negatif (K-) diberikan minum ad libitum selama
penelitian berlangsung.

Kelompok II: Kontrol positif (K+) diberikan kotrimoksazol 5 mg/20gr BB
mencit selama 8 hari dengan sonde oral.

Kelompok 11I: Perlakuan 1 (P1) merupakan kelompok perlakuan yang
diberikan kotrimoksazol selama 8 hari dengan sonde oral dan sari buah
kurma 7 mg/kgBB selama 2 hari.

Kelompok 1V: Perlakuan 2 (P2) merupakan kelompok perlakuan yang
diberikan kotrimoksazol selama 8 hari dengan sonde oral dan sari buah
kurma 14 mg/kgBB selama 2 hari.

Kelompok V: Perlakuan 3 (P3) merupakan kelompok perlakuan yang
diberikan kotrimoksazol selama 8 hari dan sari buah kurma 21 mg/kgBB

selama 2 hari.

. Pada hari ke-18 dilakukan dekapitasi dan pengambilan darah mencit jantan,

kemudian dibawa ke UPT. Laboratorium Dinas Kesehatan Provinsi Sumatera

Utara untuk dilakukan pemeriksaan jumlah trombosit dengan menggunakan

Automated Hematology Analyzer.

Menyiapkan alat yang akan digunakan

Menyiapkan sampel darah, pastikan sampel darah sudah homogen dengan
menggunakan antikoagulan

Tekan tombol whole blood pada layar monitor

Tekan tombol ID dan masukkan nomor sampel yang akan digunakan, lalu
tekan enter

Letakkan sampel ke dalam adaptor, kemudian tekan tombol “START”

Secara otomatis hasil akan muncul pada layar
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- Apabila sudah mendapatkan hasil yang terdapat pada layar, kemudian
tekan tombol print untuk mengeluarkan hasil pemeriksaan yang dilakukan

oleh alat.

3.6 Pengolahan dan Analisis Data

Tahap-tahap pengolahan data dalam penelitian ini sebagai berikut:

1. Pemeriksaan data (Editing)
Pemeriksaan data (Editing) dilakukan bertujuan untuk memeriksa
ketepatan dan kelengkapan data yang telah didapatkan dari hasil
penelitian, apabila data belum lengkap atau terdapat kesalahan dalam data.

2. Pemberian kode (Coding)
Pemberian kode (Coding) data dilakukan apabila data sudah terkumpul
akan dikoreksi ketepatan dan kelengkapannya. Kemudian data diberi kode
oleh peneliti secara manual sebelum diolah komputer.

3. Memasukkan data (Entry)
Data yang telah diperbaiki kemudian dimasukkan ke dalam program
komputer .

4. Pembersihan data (Cleaning)
Semua data yang dimasukkan ke dalam computer harus diperiksa dengan
tujuan agar terhindar dari kesalahan dalam memasukkan data.

5. Menyimpan data (Saving)
Data disimpan untuk dianalisis.
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3.7 Teknik Analisis Data

Data dianalisis dilakukan dengan tahap-tahap yaitu:

1. Uji Normalitas dan Uji Homogenitas
Uji normalitas dilakukan untuk mengetahui sebaran distribusi suatu data,
apakah berdistribusi normal atau tidak. Uji normalitas data yang
digunakan yaitu uji Shapiro-Wilk, dimana besar sampel <50. Jika dari hasil
uji normalitas didapat p>0,05 maka data berdistribusi normal, dan jika
p<0,05 maka data berdistribusi tidak normal. Untuk uji homogenitas
digunakan Levene Test dengan nilai p>0,05 yang menunjukkan bahwa
data mempunyai varian yang sama.

2. Uji ANOVA
Uji ANOVA dilakukan setelah uji normalitas dan homogenitas. Jika pada
uji normalitas dan homogenitas didapatkan nilai p>0,05 yang artinya data
homogeny dan berdistribusi normal, maka akan dilanjutkan dengan uji
One Way Anova untuk data dengan pengamatan lebih dari 2 kelompok.
Namun, jika pada saat uji normalitas dan homogenitas didapatkan nilai
p<0,05 yang artinya data tidak homogen dan tidak berdistribusi normal,
maka akan digunakan uji Kruskal-Wallis.

3. Post Hoc Test
Uji ini dilakukan setelah uji ANOVA, untuk mengetahui lebih lanjut
kelompok mana saja yang berbeda mean-nya. Uji analisis yang digunakan
adalah uji Post Hoc Benferoni untuk melihat perbedaan antara kelompok
control masing-masing perlakuan. Apabila menggunakan Uji Kruskal-

Wallis, uji post hoc yang digunakan yaitu Mann-Whitney.
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3.8 Alur Pelaksanaan Penelitian

35 ekor mencit jantan

(Mus musculus L)

!

Aklimatisasi selama 7

hari

Dibagi menjadi 5 kelompok setiap

kelompok terdiri dari 7 ekor mencit

jantan (Mus musculus L)

23

| !

!

K ()
Tidak berikan
perlakuan
(ad libitum)

P1 P2
K (+) Diberikan Diberikan
Diberikan Kotrimoksazol Kotrimoksazol
Kotrimoksazol dengan dosis 5 dengan dosis 5
dengan dosis 5 mg/20gr BB/hari mg/20gr BB/hari
mg/20gr BB/hari Selama 8 hari Selama 8 hari
Selama 8 hari (p.0) (p.0)
(p.0) Sari Buah Kurma 7 Sari Buah Kurma 14
mg/kgBB/hari mg/kgBB/hari
selama 2 hari selama 2 hari

P3
Diberikan
Kotrimoksazol
dengan dosis 5
mg/20gr BB/hari
Selama 8 hari
(p-0)

Sari Buah Kurma
21 mg/kgBB/hari
selama 2 hari

Hari ke-18 dilakukan dekapitasi dan

pengambilan darah mencit

}

Menghitung jumlah sel trombosit
dengan Automated Hematology
Analyzer

J

Analisa Data
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BAB 4
HASIL DAN PEMBAHASAN

4.1 Hasil Penelitian

Penelitian ini telah dilaksanakan pada bulan Mei-juni 2022 di Unit
Pengelolaan Hewan Laboratorium (UPHL) di Fakultas Kedokteran Universitas
Muhammadiyah Sumatera Utara dan di UPT. Laboratorium Dinas Kesehatan
Provinsi Sumatera Utara, berdasarkan persetujuan Komisi Etik dengan Nomor
800/KEPK/FKUMSU/2022 untuk menggunakan mencit jantan (Mus musculus L)
sebanyak 35 ekor yang dibagi 5 kelompok.

Tabel 4.1 Hasil Uji Fitokimia Sari Buah Kurma

Metabolit Sekunder Pereaksi Hasil
Alkaloid Dragendroff -
Bouchardat -
Meyer -
Flavonoid Serbuk Mg+ Amil Alkohol+ HCI +
Glikosida Molish+H,SO4 +
Saponin Air panas/dikocok -
Tanin FeCls +
Triterpen Steroid Liebermen-Bourchat -

Keterangan: (+) ada senyawa, (-) tidak ada senyawa
4.1.1. Hasil Uji Normalitas
Sebelum menentukan uji hipotesis yang digunakan maka dilakukan uji
normalitas dengan hasil sebagai berikut:
Tabel 4.2 Uji Normalitas

Variabel Uji Normalitas Keterangan
Kontrol Negatif 0,644 Berdistribusi normal
Kontrol Positif 0,743 Berdistribusi normal
Sarir Buah Kurma 7 0,492 Berdistribusi normal
mg/kgBB
Sari Buah Kurma 14 0,251 Berdistribusi normal
mg/kgBB
Sari Buah Kurma 21 0,158 Berdistribusi normal
mg/kgBB
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Dari Hasil uji normalitas Shapiro wilk P>0,05 = data terdistribusi normal,
dapat disimpulkan bahwa variabel mempunyai data yang terdistribusi normal.

4.1.2 Hasil uji homogenitas
Significancy Test Homogenity of Variance menunjukan angka 0,000. Oleh
karena p<0,05 maka dapat ditarik kesimpulan bahwa varian data tidak homogen

(berbeda). Sehingga analisis data menggunakan uji Kruskal-Wallis.

4.1.3 Hasil Uji Kruskall-Wallis dengan Nilai Rata-Rata dan Standart Deviasi

Berdasarkan hasil penelitian dijumpai rerata kadar trombosit pada mencit
jantan pada tiap kelompok perlakuan dengan uji Kruskall-Wallis adalah sebagai
berikut:

Tabel 4.3 Hasil Uji Kruskall-Wallis dengan Rerata Kadar Trombosit Mencit
dan Standar Deviasi

Kelompok N Rata-rata+ S. Nilai p
deviasi

Kontrol Negatif 5 760,4 £ 52,9
Kontrol Positif 5 285,6 62,1
Sari Buah Kurma 7 5 436,8 +111,4
mg/kgBB

g. J 0,000
Sari Buah Kurma 14 5 743,4 +130,3
mg/kgBB
Sari Buah Kurma 21 5 1136,4 + 303,0
mg/kgBB

Tabel di atas menjelaskan rerata kadar trombosit mencit dimana kelompok
kontrol negatif memiliki rerata 760,4 + 52,9. Pada kelompok kontrol positif
memiliki rerata 285,6 + 62,1. Pada kelompok sari buah kurma 7 mg/kgBB
memiliki rerata 436,8 + 111,4. Pada kelompok sari buah kurma 14 mg/kgBB dan
sari buah kurma 21 mg/kgBB masing-masing 743,4 + 130,3 dan 1136,4 + 303,0.
Pada hasil rerata kadar trombosit mencit didapati bahwa kontrol negatif dan sari
buah kurma 14 mg/kgBB tidak ada perbedaan karena nilai rerata kadar trombosit

pada dosis 14 mg/kgBB hampir sama dengan kontrol negatif yaitu sekitar 700.
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Pada hasil analisis uji Kruskal-wallis yang dilakukan untuk menilai ada
tidaknya perbedaan kadar trombosit pada kelima kelompok perlakuan, didapati
nilai p =0,000 (p<0,05) dibuktikan dari tiap kelompok yang diujikan memiliki
perbedaan kadar trombosit yang bermakna secara signifikan pada setiap
perlakuan.

Tabel 4.4 Hasil analisis Post-hoc Mann-Withney

Indeks kepercayaan
Perbedaan Nilai
Variabel Rerata 95% p

Minimum Maksimum

Kontrol negatif vs Kontrol 4748 476 442 0,009
positif

Kontrol negatif vs Sari Buah 323,6 389 264 0,009
Kurma 7 mg/kgBB

Kontrol negatif vs Sari Buah 17 97 68 0,602
Kurma 14mg/kgBB

Kontrol negatif vs Sari Buah -376 -139 -679 0,009
Kurma 21 mg/kgBB

Kontrol positif vs Sari Buah -151,2 -87 -178 0,036
Kurma 7 mg/kgBB

Kontrol positif vs Sari Buah -457,8 -379 -510 0,009
Kurma 14 mg/kgBB

Kontrol positif vs Sari Buah -850,8 -615 -1121 0,009
Kurma 21 mg/kgBB

Sari Buah Kurma 7 mg/kgBB -306,6 -292 -332 0,009
vs Sari Buah Kurma 14

mg/kgBB

Sari Buah Kurma 7 mg/kgBB -699,6 -528 -934 0,009
vs Sari Buah Kurma 21

mg/kgBB

Sari Buah Kurma 14 mg/kgBB -393 -236 -611 0,028
vs Sari Buah Kurma 21

mg/kgBB
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Dari hasil analisis Post-hoc Mann-whitney didapatkan hasil yaitu terdapat
perbedaan kadar trombosit yang signifikan antar kelompok negatif, kelompok
positif dan perlakuan (I, II, I1I), dimana nilai (p<0,05). Tetapi terdapat pada
kelompok yaitu Kontrol negatif dengan Sari Buah Kurma 14mg/kgBB didapatkan
nilai (p>0,05) artinya tidak ada perbedaan kadar trombosit yang signifikan.

4.2 Pembahasan Penelitian

Dari hasil penelitian uji efektivitas sari buah kurma (Phoenix dactylifera)
terhadap jumlah trombosit mencit jantan (Mus musculus L) yang diberi
kotrimoksazol secara in vivo dapat disimpulkan bahwa semua dosis efektif dapat
meningkatkan kadar trombosit mencit jantan bahwa sari buah kurma dengan dosis
7 mg/kgBB, 14 mg/kgBB, 21 mg/kgBB semua efektif dalam meningkatkan kadar
trombosit mencit.

Kotrimoksazol ~merupakan kombinasi antibiotik trimetoprim dan
sulfametoksazol, Trimetoprim bekerja dengan cara menghambat reduksi asam
folat dan sintesis timidin, sehingga menyebabkan defisiensi asam folat. Defisiensi
asam folat dapat menyebabkan trombositopenia.* *°

Dari hasil literatur yang didapat sari buah kurma (Phoenix dactylifera)
dapat meningkatkan trombosit, hal ini disebabkan pada sari buah kurma (Phoenix
dactylifera) mengandung metabolit sekunder yang efektif dalam meningkatkan
trombosit. Senyawa flavonoid yang terkandung dalam sari buah kurma (Phoenix
dactylifera) mempengaruhi kenaikan jumlah trombosit yang berperan sebagai
imunostimulator.?? Flavonoid bekerja dengan menghambat enzim hyaluronidase
yang berfungsi untuk mendegradasi asam hialuronat. Asam hialuronat pada
sumsum tulang berfungsi untuk memproduksi interleukin-6 (IL-6) yang
menghambat destruksi platelet kemudian akan menstimulasi megakariopoiesis
dan maturasi megakariosit.?’

Pada penelitian sebelumnya menjelaskan bahwa sari buah kurma
mengandung asam folat yang berperan pada proses agregasi trombosit sebagai
respon pada thrombin dan ADP untuk membebaskan metabolisme asam
arakidonat terutama pada biosintesis tromboksan A2. Trombin mengaktifkan
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sintesis prostaglandin trombosit yang mengakibatkan pembentukan suatu senyawa
labil yaitu tromboksan A2 ADP dan tromboksan A2 yang dilepaskan
menyebabkan makin banyak trombosit yang beragregasi pada cedera vaskular.
Trombin juga mendorong terjadinya fusi trombosit dan pembentukan fibrin,
memperkuat stabilitas sumbat trombosit yang terbentuk. Sehingga jika tubuh
mengalami defisiensi asam folat, respon trombin pada proses agregasi trombosit
berkurang dan trombosit yang terbentuk pada sumbat trombosit juga sedikit.
Asam folat yang terkandung dalam sari buah kurma dimungkinkan dapat
mensuplai kebutuhan asam folat kedalam tubuh mencit jantan sehingga asam folat
dalam tubuh meningkat dan jumlah trombosit mencit jantan juga meningkat.
Sama halnya dengan vitamin B12 yang berfungsi dalam perbaikan fungsi sumsum
tulang yang akan mempengaruhi proses megakariopoiesis dimana bila terjadi
defisiensi kedua vitamin ini (vitamin B12 dan folat) maka sumsum tulang akan
membentuk megakariosit yang besar dan hiperlobulus. Vitamin B12 diperlukan
untuk mengubah folat menjadi bentuk aktif dan dalam fungsi normal semua
fungsi sel seperti sumsum tulang.?

Berdasarkan hasil uji fitokimia secara kualitatif dalam penelitian, dijumpai
bahwa terdapat senyawa tanin, flavonoid, dan glikosida. Penelitian lain
menunjukkan bahwa kurma (Phoenix dactylifera) merupakan buah yang banyak
tumbuh di negara-negara Arab, terutama kota Madinah. Berdasarkan beberapa
studi, kurma memiliki berbagai kandungan fitokimia seperti asam kumarat, asam
ferat, flavonoid, fenolik, sterol, procyanidins, antosianin, karotenoid, vitamin dan
mineral yang berfungsi sebagai antioksidan, antihiperlipidimik, hepatoprotektif,
antimutagenik, antiinflamasi, dan nefroprotektif.? 33!

Senyawa tanin merupakan unsur penting yang bertanggung jawab
terhadap sekresi 5-hydroxytryptamin (serotonin) dan tromboxane A2 (TXA2).
Serotonin dan tromboxane merupakan senyawa yang disekresi akibat adanya
respon terhadap aktivasi trombosit yang melekat pada dinding pembuluh darah
yang rusak. Serotonin memiliki fungsi sebagai vasokonstriktor kuat, sedangkan
tromboxane A2 berperan dalam proses aktivasi trombosit yang berdekatan dan
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karena sifat lengket dari trombosit tambahan ini, maka akan menyebabkan
melekat pada trombosit yang semula sudah aktif (agregasi trombosit).3* 3

Berdasarkan penelitian sebelumnya yang sudah dilakukan infusa buah
kurma (Phoenix dactylifera) dengan rancangan pretest-postets dan memakai
kelompok kontrol. Digunakan 25 ekor tikus putih jantan dibagi secara acak
menjadi 5 kelompok. Infusa sari buah kurma diberikan konsentrasi 10%, 25% dan
50% mampu meningkatkan jumlah trombosit pada tikus yang diinduksi oleh
kotrimoksazol dosis 172,8 mg/kgBB.3*

Penelitian sebelumnya yang menyatakan bahwa pemberian sari buah
kurma terhadap perubahan jumlah trombosit pada tikus (Rattus norvegicus),
dengan menggunakan 15 ekor tikus kemudian dibagi menjadi 5 kelompok
perlakuan. Kelompok pertama sebagai kontrol negatif, kelompok kedua, ketiga,
keempat diberi sari buah kurma 2,5 g/100 g BB tikus, 5 g/100 g BB tikus dan 10
9/100 g BB tikus, kelompok kelima sebagai kontrol heparin 270 Ul/ 200 g BB
tikus secara subkutan memperlihatkan bahwa pemberian sari buah kurma dapat

meningkatkan jumlah trombosit pada tikus (Rattus norvegicus).*®
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BAB 5
KESIMPULAN DAN SARAN

5.1 Kesimpulan

Berdasarkan dari hasil penelitian yang dilakukan, bahwa pemberian sari buah
kurma (Phoenix dactylifera) pada dosis 7 mg/kgBB, 14 mg/kgBB, dan 21 mg/kgBB,
disimpulkan bahwa sari buah kurma efektif dalam meningkatkan kadar trombosit. Tetapi
berdasarkan hasil laboratorium pemeriksaan trombosit dosis 21 mg/kgBB merupakan dosis
yang paling efektif karena pada dosis ini menunjukkan hasil kadar yang lebih tinggi

dibandingkan dengan dosis lain.

5.2 Saran

Setelah dilakukan penelitian tentang uji efektivitas sari buah kurma (Phoenix
dactylifera) terhadap jumlah kadar trombosit darah mencit jantan (Mus musculus L) yang
diberi kotrimoksazol, maka penelitian memberikan beberapa saran sebagai berikut:

1. Penelitian perlu dilanjutkan dengan metode Pre and Post test Group Design.
2. Penelitian perlu dilanjutkan untuk mengetahui kadar asam folat yang dapat
meningkatkan kadar trombosit dalam tubuh mencit jantan yang diinduksi

kotrimoksazol setelah pemberian sari buah kurma (Phoenix dactylifera).
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Lampiran 5. Dokumentasi dalam Penelitian

Sari Buah Kurma

Adaptasi Hewan Coba

Penimbangan Berat Badan Mencit  Pembuatan Kotrimoksazol dalam bentuk Puyer
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Pemberian kotrimoksazol Terminasi Mencit
dan sari buah kurma (Sonde)

Pengambilan Darah melalui Jantung
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Lampiran 6. Proses Data SPSS

UJI NORMALITAS

Case Processing Summary

Cases
Valid Missing Total
Perlakuan N Percent N Percent N Percent
Kadar Trombosit Kontrol Negatif 5 100,0% 0 0,0% 5 100,0%
Kontrol Positif 5 100,0% 0 0,0% 5 100,0%
Sari Buah Kurma 7 mg/kgBB 5 100,0% 0 0,0% 5 100,0%
Sari Buah Kurma 14 mg/kgBB 5 100,0% 0 0,0% 5 100,0%
Sari Buah Kurma 21 mg/kgBB 5 100,0% 0 0,0% 5 100,0%
Descriptives
Perlakuan Statistic Std. Error
Kadar Trombosit ~ Kontrol Negatif Mean 760,40 23,682
95% Confidence Interval for Mean Lower Bound 694,65
Upper Bound 826,15
5% Trimmed Mean 760,50
Median 776,00
Variance 2804,300
Std. Deviation 52,956
Minimum 696
Maximum 823
Range 127
Interquartile Range 101
Skewness -,216 ,913
Kurtosis -2,059 2,000
Kontrol Positif Mean 285,60 27,804
95% Confidence Interval for Mean Lower Bound 208,40
Upper Bound 362,80
5% Trimmed Mean 283,94
Median 272,00
Variance 3865,300
Std. Deviation 62,172
Minimum 220
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381

161

110

,936

,913

,667

2,000

436,80

49,844

298,41

575,19

437,22

435,00

12422,200

111,455

307

559

252

221

-,033

913

-2,583

2,000

743,40

58,286

581,57

905,23

743,22

684,00

16986,300

130,332

599

891

292

247

,328

913

-2,702

2,000

1136,40

135,509

760,17

1512,63

1132,83

962,00

91813,300

Universitas Muhammadiyah Sumatera Utara



41

Std. Deviation 303,007

Minimum 835

Maximum 1502

Range 667

Interquartile Range 564

Skewness ,510 ,913

Kurtosis -2,863 2,000

Tests of Normality
Kolmogorov-Smirnov® Shapiro-Wilk
Perlakuan Statistic df Sig. Statistic df Sig.
Kadar Trombosit Kontrol Negatif ,216 5 ,200" ,937 5 ,644

Kontrol Positif ,187 5 ,200° ,951 5 743
Sari Buah Kurma 7 mg/kgBB ,213 5 ,200" ,914 5 ,492
Sari Buah Kurma 14 mg/kgBB ,276 5 200" ,866 5 ,251
Sari Buah Kurma 21 mg/kgBB ,318 5 , 111 ,837 5 ,158

*, This is a lower bound of the true significance.

a. Lilliefors Significance Correction

Semua data berdistribusi normal karena nilai p >0,05

UJI HOMOGENITAS

Test of Homogeneity of Variances
Kadar Trombosit

Levene Statistic dfl df2 Sig.

15,249 4 20 ,000

Dijumpai nilai p= 0,000 ( p < 0,05) maka data tidak homogen.
UJlI KRUSKAL WALLIS

Ranks

Perlakuan N Mean Rank
Kadar Trombosit Kontrol Negatif 5 16,00

Kontrol Positif 5 3,50

Sari Buah Kurma 7 mg/kgBB 5 7,50

Sari Buah Kurma 14 mg/kgBB 5 15,40

Sari Buah Kurma 21 mg/kgBB 5 22,60

Total 25
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Test Statistics*®

Kadar Trombosit

Chi-Square 21,001
df 4
Asymp. Sig. ,000

a. Kruskal Wallis Test

b. Grouping Variable: Perlakuan

42

Dijumpai nilai p =0,000 (p<0,05) maka terdapat perbedaan kadar trombosit yang bermakna

secara signifikan
Pada setiap perlakuan.

POST HOC MANN-WHITNEY

HASIL UJI MANN-WHITNEY ANTARA KELOMPOK KONTROL POSITIF

DENGAN KELOMPOK KONTROL NEGATIF

Ranks

Perlakuan N

Sum of Ranks

Kadar Trombosit Kontrol Negatif
Kontrol Positif

Total

40,00

15,00

Test Statistics®

Kadar Trombosit

Mann-Whitney U ,000
Wilcoxon W 15,000
Z -2,611
Asymp. Sig. (2-tailed) ,009
Exact Sig. [2*(1-tailed Sig.)] ,008°

a. Grouping Variable: Perlakuan

b. Not corrected for ties.

Dijumpai nilai p=0,009 (p<0,05), maka terdapat perbedaan yang bermakna.
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HASIL UJI MANN-WHITNEY ANTARA KELOMPOK KONTROL NEGATIF
DENGAN SARI BUAH KURMA 7 MG/KGBB

Descriptive Statistics

N Mean Std. Deviation Minimum Maximum
Kadar Trombosit 25 672,52 334,015 220 1502
Perlakuan 25 3,00 1,443 1 5
Ranks

Perlakuan N Mean Rank Sum of Ranks
Kadar Trombosit Kontrol Negatif 5 8,00 40,00

Sari Buah Kurma 7 mg/kgBB 5 3,00 15,00

Total 10

Test Statistics®

Kadar Trombosit

Mann-Whitney U ,000
Wilcoxon W 15,000
Z -2,611
Asymp. Sig. (2-tailed) ,009
Exact Sig. [2*(1-tailed Sig.)] ,008"

a. Grouping Variable: Perlakuan

b. Not corrected for ties.

Dijumpai nilai p=0,009 (p<0,05), maka terdapat perbedaan yang bermakna.

HASIL UJI MANN-WHITNEY ANTARA KELOMPOK KONTROL NEGATIF
DENGAN SARI BUAH KURMA 14 MG/KGBB

Descriptive Statistics

N Mean Std. Deviation Minimum Maximum
Kadar Trombosit 25 672,52 334,015 220 1502
Perlakuan 25 3,00 1,443 1 5
Ranks
Perlakuan N Mean Rank Sum of Ranks
Kadar Trombosit Kontrol Negatif 5 6,00 30,00
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Sari Buah Kurma 14 mg/kgBB 5
Total 10
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5,00 25,00

Test Statistics®

Kadar Trombosit

Mann-Whitney U 10,000
Wilcoxon W 25,000
z -,522
Asymp. Sig. (2-tailed) ,602

,690°

Exact Sig. [2*(1-tailed Sig.)]

a. Grouping Variable: Perlakuan
b. Not corrected for ties.

Dijumpai nilai p=0,602 (p<0,05), maka tidak terdapat perbedaan yang bermakna.

HASIL UJI MANN-WHITNEY ANTARA KELOMPOK KONTROL NEGATIF
DENGAN SARI BUAH KURMA 21 MG/KGBB

Descriptive Statistics

N Mean Std. Deviation Minimum Maximum
Kadar Trombosit 25 672,52 334,015 220 1502
Perlakuan 25 3,00 1,443 1 5
Ranks

Perlakuan N Mean Rank Sum of Ranks
Kadar Trombosit Kontrol Negatif 5 3,00 15,00

Sari Buah Kurma 21 mg/kgBB 5 8,00 40,00

Total 10

Test Statistics®

Kadar Trombosit

Mann-Whitney U ,000
Wilcoxon W 15,000
Z -2,611
Asymp. Sig. (2-tailed) ,009
Exact Sig. [2*(1-tailed Sig.)] ,008"

a. Grouping Variable: Perlakuan

b. Not corrected for ties.

Dijumpai nilai p=0,009 (p<0,05), maka terdapat perbedaan yang bermakna.

HASIL UJI MANN-WHITNEY ANTARA KELOMPOK KONTROL POSITIF
DENGAN SARI BUAH KURMA 7 MG/KGBB
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Descriptive Statistics

N Mean Std. Deviation Minimum Maximum
Kadar Trombosit 25 672,52 334,015 220 1502
Perlakuan 25 3,00 1,443 1 5
Ranks

Perlakuan N Mean Rank Sum of Ranks
Kadar Trombosit Kontrol Positif 5 3,50 17,50

Sari Buah Kurma 7 mg/kgBB 5 7,50 37,50

Total 10

Test Statistics®

Kadar Trombosit

Mann-Whitney U 2,500
Wilcoxon W 17,500
z -2,095
Asymp. Sig. (2-tailed) ,036
Exact Sig. [2*(1-tailed Sig.)] ,032°

a. Grouping Variable: Perlakuan
b. Not corrected for ties.

Dijumpai nilai p=0,036 (p<0,05), maka terdapat perbedaan yang bermakna.

HASIL UJI MANN-WHITNEY ANTARA KELOMPOK KONTROL POSITIF
DENGAN SARI BUAH KURMA 14 MG/KGBB

Descriptive Statistics

N Mean Std. Deviation Minimum Maximum
Kadar Trombosit 25 672,52 334,015 220 1502
Perlakuan 25 3,00 1,443 1 5
Ranks

Perlakuan N Mean Rank Sum of Ranks
Kadar Trombosit Kontrol Positif 5 3,00 15,00

Sari Buah Kurma 14 mg/kgBB 5 8,00 40,00

Total 10

Test Statistics®

Kadar Trombosit

Mann-Whitney U ,000

Universitas Muhammadiyah Sumatera Utara



Wilcoxon W 15,000
Z -2,611
Asymp. Sig. (2-tailed) ,009
Exact Sig. [2*(1-tailed Sig.)] ,008°

a. Grouping Variable: Perlakuan

b. Not corrected for ties.

Dijumpai nilai p=0,009 (p<0,05), maka terdapat perbedaan yang bermakna.
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HASIL UJI MANN-WHITNEY ANTARA KELOMPOK KONTROL POSITIF
DENGAN SARI BUAH KURMA 21 MG/KGBB

Descriptive Statistics

N Mean Std. Deviation Minimum Maximum
Kadar Trombosit 25 672,52 334,015 220 1502
Perlakuan 25 3,00 1,443 1 5
Ranks

Perlakuan N Mean Rank Sum of Ranks
Kadar Trombosit Kontrol Positif 5 3,00 15,00

Sari Buah Kurma 21 mg/kgBB 5 8,00 40,00

Total 10

Test Statistics®

Kadar Trombosit

Mann-Whitney U ,000
Wilcoxon W 15,000
Z -2,611
Asymp. Sig. (2-tailed) ,009
Exact Sig. [2*(1-tailed Sig.)] ,008"

a. Grouping Variable: Perlakuan

b. Not corrected for ties.

Dijumpai nilai p=0,009 (p<0,05), maka terdapat perbedaan yang bermakna.
HASIL UJI MANN-WHITNEY ANTARA KELOMPOK SARI BUAH KURMA 7
MG/KGBB DENGAN SARI BUAH KURMA 14 MG/KGBB

Descriptive Statistics
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N Mean Std. Deviation Minimum Maximum
Kadar Trombosit 25 672,52 334,015 220 1502
Perlakuan 25 3,00 1,443 1 5
Ranks

Perlakuan N Mean Rank Sum of Ranks
Kadar Trombosit Sari Buah Kurma 7 mg/kgBB 5 3,00 15,00

Sari Buah Kurma 14 mg/kgBB 5 8,00 40,00

Total 10

Test Statistics®

Kadar Trombosit

Mann-Whitney U ,000
Wilcoxon W 15,000
Z -2,611
Asymp. Sig. (2-tailed) ,009
Exact Sig. [2*(1-tailed Sig.)] ,008°

a. Grouping Variable: Perlakuan

b. Not corrected for ties.

Dijumpai nilai p=0,009 (p<0,05), maka terdapat perbedaan yang bermakna.
HASIL UJI MANN-WHITNEY ANTARA KELOMPOK SARI BUAH KURMA 7
MG/KGBB DENGAN SARI BUAH KURMA 21 MG/KGBB

Descriptive Statistics

N Mean Std. Deviation Minimum Maximum
Kadar Trombosit 25 672,52 334,015 220 1502
Perlakuan 25 3,00 1,443 1 5
Ranks

Perlakuan N Mean Rank Sum of Ranks
Kadar Trombosit Sari Buah Kurma 7 mg/kgBB 5 3,00 15,00

Sari Buah Kurma 21 mg/kgBB 5 8,00 40,00

Total 10

Test Statistics®

Kadar Trombosit

Mann-Whitney U ,000

Wilcoxon W 15,000
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z -2,611
Asymp. Sig. (2-tailed) ,009
Exact Sig. [2*(1-tailed Sig.)] ,008°

a. Grouping Variable: Perlakuan

b. Not corrected for ties.
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Dijumpai nilai p=0,009 (p<0,05), maka terdapat perbedaan yang bermakna.

HASIL UJI MANN-WHITNEY ANTARA KELOMPOK SARI BUAH KURMA
14AMG/KGBB DENGAN SARI BUAH KURMA 21 MG/KGBB

Descriptive Statistics

N Mean Minimum Maximum
Kadar Trombosit 25 672,52 220 1502
Perlakuan 25 3,00 1 5
Ranks
Perlakuan Mean Rank Sum of Ranks
Kadar Trombosit Sari Buah Kurma 14 mg/kgBB 3,40 17,00
Sari Buah Kurma 21 mg/kgBB 7,60 38,00

Total

Test Statistics®

Kadar Trombosit

Mann-Whitney U 2,000
Wilcoxon W 17,000
z -2,193
Asymp. Sig. (2-tailed) ,028
Exact Sig. [2*(1-tailed Sig.)] 032"

a. Grouping Variable: Perlakuan

b. Not corrected for ties.

Dijumpai nilai p=0,028 (p<0,05), maka terdapat perbedaan yang bermakna.
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Lampiran 8. Artikel Publikasi

UJI EFEKTIVITAS SARI BUAH KURMA (PHOENIX DACTYLIFERA)
TERHADAP JUMLAH TROMBOSIT MENCIT JANTAN
(MUS MUSCULUS L) YANG DIBERI KOTRIMOKSAZOL

Putri Nadia®, Yenita®, Cut Mourisa?, Isra Thristy”
Faculty of Medicine, Universitas Muhammadiyah Sumatera Utara
Department of Pharmacology, Universitas Muhammadiyah Sumatera Utara
Corresponding Author Yenita
Universitas Muhammadiyah Sumatera Utara
putrinadiaaswida@gmail.com®, yenita@umsu.ac.id?, cutmourisa@umsu.ac.id®,
israthristy@umsu.ac.id?
Abstract

Introduction: Date palm suspension (Phoenix dactylifera) is a processed product from
date palm, which has various ingredients that are beneficial for health. There was a study
about the effectiveness of date palm suspension which aims to determine the effectiveness
of date palm suspension to increasing the number of platelets in male mice (Mus musculus
L) that given cotrimoxazole. Methods: This research use an experimental study with
"Post test only control group design™ and "Simple randomized sampling"”. This study used
35 male mice aged 2-3 months, weighing 20-30 grams were divided into 5 groups
randomly. Negative control group, positive control group, and treatment group (I, 1, 111)
with dose of 7 mg/kgBW, 14 mg/kgBW, 21 mg/kgBW. Cotrimoxazole was given for 8 days
and date palm suspension was given for 2 days, then the platelet count was checked using
an Automated Hematology Analyzer. Results: The effectiveness of date palm suspension to
increasing the platelet count of each test group was analyzed with One Way ANOVA
statistical test. The results of statistical tests showed that date palm suspension with dose
of 7 mg/kgBW, 14 mg/kgBW, 21 mg/kgBW could increase the platelet count of male mice
that given cotrimoxazole, resulting in p<0.05 in all groups. Conclusion: Date palm juice
(Pheonix dactylifera) is effective in increasing platelet levels, especially at a dose of 21
mg/kgBW.

Keywords: Date palm suspension (Phoenix dactylifera), Cotrimoxazole, Platelets.
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PENDAHULUAN

Trombosit adalah fragmentasi sel
berselubung membran yang berasal dari
sumsum tulang merah melalui pelepasan
megakariosit matang, selanjutnya akan
berdiferensiasi dari megakarioblas pada
suatu proses yang didorong oleh
trombopoetin."  Trombosit dibentuk di

Trombositopenia atau  defisiensi
trombosit, merupakan keadaan dimana
trombosit dalam sirkulasi jumlahnya di
bawah normal (150.000-350.000/pL
darah). Penderita trombositopenia timbul
bintik-bintik perdarahan dijaringan tubuh
yang diakibatkan pendarahan yang
berasal dari venula atau kapiler kecil.
Kulit pada orang trombositopenia terlihat
bercak-bercak kecil berwarna ungu,
sehingga disebut dengan trombositopenia
purpura.

Kotrimoksazol merupakan kombinasi
dari trimetoprim dan sulfametoksazol
yang menghasilkan aktivitas sinergis
karena penghambatan sekuensial
terhadap sintesis folat.* Trimetoprim
menghambat enzim dihidrofolat
reduktase = mikroba \selektif, yang
mengubah asam dihidrofolat menjadi
asam tetrahidrofolat, suatu tahap menuju
purin dan pada akhirnya sintesis DNA.
Kombinasi  ini  seringkali  bersifat
bakterisidal,  dibandingkan  dengan
bakteriostatik sulfonamida. Batas antara
toksisitas untuk bakteri dan untuk
manusia relatif lebih kecil bila sel
mengalami defisiensi asam folat. Dalam
demikian obat tersebut dapat
menyebabkan megaloblastis, leukopenia,
trombositopenia.”

Pengalaman masyarakat, banyak
menggunakan tanaman yang ada di
sekitar kita sebagai tanaman obat, seperti
jahe yang mengandung antioksidan yang
tinggi sebagai proteksi ginjal terhadap
logam berat, Daun Afrika mengandung
senyawa berupa flavonoid, sponin, dan

o1

sumsum tulang dari megakariosit, yaitu
sel yang sangat besar dalam susunan
hematopoetik dalam sumsum tulang
belakang yang memecah  menjadi
trombosit, baik dalam sumsum tulang
atau segera setelah memasuki darah,
khususnya ketika mencoba  untuk
memasuki kapiler paru.®

tannin  untuk  menurunkan  kadar
kolesterol.>” Selain itu Buah kurma
(Phoenix  dactylifera)  mengandung
banyak nutrisi, mineral dan vitamin,
diantaranya adalah gula alami, kalium,
vitamin B kompleks, vitamin K,
magnesium, selenium yang penting bagi
tubuh. Buah kurma merupakan makanan
yang sehat yang mampu menurunkan
resiko penyakit jantung dan kanker
karena kurma tidak  mengandung
kolesterol serta kadar natrium yang
rendah, dan kalori dalam kurma jauh
lebih tinggi bila dibandingkan dengan
pisang ataupun jeruk.?

Buah kurma (Phoenix dactylifera)
juga sangat digemari masyarakat di
Timur Tengah. Buah kurma diambil
sarinya menjadi sari buah kurma yang
banyak dipasarkan. Kandungan senyawa
aktif dari buah kurma vyang telah
diidentifikasi oleh beberapa alkaloid,
saponin, tannin dan flavonoid. Flavonoid
terbukti bermanfaat sebagai antioksidan,
anti inflamasi, hipolipidemik, anti alergi,
anti  mikroba, anti plasmolitik dan
perangsang regenerasi hepar.®

Nabi Muhammad SAW bersabda
tentang buah kurma seperti tertuang
dalam hadist yang diriwayatkan dari
Aisyah r.a. berikut : Rasulullah SAW
bersabda: “Wahai ‘Aisyah! Rumah yang
didalamnya tidak ada kurma, maka
penghuninya  akan  lapar.”  Beliau
mengucapakannya sebanyak dua atau
tiga kali (HR. Shahih Muslim: no.
3812).1° Keberadaan kurma salah satu
makanan pokok yang dapat
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mengenyangkan bagi manusia khususnya
di Timur Tengah. Tidak hanya itu,
kurma dapat menjadi suplemen pengganti
makanan yang dapat mengobati berbagai
macam penyakit dikhususkan kurma Nabi
yaitu “Ajwah”. Sabda Rasullah SAW:
“Dari pada Saad r.a bahwasannya
Rasullah SAW pernah bersabda: Baramg
siapa mengonsumsi kurma Ajwah pada
pagi hari, maka pada hari itu ia tidak
akan terkena racun dan terserang
penyakit.” (HR.Muslim).*

Banyak penelitian telah dilakukan
dengan memanfaatkan bahan-bahan yang
ada di alam untuk mengatasi penyakit
dengan defisiensi trombosit seperti Buah
jambu biji merah, buah angkak, daun ubi
jalar, air kelapa muda dan kurma muda
secara empirik dapat digunakan pada
kasus  defisiensi ~ trombosit.  Pada
penelitian sebelumnya sari buah kurma
dengan dosis 50 g/kgBB  dapat
meningkatkan jumlah trombosit pada
tikus putih jantan yang diinduksi oleh
heparin.'? selain itu pada penelitian
sebelumnya menggunakan kotrimoksazol
sebagai bahan penginduksi dengan dosis
960 mg secara oral selama 8 hari dapat
menyebabkan trombositopenia pada tikus
jantan.

Untuk itu peneliti ingin
membuktikan ~ kebenaran  pengaruh
pemberian sari buah kurma (Phoenix
dactylifera) terhadap jumlah trombosit
pada mencit jantan (Mus musculus L)
yang diberi kotrimoksazol.

METODE PENELITIAN

Jenis penelitian yang digunakan pada
penelitian ini adalah  eksperimental
dengan desain penelitian “Post test only
control Group design” serta “Simple
randomized sampling” sebagai teknik
pengambilan data untuk mengetahui
efektivitas sari buah kurma (Phoenix
dactylifera) terhadap jumlah trombosit
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mencit jantan (Mus musculus L) yang
diberi kotrimoksazol secara in vivo.
Penelitian dilakukan di Laboratorium
Farmakologi FK UMSU dan pemeriksaan
darah (jumlah trombosit) dilakukan di
UPT. Laboratorium Dinas Kesehatan
Provinsi Sumatera UTara.

Populasi pada penelitian ini adalah
hewan percobaan mencit jantan (Mus
musculus L) yang diperoleh dari Unit
Pengelola Hewan Laboratorium (UPHL)
Departemen Farmakologi FK UMSU
dengan jumlah sampel secara keseluruhan
adalah 35 ekor mencit jantan dan masing-
masing kelompok sampel menggunakan
7 ekor mencit jantan (2 ekor sebagai
cadangan) vyang dibagi dalam 5
kelompok.

Sari buah kurma dalam penelitian ini
dibeli di apotek X dengan merek Y dalam
sediaan cairan yang komposisinya 100%
murni  kurma dalam bentuk suspensi,
tidak ada campuran zat lain serta
memiliki ~ nomor  registrasi POM.
Diberikan dengan dosis 7 mg/kgBB/hari,
14 mg/kgBB/hari, 21 mg/kgBB/hari.
Kemudian dilakukan uji fitokimia untuk
melihat kandungan senyawa aktifnya
berupa uji flavonoid, uji saponin, uji
tanin, dan uji triterpen.

Melakukan adaptasi (aklimatisasi)
terhadap 35 ekor mencit jantan yang
sehat selama 7 hari di laboratorium
dengan kandang tunggal dan diberi pakan
standar serta minum ad libitum. Lalu
pada hari ke-8 hingga hari ke-18,
membagi mencit jantan menjadi 5
kelompok yang masing-masing terdiri
dari 5 ekor mencit jantan dan 2 cadangan
yang dipilih secara acak pada masing-
masing kelompok yaitu kelompok kontrol
negatif : diberikan minum ad libitum
selama penelitian berlangsung, kontrol
positif : diberikan kotrimoksazol 5
mg/20gr BB mencit selama 8 hari dengan
sonde oral, perlakuan 1 diberikan
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kotrimoksazol selama 8 hari dengan
sonde oral dan sari buah kurma 7
mg/kgBB selama 2 hari, perlakuan 2 :
diberikan kotrimoksazol selama 8 hari
dengan sonde oral dan sari buah kurma
14 mg/kgBB selama 2 hari, perlakuan 3
diberikan kotrimoksazol selama 8 hari
dan sari buah kurma 21 mg/kgBB selama
2 hari. Pada hari ke-18 dilakukan
dekapitasi dan pengambilan darah mencit
jantan, kemudian dibawa ke UPT.
Laboratorium Dinas Kesehatan Provinsi
Sumatera  Utara  untuk dilakukan
pemeriksaan jumlah trombosit dengan
menggunakan Automated Hematology
Analyzer.

Analisis data secara bertahap
dilakukan uji normalitas menggunakan
uji Shapiro-Wilk, dimana besar sampel
<50. Jika dari hasil uji normalitas didapat
p>0,05 maka data berdistribusi normal,
dan jika p<0,05 maka data berdistribusi
tidak normal. Untuk uji homogenitas
digunakan Levene Test dengan nilai
p>0,05 yang menunjukkan bahwa data
mempunyai varian yang sama. Uji
ANOVA dilakukan setelah uji normalitas
dan  homogenitas. Jika pada uji
normalitas dan homogenitas didapatkan
nilai p>0,05 yang artinya data homogen
dan berdistribusi normal, maka akan
dilanjutkan dengan uji One Way Anova
untuk data dengan pengamatan lebih dari
2 kelompok. Namun, jika pada saat uji
normalitas dan homogenitas didapatkan
nilai p<0,05 yang artinya data tidak
homogen dan tidak berdistribusi normal,
maka akan digunakan uji Kruskal-Wallis.
Selanjutnya dilakukan post hoc untuk
mengetahui perbedaan rerata masing-
masing kelompok perlakuan. Jika uji
analisis yang digunakan adalah uji
ANOVA maka dilanjutkan dengan Post
Hoc Benferoni. Apabila menggunakan
Uji Kruskal-Wallis, uji post hoc yang
digunakan yaitu Mann-Whitney.
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HASIL

Penelitian ini telah dilaksanakan
pada bulan Mei-juli 2022 di Unit
Pengelolaan Hewan Laboratorium
(UPHL) di FK UMSU dan di UPT.
Laboratorium Dinas Kesehatan Provinsi
Sumatera Utara, berdasarkan persetujuan
Komisi Etik dengan Nomor
800/KEPK/FKUMSU/2022 untuk
menggunakan mencit jantan  (Mus
musculus L) sebanyak 35 ekor yang
dibagi 5 kelompok, masing-masing
kelompok terdiri dari 5 ekor mencit
ditambah 2 ekor mencit sebagai cadangan
dan aklimatisasi yang dilakukan selama 7
hari. Bahan uji berupa kotrimoksazol dan
Sari Buah Kurma yang dibeli serta
teregistrasi BPOM.

Hasil Uji Fitokimia Sari Buah Kurma
Sebelum menentukan uji hipotesis
yang digunakan maka dilakukan uji

normalitas dengan hasil sebagai berikut:
Tabel 4.1 Hasil Uji Fitokimia Sari Buah Kurma

Metabolit Pereaksi Hasil
Sekunder
Alkaloid Dragendroff
Bouchardat
Meyer -
Flavonoid Serbuk Mg+ +
Amil Alkohol +
HCL
Glikosida Molish+H,S0, +
Saponin Air -
panas/dikocok
Tanin FeCL3 +
Triperten Liebermen- -
Steroid Bouchat

Uji Normalitas
Sebelum menentukan uji hipotesis
yang digunakan maka dilakukan uji
normalitas dengan hasil sebagai berikut:
Tabel 4.2 Uji Normalitas

Variabel Uji Keterangan
Normalitas
Kontrol 0,644 Berdistribusi
Negatif normal
Kontrol Positif 0,743 Berdistribusi

normal
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Perlakuan 1 0,492 Berdistribusi
normal
Perlakuan 2 0,251 Berdistribusi
normal
Perlakuan 3 0,158 Berdistribusi
normal
Dari hasil uji normalitas
menggunakan uji Shapiro wilk

didapatkan seluruh data memiliki nilai
p>0,05 vyang berarti bahwa data
terdistribusi normal, dapat disimpulkan
bahwa semua variabel mempunyai data
yang terdistribusi normal.

Uji homogenitas

Significancy Test Homogenity of
Variance menunjukan angka 0,000. Oleh
karena p<0,05 maka dapat ditarik
kesimpulan bahwa varian data tidak
homogen (berbeda). Sehingga analisis
data menggunakan uji Kruskal-Wallis.

Uji Kruskall-Wallis dengan Nilai Rata-
Rata dan Standard Deviasi

Berdasarkan hasil penelitian
dijumpai rerata kadar trombosit pada
mencit jantan pada tiap kelompok
perlakuan dengan uji Kruskall-Wallis
adalah sebagai berikut:
Tabel 4.3 Hasil Uji Kruskall-Wallis dengan

Rerata Kadar Trombosit Mencit dan Standar
Deviasi
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bermakna secara signifikan pada setiap
perlakuan.

Hasil analisis Post-hoc Mann-Withney
Adapun hasil analisis post hoc
menggunakan uji mann-whitney adalah

Kelompok N Rata-ratat S. Nilai p
deviasi
Kontrol Negatif 5 760,4 £ 52,9
Kontrol Positif 5 285,6 £ 62,1
Perlakuan 1 5 436,8+111,4 0,000
Perlakuan 2 5 743,4 £130,3
Perlakuan 3 5 1136,4 +303,0

Pada hasil analisis uji Kruskal-wallis

yang dilakukan

untuk menilai ada

tidaknya perbedaan kadar trombosit pada

kelima kelompok perlakuan, didapati
nilai p =0,000 (p<0,05) dibuktikan dari
tiap kelompok yang diujikan memiliki
perbedaan  kadar  trombosit  yang

sebagai berikut:

Tabel 4.1.3 Hasil analisis Post-hoc Mann-

Withney

Indeks
kepercayaan Nilai
p
Variabel Beda 95%
Rerata
Min. Maks

Kontrol negatif 474.8 476 442 0,009
vs Kontrol
positif
Kontrol negatif 323,6 389 264 0,009
vs Perlakuan 1
Kontrol negatif 17 97 68 0,602
vs Perlakuan 2
Kontrol negatif -376 -139  -679 0,009
vs Perlakuan 3
Kontrol positif -151,2 -87 - 0,036
vs Perlakuan 1 178
Kontrol positif -457,8  -379  -510 0,009
vs Perlakuan 2
Kontrol positif -850,8 -615 -1121 0,009
vs Perlakuan 3
Perlakuan 1 vs -306,6 -292 -332 0,009
Perlakuan 2
Perlakuan 1 vs -699,6 -528 -934 0,009
Perlakuan 3
Perlakuan 2 vs -393 -236 -611 0,028
Perlakuan 3
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Dari hasil analisis Post-hoc Mann-
whitney didapatkan hasil yaitu terdapat
perbedaan  kadar  trombosit  yang
signifikan antar kelompok negatif,
kelompok positif dan perlakuan (I, I,
1), dimana nilai (p<0,05). Tetapi
terdapat pada kelompok yaitu Kontrol
negatif dengan Sari Buah Kurma 14
mg/kgBB didapatkan nilai (p>0,05)
artinya tidak ada perbedaan kadar
trombosit yang signifikan.

PEMBAHASAN

Dari hasil penelitian uji efektivitas
sari buah kurma (Phoenix dactylifera)
terhadap jumlah trombosit mencit jantan
(Mus musculus L) vyang diberi
kotrimoksazol secara in vivo dapat
disimpulkan bahwa semua dosis efektif
dapat meningkatkan kadar trombosit
mencit jantan bahwa sari buah kurma
dengan dosis 7 mg/kgBB, 14 mg/kgBB,
21 mg/kgBB semua efektif dalam
meningkatkan kadar trombosit mencit.

Kotrimoksazol merupakan kombinasi
antibiotik trimetoprim dan
sulfametoksazol,  Trimetoprim bekerja
dengan cara menghambat reduksi asam
folat dan sintesis timidin, sehingga
menyebabkan defisiensi asam folat.
Defisiensi asam folat dapat menyebabkan
trombositopenia.***

Dari hasil literatur yang didapat sari
buah kurma (Phoenix dactylifera) dapat
meningkatkan ~ trombosit,  hal ini
disebabkan pada sari buah kurma
(Phoenix  dactylifera)  mengandung
metabolit sekunder yang efektif dalam
meningkatkan  trombosit. Senyawa
flavonoid yang terkandung dalam sari
buah kurma (Phoenix dactylifera)
mempengaruhi kenaikan jumlah
trombosit yang  berperan  sebagai
imunostimulator.  Flavonoid  bekerja
dengan menghambat enzim
hyaluronidase yang berfungsi untuk
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mendegradasi asam hialuronat. Asam
hialuronat pada sumsum tulang berfungsi
untuk memproduksi interleukin-6 (1L-6)
yang menghambat destruksi platelet
kemudian akan menstimulasi
megakariopoiesis dan maturasi
megakariosit.™

Penelitian sebelumnya menjelaskan
bahwa asam folat berperan pada proses
agregasi trombosit sebagai respon pada
thrombin dan ADP untuk membebaskan
metabolisme asam arakidonat terutama
pada biosintesis tromboksan A2. Trombin
mengaktifkan  sintesis  prostaglandin
trombosit yang mengakibatkan
pembentukan suatu senyawa labil yaitu
tromboksan A2 ADP dan tromboksan A2
yang dilepaskan menyebabkan makin
banyak trombosit yang beragregasi pada
cedera  vaskuler. Trombin  juga
mendorong terjadinya fusi trombosit dan
pembentukan fibrin, memperkuat
stabilitas  sumbat  trombosit  yang
terbentuk.  Sehingga  jika  tubuh
mengalami defisiensi asam folat, respon
trombin pada proses agregasi trombosit
berkurang dan trombosit yang terbentuk
pada sumbat trombosit juga sedikit.
Asam folat yang terkandung dalam sari
buah  kurma  dimungkinkan dapat
mensuplai kebutuhan asam folat kedalam
tubuh mencit jantan sehingga asam folat
dalam tubuh meningkat dan jumlah
trombosit mencit jantan juga meningkat.
Sama halnya dengan vitamin B12 yang
berfungsi dalam  perbaikan  fungsi
sumsum tulang yang akan mempengaruhi
proses megakariopoiesis dimana bila
terjadi  defisiensi kedua vitamin ini
(vitamin B12 dan folat) maka sumsum
tulang akan membentuk megakariosit
yang besar dan hiperlobulus. Vitamin
B12 diperlukan untuk mengubah folat
menjadi bentuk aktif dan dalam fungsi
normal semua fungsi sel seperti sumsum
tulang.®
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Berdasarkan hasil uji fitokimia
secara  kualitatif dalam penelitian,
dijumpai bahwa terdapat senyawa tanin,
flavonoid, dan glikosida. Penelitian lain
menunjukkan bahwa kurma (Phoenix
dactylifera) merupakan buah yang
banyak tumbuh di negara-negara Arab,
terutama kota Madinah. Berdasarkan
beberapa studi, kurma memiliki berbagai
kandungan  fitokimia seperti asam
kumarat, asam ferat, flavonoid, fenolik,
sterol, procyanidins, antosianin,
karotenoid, vitamin dan mineral yang
berfungsi sebagai antioksidan,
antihiperlipidimik, hepatoprotektif,
antimutagenik, antiinflamasi, dan
nefroprotektif 11819

Senyawa tanin merupakan unsur
penting yang bertanggung jawab terhadap
sekresi  5-hydroxytryptamin (serotonin)
dan tromboxane A2 (TXAZ2). Serotonin
dan tromboxane merupakan senyawa
yang disekresi akibat adanya respon
terhadap aktivasi trombosit yang melekat
pada dinding pembuluh darah yang rusak.
Serotonin  memiliki  fungsi  sebagai
vasokonstriktor kuat, sedangkan
tromboxane A2 berperan dalam proses
aktivasi trombosit yang berdekatan dan
karena sifat lengket dari trombosit
tambahan ini, maka akan menyebabkan
melekat pada trombosit yang semula
sudah aktif (agregasi trombosit).?>*

Berdasarkan penelitian sebelumnya
yang sudah dilakukan infusa buah kurma
(Phoenix dactylifera) dengan konsentrasi
10%, 25% dan 50% dapat meningkatkan
jumlah trombosit pada tikus putih jantan
yang diinduksi oleh kotrimoksazol.™

Penelitian sebelumnya yang
menyatakan bahwa pemberian sari buah
kurma terhadap perubahan jumlah
trombosit pada tikus (Rattus norvegicus),
dengan menggukan 15 ekor tikus
kemudian dibagi menjadi 5 kelompok
perlakuan. Kelompok pertama sebagai
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kontrol negatif, kelompok kedua, ketiga,
keempat diberi sari buah kurma 2,5 g/100
g BB tikus, 5 g/100 g BB tikus dan 10
g/100 g BB tikus, kelompok kelima
sebagai kontrol heparin 270 Ul/ 200 g BB
tikus secara subkutan memperlihatkan
bahwa pemberian sari buah kurma dapat
meningkatkan jumlah trombosit pada
tikus (Rattus norvegicus).*?

KESIMPULAN

Berdasarkan dari hasil penelitian
yang dilakukan, bahwa pemberian sari
buah kurma (Phoenix dactylifera) pada
dosis 7 mg/kgBB, 14 mg/kgBB, dan 21
mg/kgBB, disimpulkan bahwa sari buah
kurma efektif dalam meningkatkan kadar
trombosit. Tetapi berdasarkan hasil
laboratorium  pemeriksaan  trombosit
dosis 21 mg/kgBB merupakan dosis yang
paling efektif karena pada dosis ini
menunjukkan hasil kadar yang lebih
tinggi dibandingkan dengan dosis lain.

SARAN

Adapun saran yang diperlukan
adalah perlu dilakukan penelitian lanjutan
dengan metode pre dan post test group
design. Penelitian perlu dilanjutkan untuk
mengetahui kadar asam folat yang dapat
meningkatkan kadar trombosit dalam
tubuh mencit jantan yang diinduksi
kotrimoksazol setelah pemberian sari
buah kurma (Phoenix dactylifera).
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