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ABSTRAK

Latar Belakang: Aspartam merupakan pemanis buatan sebagai pengganti
sukrosa yang digunakan untuk bahan tambahan makanan, minuman serta jenis
obat. Aspartam berpotensi untuk merusak hepar. Aspartam dimetabolisme
terutama di hepar dan menghasilkan metabolit berupa formaldehid yang dapat
merusak sel hepar. Obat herbal yang digunakan sebagai pencegahan gangguan
hepar adalah kurkuma. Ekstrak daun kemangi dapat mengendalikan kerusakan
hepatosit, menurunkan lipid peroksidase dan meningkatkan antioksidan. Tujuan:
Penelitian ini bertujuan untuk mengetahui dan mempelajari pengaruh ekstrak daun
kemangi terhadap fungsi hepar tikus jantan galur Wistar yang di induksi aspartam.
Metode: Penelitian eksperimental laboratorik dengan posttest only with control
group design. Tikus dibagi menjadi 5 kelompok dan diberi perlakuan selama 30
hari. Penelitian ini menganalisis kadar SGOT dan SGPT setiap kelompok
perlakuan. Analisis data menggunakan analisa one-way ANOVA post hoc Games-
Howell. Hasil: Penelitian ini menunjukkan adanya pengaruh pemberian aspartam
pada kerusakan hepar pada tikus yang diberi aspartam dosis 100 mg/KgBB/hari
dengan tikus yang diberi aquabides (p<0,05). Dan terdapatnya pengaruh
pemberian ekstrak daun kemangi dosis 200 mg/KgBB dan dosis 300 mg/KgBB
terhadap hepar yang telah diinduksi aspartam (p>0,05). Kesimpulan: Pemberian
aspartam memiliki pengaruh terhadap kerusakan dari hepar tikus. Serta adanya
perbaikan dari hepar setelah diberikan ekstrak daun kemangi dan kurkuma pada
tikus yang diinduksi aspartam.

Kata kunci: Aspartam, ekstrak daun kemangi, kurkuma, hepar, SGOT,
SGPT
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ABSTRACT

Background: Aspartame is an artificial sweetener as a substitute for sucrose
which is used for food additives. Aspartame has the potential to damage the liver.
Aspartame has the potential to damage the liver. Aspartame is metabolized
primarily in the liver and produces metabolites such as formaldehyde that can
damage liver cells. The herbal medicine that is used to prevent liver disorders is
Curcuma. Basil leaf extract can control hepatocyte damage, reduce lipid
peroxidase and increase antioxidants. Objective: This study aimed to determine
and study the effect of basil leaf extract on liver function of male wistar which is
induced by aspartame. Methods: Research laboratory used experimental with
posttest only control group design. Rats were divided into five groups and were
treated for 30 days. This study analyzed the levels of SGOT and SGPT in each
treatment group. Data analysis is using one-way ANOVA post hoc Games-
Howell. Results: This study showed the effect of aspartame on liver damage in
rats given aspartame dose of 100 mg/KgBB/day with rats fed aquabides (p<0.05).
And the effect of gived basil leaf extract dose of 200 mg / KgBB and a dose of 300
mg / KgBB on liver induced by aspartame (p>0.05). Conclusion: The provision of
aspartame has an influence on the damage of the rat liver. there was improvement
from the liver after being given the basil leaf extract and curcuma induced by
aspartame.

Keywords: Aspartame, basil leaf extract, curcuma, liver, SGOT, SGPT

viii Universitas Muhammadiyah Sumatera Utara



DAFTAR ISI

Halaman
HALAMAN PERNYATAAN ORISINALITAS. ..., ii
HALAMAN PENGESAHAN .....cociiiiiiiiiee e ii
KATA PENGANTAR ...ttt ettt iv
HALAMAN PERNYATAAN PERSETUJUAN PUBLIKASI..........ccccevnneen. Vi
ABSTRAK .ottt ettt nes vii
ABSTRACT .ttt bbbttt bbbt viii
DAFTAR IS ..ottt ne s iX
DAFTAR GAMBAR ..ottt Xi
DAFTAR TABEL.....ooi oottt Xii
DAFTAR SINGKATAN ..ottt Xiii
DAFTAR LAMPIRAN ...ttt sttt Xiv
BAB | PENDAHULUAN ..ottt 1
1.1 Latar BelaKang ......c.cooveiiiiiiiiece e 1
1.2 RUMUSAN MaSalah .........ccoieiiiiiieece e 5
IR I [0 0] (=] SO USSP 5
1.4 Tujuan Penelitian.........coooiiiiiiiiiseee s 5
142 TUJUAN UMUM ettt et e b e sae et e snneesneeaneas 5
1.4.2 TUJUAN KNUSUS ......viviiiiieiiisieseeee et 6
1.5 Manfaat Penelitian. ..o 6
BAB 2 TINJAUAN PUSTAKA ...ttt 7
2.1 HEBPAT <. 7
2.1.1 ANALOMI NEPAN ...cvviiciieeiee et 7
2.1.2 FiSIOIOQI NBPAT ... 8
2.2 ASPAITAIM ...ttt ettt ae e na b nr e e 9
2.2.1 DefiniSi aSPartam...........cceiveiieieiie e 9
2.2.2 SITAt @SPANTAM .....c.eiiiieieeiecee e 9
2.2.3 FUNQGSI @SPArtAM.....ccuveieeieiieeiieeie e e see e see e n e e e sre e nns 9
2.2.4 Metabolisme aspartam..........cccooeveerenienieniese e 10
2.2.5 Pengaruh aspartam terhadap hepar.........ccccocevvvieiieiecie e 11
2.3 DAUN KEMANGI ...ttt ettt nee e nes 12
2.3.1 Mekanisme hepatoprotektif daun kemangi ...........c.ccccceevvevvervenenne. 13
2.3.2 EKSIAK....cveiiiieiieie sttt e 13
2.4 KUFKUIMI@ ¢ttt bbb 14
2.5 SGOT daN SGPT ...ttt 15
2.6 Kerangka KONSEP .....ccveiueiieiieie e siee st e e a e sra e ste e e e nns 16
2.7 KerangKa TOOMM ...cueiuiiieeiieiieie ettt 17
BAB 3 METODOLOGI PENELITIAN ....ccoiiiiiectceeeeeeie e 18
3.1 Definisi OPerasional............cccccvveieiieeiieie e 18
3.2 JENIS PENEIITIAN ... .ottt 19
3.3 Waktu dan Tempat Penelitian ...........ccccoeveviieiiiieiie e 19

iX Universitas Muhammadiyah Sumatera Utara



3.3.1 WaKtu Penelitian ........ccoccveiieiieieiee e 19

3.3.2 Tempat Penelitian ..........ccocviiiiiiieie e 19

3.4 Populasi dan Sampel Penelitian ...........cccccovieiiiieieevn e 19
3.4.1 Populasi PENEILIAN .......c.ooiiiiieieeie e 19

3.4.2 Sampel penelitian ...........cccovveiiiie i 20

3.5 BeSAr SAMPEL ..ot 20
3.6 Proses Pembentukan EKSErakK..........cccccevviiiiiiiiiie e 21
3.7 Penentuan DoSIS EKSIraK .........cccveviiiiiiiii ettt 22
3.8 PENENIUAN DIOSIS ....vvvieiiiiic ettt ettt st e e srba e srae e 22
3.9 Pembagian Kelompok Perlakuan ... 22
3.10Prosedur PENEIITIAN .........ccivie it 23

I8 O I | T 23
3.10.1. 1 PErlakuan .....cveeeevieiciie e 23

3.10.1.2 Pengambilan darah ... 23

3.10.1.3 Pemeriksaan SGOT dan SGPT Serum.........ccccceevveevveennne. 23

K I =7 1T U 24
O I T4 LU T R 24

3.10.2.2 Pemeriksaan SGOT dan SGPT Serum.........ccccceevveeeveennne. 24

3.10.3 Persiapan Hewan Coba............ccccovevveieiieieese e 24

3.10.4 Pemberian Perlakuan..........ccouveiiiiieii i 25

3.10.5 Pengambilan Sampel Darah ...........ccccoovveiiieiiiiiiciic e 26

3.10.6 Analisis SGOT dan SGPT SErum .......cccoeevvvieeiireeeciee e 26
3.10.6.1 SGOT SEIUM ...iriiiiiieiee ettt e 26

3.10.6.2 SGPT SEIUM . ..ooeviieiiieie ettt e ebb e 27

3.1 AIUr PENEIITIAN ... e 28
3.12 Teknik Pengumpulan Data ..........ccccuveiieieniene e 29
.13 ANALISIS DAL ... 29
BAB 4 HASIL DAN PEMBAHASAN ......ooviiii e 30
O o P Ty 1 B =T 0 1= (- g R 30
O I AN g 11157 W0 - | - 31

4.2 PemMbDanasan......cc..oviiiiiiii s 34
BAB 5 KESIMPULAN DAN SARAN .....oooiiiiiie et 39
5.1 KESIMPUIAN ...ttt re e ans 39
I AT | - o IO SOOI 39
DAFTAR PUSTAKA ...ttt ettt sttt st et e s aatae e 40
N AL TN A TR 43

X Universitas Muhammadiyah Sumatera Utara



DAFTAR GAMBAR

Gambar 2.1 ANatomi HEPAT ........ccveiiiiiee et 7
Gambar 2.2 Struktur Kimia ASPartam ...........c.coeeieereneniseseseeeeeese e 9
Gambar 2.3 Kerangka KONSEP .......coveieiiiiieie e 16
Gambar 2.4 Kerangka TeOM .......cuiiiieiieiieeiie sttt 17
Gambar 3.1 AlUr PENEIITIAN. .......coiiiiiiiiiee e 28

Xi Universitas Muhammadiyah Sumatera Utara



DAFTAR TABEL

Tabel 3.1 Definisi Operasional ...........ccoceiiieieiieiiee e 18
Tabel 3.2 Waktu Penelitian .........c.coiveieiieiiere e 19
Tabel 3.3 Pemeriksaan SGOT SEIrUM .........cccoviiiiiieiiiie e 26
Tabel 3.4 Pemeriksaan SGPT SErUM ........ccccooiiiiiiiniiie e 27
Tabel 4.1 Hasil Uji Fitokimia Kualitatif............c.ccccoooiiiiiiieie e, 31
Tabel 4.2 Rerata Kadar SGOT dan SGPT ......cccoviiieiiiie e 32
Tabel 4.3 Hasil uji Games-Howell kadar SGPT ..o 33
Tabel 4.4 Hasil uji Games-Howell kadar SGOT .........cccccovveiieivieiie e 34

xii Universitas Muhammadiyah Sumatera Utara



ADI
FDA
EFSA
NAFLD
SGPT
SGOT
SOD
ROS
CAT
CCK
ASP
ADH1
CO2
H20
Phe
MeOH
CMC
SPSS
HPLC

DAFTAR SINGKATAN

: Acceptable Daily Intake

: The US Food and Drug Administration

: The European Food Safety Authority

: Non alcoholic Fatty liver disease

: Serum Glutamat Piruvat Transaminase

: Serum Glutamat Oksaloasetat Transaminase
: Superoxide dismutase

: Reactive Oxigen Species

: Catalase

: Kolesistokinin

. Aspartate

: Alkohol dehydrogenase

: Karbondioksida

. Air

: Phenylalanine

: Methanol

: Carboxy Methil Cellulose

. Statistic package for science

: High performance liquid chromatography

xiii Universitas Muhammadiyah Sumatera Utara



DAFTAR LAMPIRAN

Lampiran 1 Ethical Clearance..........ccccoveiieiiiciic e 42
Lampiran 2 Identifikasi Tanaman ...........cccocvviveiieie s 44
Lampiran 3 UjJi FITOKIMIA........cccooiiiiiiiiieecesese s 45
Lampiran 4 Hasil EKSIrakSi.........ccccvoiiiiiiiiiiie e 46
Lampiran 5 Hasil Pemeriksaan Kadar SGOT dan SGPT.......c.cccecvevevivevvcnenne. 48
Lampiran 6 Hasil Uji StatiStiK..........cccoriiiiiiiie e 49
Lampiran 7 DOKUMENTASI .......cccuveiiiiiieiie e 57
Lampiran 8 Daftar Riwayat Hidup..........cccceeviiiiiiene e 60
Lampiran 9 Artikel IImiah ... 61

Xiv Universitas Muhammadiyah Sumatera Utara



BAB 1
PENDAHULUAN

1.1  Latar Belakang

Aspartam (L-Aspartyl-L phenylalanine methyl ester) atau Pemanis rendah
kalori merupakan bahan kimia yang saling berinteraksi dengan reseptor rasa yang
memiliki kekuatan pemanis 200 kali lebih manis dibandingkan sukrosa.™”
Kuatnya rasa manis yang dihasilkan oleh aspartam maka pemanis tersebut hanya
dibutuhkan dalam jumlah yang kecil dengan menggunakan dosis Acceptable
Daily Intake (ADI) yaitu dosis harian suatu zat yang dapat di konsumsi tiap
kilogram berat badan tanpa harus menimbulkan efek yang merugikan pada tubuh.’
Aspartam telah disetujui oleh The US Food and Drug Administration (FDA)
dengan menetapkan dosis ADI 50 mg/kgBB sedangkan The European Food
Safety Authority (EFSA) merekomendasikan dosis ADI untuk aspartam 40
mg/KgBB.* Di Indonesia penggunaan aspartam pada manusia telah disetujui
melalui  peraturan  Menteri  Kesehatan  Republik  Indonesia  nomor
722/Menkes/Per/1X/1998 tentang bahan tambahan makanan yaitu 50 mg/kgBB.>

Penggunaan pemanis buatan sebagai pengganti sukrosa digunakan sebagai
bahan tambahan berbagai makanan, minuman serta jenis obat (termasuk obat
pediatri) sebagai obat batuk, sirup, vitamin dan antibiotik.” Meskipun konsumsi
pemanis buatan diperkirakan aman dalam batas harian yang telah ditetapkan,
tetapi hasil dari beberapa penelitian menunjukan bahwa penggunaan pemanis
buatan dalam jangka panjang dapat menyebabkan berbagai penyakit karena
pemanis buatan merupakan hasil sintesis yang mengandung zat-zat sintesis

sehingga dapat menimbulkan efek samping bagi kesehatan yang dapat berpotensi
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menjadi obesitas, sindrom metabolik, kanker, mempengaruhi saraf otak, gangguan
fungsi hati, iritasi lambung, dan perubahan fungsi sel.®’

Konsumsi aspartam atau pemanis buatan dalam jumlah berlebihan dapat
meningkatkan stres oksidatif sehingga terjadinya peningkatan asam lemak bebas
ke hati, lemak akan terakumulasi ke hati dan dapat berkontribusi menjadi
perlemakan hepar yang meningkatkan prevalensi Non alcoholic Fatty liver
disease (NAFLD) yang pada umumnya 70% berhubungan dengan sindrom
metabolik.®2 Pada orang obesitas yang mengkonsumsi cukup banyak aspartam
memiliki risiko tinggi untuk terjadinya steatohepatitis non alkoholik, Peningkatan
risiko juga terjadi pada orang yang sirosis hepatis bahkan risikonya menjadi lebih
meningkat karena tidak bisa mendetoksifikasi aspartam.®

Penelitian pada tikus yang di induksi pemanis buatan selama 30 hari
dengan dosis 100 mg/KgBB/hari telah menimbulkan degenerasi dan nekrosis pada
hepar.®® Pemberian pemanis buatan secara oral menghasilkan peningkatan yang
signifikan di otak interleukin-1 IL-B (IL-B) dan tumor necrosis factor-a Produksi
(TNF-a) disertai dengan penurunan yang signifikan faktor neurotropik yang
diturunkan dari otak (BDNF)." Beberapa penelitian pada hewan telah dilakukan
untuk memverifikasi toksisitasnya disebutkan bahwa aspartam merupakan agen
karsinogenik multipotensial, asupan aspartam yang tidak sesuai dalam batas
harian dapat menyebabkan nefrotoksik, ketidakseimbangan neurontransmiter dan
hepatotoksik.”® Menginduksi karsinoma hepatoseluler dan karsinoma bronkus

pada hewan.'
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Obat herbal yang telah digunakan sebagai obat pencegahan gangguan hati
adalah kurkuma (Curcuma xanthoriza), Kurkuma merupakan tanaman yang
mengandung metabolit sekunder yang sangat banyak khasiatnya bagi kesehatan,
metabolit sekunder yang terkandung di dalam tanaman ini yaitu: (1) Senyawa
kurkuminoid, (2) Minyak atsiri dan (3) Pati. Pada minyak atsiri terkandung
komponen xanthorizol yang berfungsi sebagai penginduksi apoptosis, anti bakteri,
anti inflamasi dan antioksidan.''*? Efektivitas xanthorizol berguna untuk
menurunkan kadar enzim serum alanin aminotransferase (SGPT), aspartat
aminotransferase (SGOT), dan glutamat transferase yang menunjukan
hepatoproteksi.*?

Abdel Daim (2015), menjelaskan bahwa pemberian kurkuma dengan dosis
200 mg/KgBB dapat meningkatkan superoxide dismutase (SOD) dan memiliki
efek protektif pada hepar.*® Mekanisme hepatoprotektif ini terjadi karena adanya
kurkuma sebagai antioksidan yang mampu menangkap ion superoksida dan
memutus antar ion superoksida sehingga dapat mencegah kerusakan pada sel
hepar karena peroksidasi lipid."* Manfaat lain dari kurkuma yaitu melawan
cisplastin yang menyebabkan hepatotoksis dan degenerasi lemak hati.**

Daun kemangi (Ocimum Sanctum) merupakan tanaman hijau alami dan
dinilai memiliki antioksidan yang tinggi.** Daun kemangi telah digunakan secara
tradisional untuk pencegahan dan perawatan dari penyakit hati, memiliki efek
ekspektoran, antiseptik dan digunakan sebagai obat batuk, demam, nyeri dan

gangguan gastrointestinal.*
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Daun kemangi memiliki 70% eugenol dan 21 % metil eugenol.*® Eugenol
berfungsi mengurangi peningkatan gula darah, trigliserida, kadar kolesterol,
LDH, GPT, GOT dan alkalin fosfatase di serum darah. Daun kemangi memiliki
kandungan seperti flavonoid, tannin dan saponin.'® Mekanisme antioksidan dari
flavonoid yaitu menekan terbentuknya Reactive Oxigen Species (ROS) baik
dengan inhibisi enzim atau dengan chelating trace element yang terlibat dalam
pembentukan radikal bebas.*®

Ekstrak dari daun kemangi dapat mengendalikan kerusakan hepatosit serta
dapat menurunkan lipid peroksidase dan meningkatkan antioksidan seperti
superoksida dismutase (SOD), catalase (CAT), glutation dan berpotensi sebagai
hepatoprotektif sehingga dapat mencegah dan mengurangi kerusakan pada
hepar.!” Geetha dan Vasudevan menyatakan bahwa ocimum sanctum dosis 200

mg/kgBB/hari pada tikus albino memiliki efek hepatoprotektif.*

Berbeda dengan
Ganasoundari et al yang mengatakan bahwa efek protektif daun kemangi bila
diberikan dosis 300 mg/KgBB.*® Dalam pengobatan dosis yang terlalu rendah
biasanya tidak berefek, namun dosis yang berlebihan justru berefek toksik bagi
sel, maka peneliti ingin mengetahui manakah dosis yang paling tepat diantara
dosis yang telah diketahui.

Berdasarkan informasi yang didapat bahwa penggunaan aspartam yang
berlebihan ternyata memiliki efek yang merugikan terhadap hepar dikarenakan
penggunaan aspartam yang tidak lepas dari kehidupan masyarakat, serta telah ada

bukti yang menyebutkan efek hepatorotektif dari daun kemangi, namun dosis

masih berbeda antar peneliti dan belum adanya penelitian yang membandingkan
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efek hepatoprotektif kurkuma dengan daun kemangi sehingga menimbulkan ide
peneliti untuk melihat sejauh mana efek protektif daun kemangi terhadap fungsi
hepar.

1.2 Rumusan Masalah

1. Bagaimana pengaruh ekstrak daun kemangi pada fungsi hepar tikus
jantan galur wistar yang di induksi aspartam?

2. Apakah ada perbedaan pemberian ekstrak daun kemangi dengan
kurkuma terhadap fungsi hepar tikus jantan galur wistar yang di induksi
aspartam

1.3 Hipotesis

Hipotesa dalam penelitian ini adalah:

1. Terdapatnya pengaruh ekstrak daun kemangi terhadap fungsi hepar
tikus jantan galur wistar yang di induksi aspartam.

2. Efek hepatoprotektif daun kemangi lebih baik dari kurkuma.

1.4 Tujuan Penelitian
1.4.1 Tujuan Umum

Tujuan umum penelitian ini adalah untuk mengetahui dan mempelajari

pengaruh ekstrak daun kemangi terhadap fungsi hepar tikus jantan galur Wistar

yang di induksi aspartam.
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1.4.2 Tujuan Khusus
1. Mengetahui dan menganalisis efek aspartam terhadap hati
2. Membuktikan efek protektif dari ekstrak daun kemangi terhadap
fungsi hepar yang diinduksi oleh aspartam.
3. Mengetahui serta membandingkan pengaruh ekstrak daun kemangi
dengan kurkuma pada fungsi hepar tikus yang diinduksi aspartam.
15  Manfaat Penelitian
Penelitian ini diharapkan dapat menambah pengetahuan dan wawasan
mengenai pengaruh ekstrak daun kemangi terhadap fungsi hepar tikus yang di
induksi aspartam. Selain itu, penelitian ini juga dapat menjadi acuan bagi peneliti

lain untuk menjadikan kemangi sebagai kandidat obat hepatoprotektif yang baru.
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BAB 2
TINJAUAN PUSTAKA
2.1 Hepar
2.1.1. Anatomi Hepar
Hepar merupakan organ yang terbesar dan terletak dibawah diafragma
pada regio abdomen atau kuadran atas cavitas abdomen.* Sebagian besar organ
ini terletak di epigastrium kanan. Hepar merupakan organ yang lunak dengan

berat 1200-1800 gram atau 2% - 3% rata-rata dari berat badan.*

Right lobe Left lobe
LU

/ Caudate lobe

vc

Gambar 2.1 Anatomi Hepar™
Secara umum hepar terbagi atas 2 lobus: lobus dextra dan lobus sinistra
yang dipisahkan oleh ligamentum falciformis disebelah ventral. Lobus dextra

lebih besar dan terbagi atas dua lobus: lobus quardatus di ventral dan lobus
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gaudatus di dorsal. Permukaan hepar yang melekat pada diafragma yang dikenal
dengan facies diafragmatipha. hepar memiliki permukaan lebih cembung. Lobus
hepatis sinistra berukuran lebih kecil dan terletak di epigastrium kiri hingga linea
midclavicularis sinistra dianterior gaster.™

2.1.2. Fisiologi Hepar

Hepar adalah organ pencernaan dan kelenjar terbesar dalam tubuh dan
tersusun atas sel-sel hepar (hepatosit), hepatosit sendiri memiliki fungsi sebagai
kelenjar eksokrin dan endokrin yang akan mensintesis dan mengekskresikan
empedu. Empedu sangat berperan penting dalam proses pencernaan. Pada proses
pengosongan lambung, makanan harus diubah terlebih dahulu menjadi kimus dan
dibawa ke duodenum untuk merangsang mukosa lambung agar melepaskan enzim
kolesistokinin.?> CCK (kolesistokinin) yang akan merangsang spingter oddi untuk
membuka jika terjadi proses pencernaan, sebaliknya jika tidak terjadi proses
pencernaan maka spingter oddi akan menutup, dan yang terjadi pada empedu
yaitu kembali ke kandung empedu untuk dipekatkan kembali.?°

Kerusakan dari hepatosit diawali karena adanya perubahan permeabelitas
membran dan kerusakan dari sel, selain itu juga disebabkan karena peningkatan
dari ALT. Fungsi eksokrin lainnya yaitu bilirubin, bilirubin merupakan pigmen
empedu yang berasal dari sel eritrosit tua yang destruksi di limpa serta dari
sumber lainnya contohnya myoglobin dan sitokrom.?* Hepar di beri nutrisi oleh
vena porta hepatis, sedangkan arteri hepatika yang berasal dari aorta yang

mensuplai darah yang kaya akan oksigen.?
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2.2  Aspartam
2.2.1 Definisi Aspartam

Aspartam merupakan pemanis buatan non-nutritif dan merupakan
kondensasi dari asam aspartat dan fenilalanin. Pemanis buatan ini 200 kali lebih
manis dari gula biasa.?

Aspartam dikenal dengan nama lain L-Aspartyl-L phenylalanine methyl
ester gugus amino dari ikatan peptida. Komponen utama dari aspartam adalah L
fenilalanin (50%), Asam aspartat (40%), Metanol (10%).%®
2.2.2 Sifat Kimia

Rumus kimia dari aspartam adalah Cy4H1gN,Os. Aspartam disintesis dari
fenilalanin dan asam aspartat yang akan melalui serangkaian proses dan akhirnya

dipurifikasi menjadi aspartam.?*

Aspartame

WJ\ OCH;,
N
H 0]

OH  NH,

Gambar 2.2 Struktur kimia Aspartam®*

2.2.3 Fungsi Aspartam
Aspartam digunakan sebagai pemanis buatan di makanan, minuman, obat-
obatan, dan beberapa produk lainnya seperti gula, atau produk sintesis rendah

kalori.?
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2.2.4 Metabolisme Aspartam

Aspartam memiliki titik lebur pada 246 hingga 247° C. Selain itu,
aspartam akan larut di dalam air. Aspartam tersusun oleh dua asam amino, pada
saat dipanaskan akan terjadi proses hidrolisis yang akan melepaskan asam aspartat
dan fenilalanin.**

Aspartam dimetabolisme pertama kali di lumen usus. Pada saat aspartam
mencapai lumen usus, terjadi proses hidrolisis dari aspartam.?* Hidrolisis aspartam
terjadi dua kali yaitu hidrolisis primer dan hidrolisis sekunder. Hidrolisis primer
merupakan proses hidrolisis yang dikatalisis oleh enzim esterase sehingga
menghasilkan methanol dan aspartyl-phenyl alanine (aAspPhe).**

Aspartam ->methanol + aspartyl-phenyl alanine (aAspPhe).

Hidrolisis sekunder adalah proses hidrolisis (a4spPhe) yang dikatalisis
oleh dipeptidase seperti aminopeptidase A, membran Gly-Leu Peptidase dan Zn**
Asp-Lys Peptidase yang terdapat di vili-vili mukosa usus menjadi Aspartic
acid(Asp) dan Phenylalanin.**

Aspartyl-phenyl alanine (aAspPhe) = Aspartic acid(Asp) + Phenylalanin

Hasil hidrolisis dari aspartam akan diabsorbsi oleh suatu carrier dan
masuk ke sirkulasi lalu ke sistem porta. Salah satu produk hidrolisis aspartam
yaitu methanol pertama kali mengalami metabolisme di hepar. Methanol akan
dimetabolisme menjadi formaldehida oleh alkohol dehidrogenase (ADH1).
Selanjutnya, formaldehida akan dimetabolisme lagi menjadi asam format oleh

enzim aldehid dehydrogenase.?
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Asam format yang terbentuk akan dieliminasi menjadi 10-formyl-
tetrahydrofolate yang dikatalisis oleh formyl-tetrahydrofolate-synthetase (formyl-
THF-Synthetase). Selanjutnya 10-formyl-THF akan dimetabolisme oleh enzim
formyl-THF-dehydrogenase (F-THF-DH) menjadi karbondioksida (CO2) dan air
(H20). Hasil dari metabolisme ini akan diekskresikan melalui paru dalam bentuk
karbondioksida dan melalui urin. Namun, beberapa metabolit dapat masuk ke
dalam molekul sel. **

Metabolit aspartam berupa aspartic acid dan methanol dieliminasi secara
cepat dari tubuh. Namun, phenylalanine akan mencapai kadar puncak pada 60
menit setelah dikonsumsi dan dibersihkan dari sirkulasi setelah 2 hingga 3 jam
setelah konsumsi. %

2.2.5 Pengaruh Aspartam terhadap hepar

Aspartam secara oral diabsorpsi ke lumen lambung dan diubah menjadi 3
metabolit yaitu menjadi aspartate (Asp), phenylalanine (Phe) dan methanol
(MeOH). Aspartate di konversi menjadi alanine dan oxaloasetat. Phenylalanine
dikonversi menjadi tyrosine dan sejumlah kecil phenylethylalanine dan methanol
dikonversi menjadi formaldehid dan asam format.?

Sel-sel hati atau hepatosit merupakan sel epitel yang berkelompok
membentuk lempeng — lempeng yang saling berhubungan, hepatosit tersusun
berupa ribuan lobus hati, setiap lobus memiliki area portal. Setelah masuk ke vena
porta maka aspartam selanjutnya akan masuk ke hati, parenkim hati yang pertama
bersentuhan dengan zat ini adalah daerah portal tred sehingga daerah parenkim

yang paling rusak adalah daerah sekitar potal ini.?

Universitas Muhammadiyah Sumatera Utara



12

Formaldehid dapat mengakibatkan kerusakan pada parenkim hepar yang
dapat dilihat kerusakan pada sel-sel hepatosit.”® Destruksi oksidatif ditandai
dengan peningkatan lipid peroksidase dan terdapatnya penurunan peroksida
dismutase dan katalase pada hepar. Proses inilah yang menyebabkan peningkatan
pada ALT, AST dan LDH.?

3.3  Daun kemangi

Daun kemangi merupakan tanaman hijau alami yang secara tradisional
pertama kali digunakan di India karena memiliki antioksidan yang tinggi, tetapi
sekarang tanaman ini sudah banyak tumbuh di Indonesia. Kedudukan tanaman

kemangi dalam sistematika tumbuhan (toksonomi) dapat diklasifikasikan yaitu:

Kingdom : Plantae

Divisi : Spermatophyta
Subdivisi : Angiospermae
Kelas : Dicotyledonae

Ordo : Tubiflorae

Familia : Lamiaceae

Genus : Ocimum

Spesies : Ocimum Sanctum L.

Analisis fitokimia dari daun kemangi ini mengandung minyak atsiri,
karbohidrat, fitosterol, alkaloid, senyawa fenolik, tannin, lignin, pati, saponin,
flavonoid, terpenoid, antrakuinon, glikosid, asam gallic, asam caffeic dan asam
urosolik. Komposisi gizi daun kemangi per 100 gram bahan mengandung air 87

gram, protein 3,3 gram, serat sebanyak 2 gram, unsur Ca 320 mg, unsur Fe 4,5
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mg, dan vitamin C sebesar 27 mg. komponen utama dari minyak atsiri adalah
camphor, limonene, methyl cinnamate, linalool, caryophyllene, ocimene,
farnesene, eugenol, methyl eugenol.®

3.3.1 Mekanisme hepatoprotektif daun kemangi

Senyawa antioksidan alami yang terkandung yaitu berupa senyawa fenolik
(tokoferol, flavonoid, asam fenolat), senyawa nitrogen (Alkaloid, turunan Kklorofil,
asam amino, dan amina) dan beta karoten. Beta karoten yang terkandung dalam
kemangi merupakan senyawa antioksidan yang dapat mencegah kerusakan dari
sel tubuh melalui peningkatan kadar molekul antioksidan seperti glutation serta
meningkatkan aktivitas enzim antioksidan seperti superoksida dismutase dan
katalase untuk mencegah organel atau membrane sel berikatan antara radikal
bebas dengan zat toksik.?

Daun kemangi mengandung berbagai komponen saponin, polyphenol,
flavonoid triterpenoid, pytosterol, asam lemak dan tannin. Flavonoid mencegah
hepatosteatosis dengan meningkatkan oksidasi asam lemak di hati serta
mengurangi asupan kalori dan menurunkan penumpukan lemak di jaringan
visceral.*®
3.3.2 Ekstrak

Ekstrak adalah sediaan kering, kental atau cair yang dibuat dengan
menyaring simplisia nabati menurut cara yang cocok diluar pengaruh cahaya
matahari langsung. Pada umumnya ekstrak dibuat dengan metode maserasi,
perkolasi, soxhletasi dan infundasi, terdapat mekanisme yang akan dilakukan

yaitu mencuci, mengeringkan tanaman dan menggiling tanaman untuk
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mendapatkan sampel yang homogen. Butuh ketelitian untuk memastikan bahwa
komponen aktif yang potensial tidak hilang atau rusak ketika persiapan. Pemilihan
dari sistem pelarutan bergantung terhadap komponen bioaktif yang ditargetkan.
Ekstraksi dari komponen hidrofilik menggunakan pelarut polar seperti methanol,
ethanol atau ethyl-acetate. Untuk ekstraksi komponen yang lebih lipofilik,
dichloromethane atau campuran dari dichloromethane/methanol digunakan
perbandingan 1:1. Metode ekstrak yang digunakan pada penelitian ini sesuai
dengan metode yang digunakan oleh peneliti sebelumnya yaitu metode maserasi.?
2.4 Kurkuma

Kurkuma disebut juga diferuloymethane merupakan polifenol alami yang
terbukti telah diuji klinis pada manusia serta terbukti aman dan memiliki manfaat
sebagai hepatoprotektif yang telah disetujui oleh US Food and Drug
Administration (FDA) dengan dosis 200 mg/KgBB/hari.**! Berdasarkan BPOM
kurkuma juga ditempatkan sebagai obat tradisional yang aman untuk mencegah
dari kerusakan hepar.** Kurkuma merupakan metabolit sekunder yang didalamnya
mengandung komponen kurkuminoid, minyak atsiri dan pati. 33

Ilmu pengetahuan modern telah menunjukan bahwa kurkuma memodulasi
berbagai molekul sinyal, termasuk inflamasi molekul, faktor transkripsi, enzim
protein kinase, protein reduktase, protein pembawa, protein kelangsungan hidup
sel, obat protein resisten, molekul adhesi, faktor pertumbuhan, reseptor, protein
pengaturan siklus sel, kemokin, DNA, RNA dan ion logam.** Penelitian pada
manusia menunjukan kurkuma memiliki efek lebih aktif untuk melawan berbagai

macam penyakit pada manusia seperti diabetes, alergi, atritis, penyakit kronik.
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Kandungan yang terdapat didalam gugus metoksi pada fenil memiliki efek kepada
kesehatan.®
2.5 SGOT dan SGPT

Enzim yang dapat memicu reaksi kimia yang terdapat didalam tubuh
diproduksi di hati dan normalnya terdapat pada sel hepatosit. Jika sel hepar terjadi
kerusakan maka produk sel yang rusak masuk ke dalam aliran darah sehingga
terjadinya peningkatan enzim hati pada pemeriksaan darah. Enzim yang dapat di
ukur untuk mengetahui fungsi hati yaitu transaminase, alkalin fosfatase, gamma
glutamil transpeptidase, sorbitol dehidrogenase, glutamate dehidrogenase, dan
laktat dehidrogenase.*’

Serum Glutamat Piruvat Transaminase (SGPT) merupakan biomarker
utama yang sering digunakan untuk mengetahui hepatotoksisitas. SGPT
merupakan enzim hati yang berperan dalam metabolisme asam amino dan
gluconeogenesis. Enzim ini mengkatalis transfer reduksi kelompok amino dari
alanine menjadi alfa-ketoglutarat yang menghasilkan glutamate dan piruvat.
Kadar normal dari SGPT adalah 5-50 U/L. peningkatan kadar enzim ini terjadi
jika adanya kerusakan hepatosit.*’

Serum Glutamat Oksaloasetat Transaminase (SGOT) adalah enzim hati
yang membantu dalam produksi protein. SGOT mengkatalisis transfer reduksi
kelompok amino dari aspartate menjadi alfa-ketoglutarat untuk menghasilkan
oksaloasetat dan glutamate. SGOT selain ditemukan di hati juga ditemukan pada
organ lain seperti jantung, otot, otak dan ginjal. Kerusakan pada jaringan yang

terjadi pada organ-organ tersebut dapat menyebabkan peningkatan kadar SGOT
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dalam darah. Kadar normal dari SGOT adalah 45,7 — 80,8 U/L. SGOT dapat
dijadikan biomarker untuk nekrosis pada sel hepatosit, namun SGOT merupakan
enzim yang kurang spesifik karena terdapat pada organ-organ lain seperti otak,
jantung, dan ginjal. Rasio perbandingkan antara SGOT dan SGPT dapat dijadikan

untuk membedakan kerusakan pada hati dengan kerusakan pada organ lain.*’

2.6  Kerangka Konsep

Variabel Kurkuma ~ Variabel
independent / dependent
Nilai SGOT dan

Aspartam dosis >
toksik SGPT

Kemangi
dosis 200 dan
300mg/Kghb | —

Gambar 2.3 Kerangka Konsep
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2.6 Kerangka Teori
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Gambar 2.4 Kerangka Teori
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3.1

BAB 3
METODOLOGI PENELITIAN

Definisi Operasional

Tabel 3.1 Definisi Operasional

Variabel
Independent
Aspartam
murni
(kontrol
positif)

Daun
kemangi
(kontrol
positif)

Kurkuma
(kontrol
positif)

Aquadest
(kontrol
negatif)

Dependent

Serum
glutamate
piruvat
transaminase
(SGPT)

Serum
glutamat
oksaloasetat
transaminase
(SGOT)

Definisi Operasional

Aspartam (L-
Aspartyl-L
phenylalanine methyl
ester) yang dibeli dari
suplayer.

Kemangi (Ocimum
Sanctum) merupakan
tanaman hijau alami
dan dinilai memiliki
antioksidan yang
didapat pada
perkebunan.

Kurkuma (curcuma
xanthoriza)
merupakan tanaman
yang sudah di
pasarkan sebagai obat
herbal di indonesia.

Aquades merupakan
air murni hasil
destilasi.

SGPT serum dari
kelompok K1
dibandingkan dengan
kelompok K2,P1, P2
P3

SGOT serum dari
kelompok K1
dibandingkan dengan
kelompok K2,P1, P2,
P3

Alat ukur

Timbangan
digital

Timbangan
digital

Timbangan
digital

Gelas ukur

Spektrofotom
eter

Spektrofotom
eter

Skala ukur

Numerik

Numerik

Numerik

Numerik

Nominal

Nominal

Hasil

Dosis 100
mg/kgbb
sesuai
penelitian.’

Dosis 200
mg/kgBB/hari
*dan 300
mg/kgBB.'®

Dosis
ZOOm%;/kgBB/
hari.

3cc

Rerata nilai
Kadar normal
dari SGPT .

Rerata nilai
Kadar normal
dari SGOT .
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3.2 Jenis Penelitian

Jenis penelitian ini adalah eksperimental terhadap hewan coba dengan
metode Posttest Only With Control Group Design, rancangan Acak Lengkap
(RAL) dengan jumlah sampel 25 ekor tikus jantan galur Wistar berat 150-200 gr,
yang dibagi dalam 5 kelompok, masing-masing kelompok terdiri dari 5 ekor
dengan nama kelompok K1, K2, P1, P2 dan P3. Perlakuan akan diberikan selama
30 hari.
3.3 Waktu dan Tempat Penelitian

3.3.1 Waktu Penelitian
Penelitian ini dilaksanakan dari bulan April 2018 sampai Oktober 2018

Tabel 3.2 Waktu Penelitian

No Kegiatan Bulan (Tahun 2018)
April  Agustus — Oktober — Desember Februari
—juli  September November —Januari

[EEY

Studi pustaka
2 Persiapan alat
dan bahan
3 Waktu
penelitian
Analisis data
Penulisan
Pelaporan

o o1~

3.3.2 Tempat Penelitian

Penelitian ini dilakukan di laboratorium Unit pengelolaan hewan coba
FKUMSU, laboraturium Biokimia Fakultas Kedokteran  Universitas
Muhammadiyah Sumatera Utara JI. Gedung Arca No.53 Medan, laboratorium
FMIPA Universitas Sumatera Utara serta Laboratorium Kesehatan daerah.
3.4  Populasi dan Sampel Penelitian
3.4.1 Populasi Penelitian

Populasi penelitian ini adalah tikus jantan galur Wistar yang didapat dari
laboratorium Farmakologi Fakultas Kedokteran Universitas Muhammadiyah

Sumatera Utara.
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3.4.2 Sampel Penelitian
Dalam penelitian ini digunakan tikus jantan galur Wistar yang memenuhi
kriteria:
a. Kiriteria Inklusi
1. Tikus jantan
2. Umur 8-12 minggu
3. Berat badan 150-200 gr
4. Kondisi fisik sehat dan aktif bergerak
5. Tidak tampak kelainan fisik (anatomi)
6. Belum pernah digunakan sebagai subjek penelitian sebelumnya
b. Kriteria Eksklusi
1. Timbul kecacatan fisik (luka dan/atau patah tulang) selama masa
percobaan

2. Tikus yang mati saat proses adaptasi

3.5  Besar Sampel

Sampel penelitian ditentukan dengan rumus Federer dengan penjabaran

sebagai berikut:

Rumus = (n-1) (t-1)> 15

Keterangan:
n = jumlah sampel
t = kelompok sampel
Penelitian menggunakan 5 kelompok dengan pembagian kelompok
perlakuan sebagai berikut:
Rumus:
(n-1) (t-1) >15
(n-1) (5-1) >15

(n-1) (4) >15
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4n—4>15
4n>19
n>4,75
Berdasarkan perhitungan tersebut diperoleh bahwa masing-masing
kelompok sampel dan penelitian ini menggunakan 5 ekor tikus jantan galur
Wistar. Jadi, jumlah sampel secara keseluruhan dipergunakan dalam penelitian ini
25 ekor tikus jantan galur Wistar, kemudian disiapkan tikus jantan tambahan
apabila dalam penelitian tikus jantan galur Wistar tiba-tiba mati saat percobaan
dilakukan, maka dibutuhkan tikus tambahan. Jadi total sampel sebanyak 30 ekor
tikus jantan galur Wistar. Ini artinya setiap perlakukan terdiri dari 5 ekor sampel
dan 1 ekor sebagai tambahan (cadangan).
3.6 Proses Pembentukan Ekstrak
1. Daun kemangi dibeli dari kebun yang berada didaerah Medan.
2. Daun kemangi dipisahkan dari batang kemudian daun ditimbang
sebanyak 1 kg.
3. Daun kemangi dijemur disuhu kamar sampai beberapa hari sehingga
didapatkan beratnya 150 gram.
4. Daun kemangi yang sudah kering direndam dalam etanol 70% selama 3
hari.
5. Daun kemangi di pisahkan dari rendaman.
6. Air rendaman tersebut dilakukan destilasi pada suhu 78° C, sehingga

didapatkan ekstrak sebanyak 40 gram.
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3.7  Penentuan Dosis Ekstrak

Dosis ekstrak daun kemangi dilarutkan dalam Carboxy Methyl Cellulose
(CMC) 0,5% dalam bentuk serbuk dengan konsentrasi 40g/ml = berat badan tikus
200 gram. Penetuan dosis masing-masing ditentukan dengan rumus konsentrasi
V1/M1 =V2/M2.
Keterangan:
V1 : Volume dosis (1 ml)
M1 : Berat badan tikus (200 gram)
V2 : Volume ekstrak
M2  : Berat badan tikus
3.8 Penentuan Dosis

Penentuan dosis untuk aspartam pada penelitian ini berdasarkan rumus
konversi dosis manusia dengan berat badan 70 kg diterapkan pada tikus dengan
berat badan 200 gr sesuai dengan tabel konversi Laurence-Barcharach, yaitu
dengan faktor konversi 0,018. Untuk aspartam murni, penentuan dosis dihitung
dengan cara dosis 100 mg kemudian dikali dengan 0,018.
3.9 Pembagian Kelompok Perlakuan

Pada penelitian ini tikus dibagi dalam 5 kelompok, masing-masing
kelompok terdiri dari 5 ekor dengan nama kelompok K1, K2, P1, P2 dan P3.
K1 = kelompok normal (hanya diberi diet standar ) ditambah aquabidest.
K2 = diberi diet standar dengan penambahan aspartam 100 mg/kgBB/hr selama

30 hari.
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P1 = diberi diet standar ditambah aspartam 100 mg/kgBB/hr ditambah ekstrak

daun kemangi dosis 200 mg/kgBB/hr.

P2 = diberi diet standar ditambah aspartam dengan dosis 100 mg/kgBB/hr

ditambah ekstrak daun kemangi dosis 300 mg/kgBB/hr.

P3 = diberi diet standar ditambah aspartam 100 mg/kgBB ditambah kurkuma 200

mg/kgBB.

3.10 Prosedur Penelitian

3.10.1 Alat

3.10.1.1 Perlakuan

1.

N oo g o~ DN

Kandang tikus

Wadah pakan standar
Wadah air untuk minum
Sarung tangan steril
Masker

Timbangan digital

Sonde

3.10.1.2 Pengambilan Darah

1.

2.
3.

Tabung sampel untuk kimia darah

Minor set
Spuit 3 cc

3.10.1.3 Pemeriksaan SGOT dan SGPT Serum

1. Pipet otomatik
2. Tabung reaksi
3. Inkubator

4. Spektrofotometer
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5. Vortex
6. Sentrifuge
3.10.2 Bahan
3.10.2.1 Perlakuan
1. Tikus jantan galur Wistar
2. Makanan dan minuman tikus
3. Aquadest
4. Kertas label

5. Aspartam murni
6. Daun kemangi

7. Curcuma xanthoriza

3.10.2.2Pemeriksaan SGOT dan SGPT
1. Sampel serum
2. Reagent 1 pemeriksaan SGOT Erba (L- Aspartate 320 mmol/L)
3. Reagent 2 pemeriksaan SGOT Erba (2- Oxoglutarate 65 mmol/L)
4. Reagent 1 pemeriksaan SGPT Erba (L- Alanine 700 mmol/L)
5. Reagent 2 pemeriksaan SGPT Erba (2- Oxoglutarate 85 mmol/L)

6. Aquadest

3.10.3 Persiapan Hewan Coba
a. Tiga puluh ekor tikus jantan galur Wistar dimasukkan ke dalam
kandang, masing-masing berisi 3 ekor tikus.
b. Kandang diberi lampu, ditempatkan pada ruangan dengan ventilasi

yang baik, cukup cahaya, tenang, suhu diatur pada suhu kamar 25°C.
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c. Tikus diberi makan dan minuman secara ad libitum. Setiap harinya
tikus diberi makan pakan kering berbentuk pelet dan diberi minum air
aquadest.

3.10.4 Pemberian Perlakuan

1. Seluruh tikus jantan (30 ekor) yang telah diisolasikan selama seminggu,
lalu dibagi menjadi 5 kelompok secara acak, setiap kelompok terdiri
dari 5 ekor tikus. Masing-masing tikus diberi label pada ekornya sesuai
kelompoknya menggunakan spidol tahan air.

2. Kelompok 1 (K1) adalah kelompok normal dan hanya diberikan diet
standar ditambah aquadest.

3. Kelompok 2 (K2) diberi diet standar dengan aspartam 100
mg/kgBB/hari selama 30 hari.

4. Kelompok 3 (P1) diberi diet standar ditambah aspartam 100
mg/kgBB/hari ditambah ekstrak daun kemangi dengan dosis 200
mg/kgBB/hari.

5. Kelompok 4 (P2) diberi diet standar ditambah aspartam dengan dosis
100 mg/kgBB/hari ditambah ekstrak daun kemangi dengan dosis 300
mg/kgBB/hari.

6. Kelompok 5 (P3) diberi diet standar ditambah aspartam dengan dosis
100 mg/kgBB/hari dengan ditambahkan kurkuma 200 mg/kgBB.

7. Selama perlakuan tikus diperlakukan dengan sebaik-baiknya,
diusahakan agar bebas stres, leluasa bergerak dan diberikan makanan

dan minuman setiap hari secara ad libidum.
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8. Perlakuan dilaksanakan selama 30 hari, kemudian darah tikus diambil

pada hari ke 31.

3.10.5 Pengambilan Sampel Darah

1. Pada tikus dilakukan dekapitasi leher.

2. Setelah tikus teranastesi maka dilakukan insisi di dada, dan dibuka
bagian jantung, setelah jantung terlihat maka darah diambil dari jantung
dengan spuit 3 cc, sebanyak 2 cc.

3. Darah ditampung dalam tabung kimia, lalu diletakkan miring 45° dan
dibiarkan membeku pada suhu kamar.

4. Selanjutnya dilakukan sentrifuge untuk mendapatkan serum dengan
kecepatan 3000 rpm selama 10-15 menit.

3.10.6 Analisis SGOT dan SGPT serum
3.10.6.1SGOT serum

Tabel 3.3 Analisis SGOT serum

Blank Std./Cal. Sampel
Reagent 1 1000 pl 1000 pl 1000 pl
Sampel - - 100 pl
Std./Cal. - 100 pl -
Dicampur menggunakan vortex lalu di inkubasi selama 5 menit.
Reagent 2 250 pl 250 pl 250 pl

Dicampur lalu baca absorbansi setelah 1 menit, hitung dengan
stopwatch kembali setelah 1,2,3 menit kemudian baca absorbansi
kembali.

Penghitungan kadar SGOT serum

AA /menit sampel

S5GOT serum (U/L)= -
: (UL) AA/menit 5td'Cal

% konsentrasi Std/Cal (/L)
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3.10.6.2SGPT serum

Tabel 3.4 Analisis SGPT serum

Blank Std./Cal. Sampel
Reagent 1 1000 pl 1000 pl 1000 pl
Sampel - - 100 pl
Std./Cal. - 100 pl -
Dicampur lalu di inkubasi selama 5 menit.
Reagent 2 250 pl 250 pl 250 pl

Dicampur lalu baca absorbansi setelah 1 menit, hitung dengan
stopwatch kembali setelah 1,2,3 menit kemudian baca absorbansi
kembali.

Perhitungan kadar SGPT serum:

AA sampel

SGPT senum (U/L)=—— TP
serum (U/L)=—— e

x konsentrasi Std/'Cal (U/L)
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3.11 Alur Penelitian
Tikus Jantan galur Wistar
Randomisasi
K1 K2 P1 P2 P3
Adaptasi selama 7 hari
K1 K2 P1 P2 P3
Diberikan Diberikan Diberikan Diberikan Diberikan
aquadest aspartam aspartam 100 aspartam aspartam
100 mg/KgBB/ 100 100
mg/KgBB/ Hari mg/KgBB/ || mg/KgBB
Hari ditambah Hari / Hari dan
ekstrak daun ditambah ditambah
kemangi ekstrak kan
dengan dosis daun kurkuma
200 kemangi 200
mg/KgBB/ dengan mg/KgBB
hari dosis 300
mg/KgBB/
hari

Selama 30 hari

Pengambilan darah pada hari ke 31

Fungsi Hepar (SGOT dan SGPT)

Gambar 3.1 Alur Penelitian

28
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3.12 Teknik Pengumpulan Data.

Data dalam penelitian ini adalah:

1. Data kadar SGOT dan SGPT tiap kelompok perlakuan.
3.13 Analisis Data

Data rerata SGOT dan SGPT masing-masing kelompok akan dianalisis
dengan menggunakan program komputer SPSS (Statistic package for science)
versi 22. jika data terdistribusi normal, maka akan di analisis dengan one way
anova, tetapi jika uji Anova tidak memenuhi syarat akan dilakukan uji Kruskal

Walis.
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BAB 4
HASIL DAN PEMBAHASAN

4.1 Hasil Penelitian

Penelitian ini telah mendapatkan persetujuan dari Komisi Etik Penelitian
Kesehatan Fakultas Kedokteran Universitas Muhammadiyah Sumatera Utara
No0.160/KEPK/FKUMSU/2018 untuk menggunakan hewan sebagai subjek
penelitian. Penelitian ini merupakan penelitian eksperimental dengan metode
Posttest Only with Control Group Design. Pengukuran dilakukan dengan
membandingkan fungsi hati antar kelompok perlakuan. Penelitian terdiri dari 5
kelompok yaitu kelompok kontrol negatif (K1), kelompok kontrol positif (K2),
kelompok perlakuan 1 (P1), kelompok perlakuan 2 (P2), kelompok perlakuan 3
(P3). Kelompok kontrol negatif (K1) diberikan aquabidest ad libitum, kelompok
kontrol positif (K2) diberikan aspartam 100 mg/KgBB/hari, kelompok perlakuan
1 (P1) diberikan aspartam 100 mg/kgBB/hari dengan ekstrak daun kemangi 200
mg/kgBB/hari, kelompok perlakuan 2 (P2) diberikan aspartam 100 mg/kgBB/hari
dengan ekstrak daun kemangi 300 mg/kgBB/hari, kelompok perlakuan 3 (P3)
diberikan aspartam 100 mg/kgBB/hari dengan kurkuma 200 mg/kgBB/hari.
Terminasi hewan coba dilakukan di unit pengelola Hewan Laboratorium
Farmakologi Fakultas kedokteran Universitas Muhammadiyah Sumatera Utara.

Perlakuan ini dimulai dengan adaptasi selama 7 hari dan penelitian
dilakukan selama 30 hari untuk seluruh kelompok penelitian. Dilakukan

dekapitasi leher dan di ambil darah melalui jantung tikus kemudian pemeriksaan
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sampel dilakukan untuk mengukur kadar fungsi hepar tikus di Laboratorium
Kesehatan Daerah Sumatera Utara.

Bahan uji berupa ekstrak daun kemangi (Ocimum sanctum) yang di
peroleh dari perkebunan di Medan telah dilakukan identifikasi di Herbarium

Medanense (MEDA) Universitas Sumatera Utara, sebagai berikut :

Kingdom : Plantae

Divisi : Spermatophyta

Kelas : Dicotyledoneae

Ordo : Lamiales

Famili : Lamiaceae

Genus : Ocimum

Species : Ocimum tenuiflorum L.

Nama Lokal : Kemangi

Uji Kualitatif fitokimia terhadap ekstrak daun kemangi dilakukan di
Laboratorium Biokimia Fakultas Kedokteran Universitas Muhammadiyah
Sumatera Utara.

Tabel 4.1 Hasil Uji Fitokimia Kualitatif

No Parameter Uji Pengamatan Has!! Meto_c_ie
Pengujian Pengujian
1 Uji Flavonoid Kuning +
2 Uji Saponin Berbusa (Tidak +
Hilang) -
3 Uiji Polifenol Hijau " Kualitatif
Kehitaman
4 Uji Tanin Hijau +
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Hasil pengukuran kadar fungsi hepar tikus pada masing-masing kelompok
ditampilkan pada tabel di bawah ini.

Tabel 4.2 Rerata kadar SGOT dan SGPT pada kelompok perlakuan

Kelompok

reratat K1 K2 P1 P2 P3 p
s.d

SGOT | 18,4+7.23 | 98,9+6.69 | 58.0+4.89 | 38.0+5,09 | 77,8+3,34

0.000

SGPT |50,6+3,77 | 168,9+31,3 | 79,2+3,27 | 65,0+4,64 | 99,6+6,80

Dari tabel 4.2 diatas, menunjukan bahwa aspartam dapat meningkatkan
kadar SGPT tiga kali lipat lebih tinggi dari nilai normal yang menunjukan adanya
gangguan fungsi hepar, sedangkan pemberian ekstrak daun kemangi 300
mg/KgBB/hari terkesan lebih berefek protektif menurunkan kadar SGPT dan
SGOT dibanding kurkuma 200 mg/KgBB/hari dan ekstrak daun kemangi 200
mg/KgBB/hari, walaupun belum bisa mencapai kadar nilai normal dari fungsi
hepar.

4.1.1 Analisa Data

Pada uji normalitas dengan menggunakan Shapiro-Wilk dan didapatkan
hasil data pada pemeriksaan kadar SGPT dengan kelompok kontrol negatif (K1)
p=0,601, kelompok kontrol positif (K2) p=0,961, kelompok perlakuan 1 (P1) p=
0,563, kelompok perlakuan 2 (P2) p=0,927 dan kelompok perlakuan 3 (P3)
p=0,737 yang berarti data berdistribusi normal (p>0,05). Sedangkan pada
pemeriksaan kadar SGOT dengan kelompok kontrol negatif (K1) p=0,741,
kelompok kontrol positif (K2) p=0,345, kelompok perlakuan 1 (P1) p=0,914,
kelompok perlakuan 2 (P2) p=0,601 dan kelompok perlakuan 3 (P3) p=0,502

yang berarti data berdistribusi normal (p>0,05), lalu dilanjutkan dengan uji

Universitas Muhammadiyah Sumatera Utara




33

homogenitas dan didapatkan hasil SGPT p=0,454 (p>0,05) sedangkan SGOT
p=0,000 (p>0,05),

Dilakukan pengujian data didapatkan data berdistribusi normal dan
mempunyai varian yang sama, maka akan dilanjutkan uji one-way ANOVA
dengan post hoc Games-Howell. Dari hasil uji one-way ANOVA, didapatkan hasil
pada SGPT p=0,000, SGOT p=0,000 yang berarti terdapat perbedaan yang
signifikan diantara kelima kelompok. Untuk mengetahui kelompok mana yang
berbeda maka dilanjutkan ke uji Post Hoc Games-Howell.

Tabel 4.3 Hasil uji Games-Howell kadar SGPT kelompok KN,KP,P1,P2 dan P3

Kelompok Sig. P Kemaknaan
KN vs KP 0,000 <0,05 Signifikan
KN vs P1 0,000 <0,05 Signifikan
KN vs P2 0,009 <0,05 Signifikan
KN vs P3 0,000 <0,05 Signifikan
KP vs P1 0,000 <0,05 Signifikan
KP vs P2 0,000 <0,05 Signifikan
KP vs P3 0,005 <0,05 Signifikan
P1vs P2 0,002 <0,05 Signifikan
P1vs P3 0,001 <0,05 Signifikan
P2 vs P3 0,000 <0,05 Signifikan

Dari tabel 4.3 di atas, didapatkan hasil bahwa terdapat perbedaan yang
signifikan antara kelompok kontrol negatif dengan kelompok kontrol positif. Hal
ini menunjukan bahwa terdapat pengaruh pemberian aspartam 100 mg/kgBB/hari
terhadap kadar SGPT hepar tikus.

Dijumpai perbedaan yang signifikan antara kelompok kontrol positif
dengan kelompok perlakuan 1, kelompok kontrol positif dengan kelompok
perlakuan 2, kelompok kontrol positif dengan kelompok perlakuan 3. Hal ini
menunjukan kelompok perlakuan 1, kelompok perlakuan 2, dan kelompok

perlakuan 3 memperbaiki fungsi hati tikus. Sehingga terdapat pengaruh dalam
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pemberian ekstrak daun kemangi (Ocimum sanctum) dan kurkuma (Curcuma
xanthoriza) dalam menurunkan kadar SGPT hepar tikus, namun masih adanya
perbedaan yang signifikan antara kontrol negatif dengan perlakuan P1, P2 dan P3,
menunjukkan protektif yang diberikan oleh ekstrak kemangi dan kurkuma belum
maksimal sehingga perlu dilakukan kajian lebih lanjut untuk menentukan dosis
yang paling optimal sebagai protektif.

Tabel 4.4 Hasil uji Games-Howell kadar SGOT kelompok KN,KP,P1,P2 dan P3

Kelompok Sig. P Kemaknaan
KN vs KP 0,005 <0,05 Signifikan
KN vs P1 0,000 <0,05 Signifikan
KN vs P2 0,005 <0,05 Signifikan
KN vs P3 0,000 <0,05 Signifikan
KP vs P1 0,014 <0,05 Signifikan
KP vs P2 0,008 <0,05 Signifikan
KP vs P3 0,032 <0,05 Signifikan
P1vs P2 0,005 <0,05 Signifikan
P1vs P3 0,006 <0,05 Signifikan
P2 vs P3 0,000 <0,05 Signifikan

Dari table 4.4 di atas, didapatkan hasil bahwa terdapat perbedaan yang
signifikan antara kelompok kontrol negatif dengan kelompok kontrol positif. Hal
ini menunjukan bahwa terdapat pengaruh pemberian aspartam 100 mg/kgBB/hari
terhadap peningkatan kadar SGOT hepar tikus.

Dijumpai perbedaan yang signifikan antara kelompok kontrol positif
dengan kelompok perlakuan 1, kelompok kontrol positif dengan kelompok
perlakuan 2, kelompok kontrol positif dengan kelompok perlakuan 3. Hal ini
berarti kelompok perlakuan 1, kelompok perlakuan 2, dan kelompok perlakuan 3
memperbaiki fungsi hepar tikus menjadi normal. Dari tabel diatas terdapat
pengaruh dari pemberian ekstrak daun kemangi (Ocimum sanctum) dan kurkuma

(Curcuma xanthoriza) pada tikus jantan wistar yang diinduksi aspartam dalam
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menurunkan kadar SGOT hepar tikus, namun masih adanya perbedaan yang
signifikan antara kontrol negatif dengan P1, P2 dan P3. Menunjukkan masih
belum sempurnanya efek protektif dari kemangi maupun kurkuma, untuk itu
masih diperlukan kajian utk menentukan dosis optimal dari ekstrak ini.

4.2 Pembahasan

Berdasarkan hasil analisa yang diperoleh, terdapatnya pengaruh pemberian
ekstrak daun kemangi dan kurkuma yang di induksi aspartam terhadap fungsi
hepar tikus. Hal ini dapat dilihat berdasarkan pengamatan terhadap fungsi hepar
tikus melalui pengukuran kadar SGOT dan SGPT. Aspartam memiliki peranan
dalam merusak sel hepar pada tikus. Aspartam akan dimetabolisme menjadi asam
aspartat, methanol dan aspartil fenilalanin. Methanol akan dimetabolisme menjadi
formaldehid kemudian dimetabolisme kembali menjadi format dan proses ini akan
membentuk anion superoksidasi dan hidrogen peroksida.”* Konsumsi dari
aspartam akan meningkatkan kadar lipid peroksidasi pada jaringan hepar yang
dapat menyebabkan stress oksidatif dengan menurunkan kadar glutation dalam
tubuh. Lipid peroksidasi pada membran sel merusak polyunsaturated fatty acids
sehingga mengurangi kestabilan membran dan menyebabkan sel tidak dapat
berfungsi dengan baik. Hal ini sesuai dengan penelitian yang dilakukan oleh Iman
Mourad yang mengatakan bahwa ada penurunan dari enzim antioksidan pada
tikus yang diberikan aspartam dengan dosis sebanyak 40 mg/kgBB selama 4
minggu.?’

Penelitian ini juga sesuai dengan penelitian lain yang dilakukan oleh el

haliem dkk tetapi dengan dosis yang berbeda yang menyatakan bahwa pemberian
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aspartam dengan dosis 250 mg/kgBB/hari selama 2 bulan menyebab
hepatotoksisitas hal ini ditandai dengan perubahan struktur histologi hepar yang
ditandai dengan nuclei ireguler pada hepatosit dan sitoplasma yang
tervakuolisasi.**

Ekstrak daun kemangi dapat mengendalikan kerusakan hepatosit serta
dapat menurunkan lipid peroksidase dan meningkatkan antioksidan. Daun
kemangi memiliki mekanisme antioksidan dari flavonoid yaitu menekan dari
terbentuknya Reactive Oxygen Species (ROS) baik dengan inhibisi enzim maupun
dengan chelating trace element yang terlibat dalam pembentukan radikal bebas.
Hal ini dinyatakan dalam penelitian oleh Agung Wahyudi bahwa dengan
pemberian ekstrak daun kemangi dosis 300 mg/KgBB/hari dapat menurunkan
kadar SGOT dan SGPT pada tikus, karena lebih memiliki efek yang lebih tinggi.®
Penelitian lain yang sejalan yang dinyatakan oleh Galila bahwa dengan pemberian
ekstrak daun kemangi dosis 200 mg/KgBB/hari dapat menghambat terbentuknya
lipid peroksidasi sehingga menurunkan kadar SGOT dan SGPT.*

Penelitian lain oleh Gupta di India menyatakan bahwa efek protektif
ekstrak daun kemangi dicapai dengan dosis 400 mg/KgBB/hari yang perlu
dipertimbangkan pada penelitian yang akan datang,g’7 karena pada penelitian ini
belum terdapat kadar fungsi hepar yang normal dari semua perlakuan.

Kurkuma memiliki efek sebagai antioksidan. Komponen aktif yang
berperan sebagai antioksidan yang terdapat pada kurkuma adalah kurkumin.
Kurkumin terdiri atas phenoloc hydroxyl dan beta diketone. Phenoloc hydroxyl

berperan dalam menekan dari radikal bebas. Pada penelitian ini efek kurkuma
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terlihat dapat menurunkan SGPT dan SGOT tapi belum mencapai nilai normal,
penelitian ini berbeda dengan penelitian terdahulu yang menyatakan efek protektif
kurkuma tercapai dengan dosis 200 mg/kgBB/hari, penelitian lain menyatakan
efek protektif ini dengan dosis 400 mg/KgBB/hari dan 500 mg/KgBB/hari dapat
melindungi hepar dengan mengembalikan tingkat enzim glutation di hepar dan
superoksida dismutase.*®*® Efek protektif yang belum mencapai sempurna pada
penelitian ini maka mungkin perlu di pastikan dan dengan masih berbeda-bedanya
dosis efektif yang dinyatakan oleh peneliti, serta bervariasinya metode yang
digunakan dalam mendapatkan ekstrak, maka diperlukan penelitian yang
terstandar dan kajian fitokimia untuk menentukan dosis yang paling efektif,
penelitian ini hanya melakukan analisis fitokimia secara kualitatif dan ternyata
kandungan flavonoid dan saponin memang ada pada ekstrak daun kemangi, untuk
menetukan berapa kadar sebenarnya dari ekstrak ini perlu penelitian uji kuantitatif
dengan menggunakan uji HPLC (High performance liquid chromatography).
Pada hasil penelitian ini, terdapatnya pengaruh dari pemberian ekstrak
daun kemangi baik dengan dosis 200 mg/KgBB/hari maupun dosis 300
mg/KgBB/hari antara kelompok kontrol positif dengan kelompok perlakuan 1 dan
kelompok kontrol positif dengan kelompok perlakuan 2. Ekstrak daun kemangi
memiliki efek yang lebih tinggi dalam menurunkan kadar fungsi hepar tikus yaitu
dengan dosis 300 mg/KgBB/hari, namun efek protektif ini belum bisa dikatakan
yang paling efektif karena belum tercapai dari nilai normal. Jika dibandingkan

antara kelompok perlakuan 1 dengan kelompok perlakuan 3 yang lebih efektif
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dalam menurunkan kadar fungsi hepar tikus yaitu dengan diberikannya ekstrak
daun kemangi 200 mg/KgBB/hari.

Pada penelitian diatas dapat disimpulkan bahwa ekstrak daun kemangi 300
mg/kgBB/hari lebih protektif dibanding kurkuma dan ekstrak daun kemangi 200
mg/kgBB/hari dan ekstrak daun kemangi 200 mg/KgBB/hari lebih efektif dalam
menurunkan kadar fungsi hepar dibandingkan dengan kurkuma 200

mg/KgBB/hari, namun dosis ini belum dapat mencapai nilai normal.
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BAB 5
KESIMPULAN DAN SARAN

5.1 Kesimpulan

1. Pemberian aspartam dengan dosis toksik selama 30 hari telah
menunjukkan adanya kerusakan pada hepar tikus.

2. Terdapat efek protektif pada hepar tikus yang diberikan ekstrak daun
kemangi pada hepar yang telah dirusak oleh aspartam dengan dosis 100
mg/KgBB/hari.

3. Terdapat pengaruh protektif kurkuma yang telah di induksi oleh aspartam
dengan dosis 100 mg/KgBB/hari.

4. Ekstrak daun kemangi dosis 300 mg/KgBB/hari memiliki efek protektif
yang lebih tinggi disbanding kurkuma dan ekstrak daun kemangi 200

mg/KgBB/hari.

5.2 Saran

1. Perlu dilakukan penelitian selanjutnya mengenai pengaruh ekstrak daun
kemangi serta kurkuma dengan dosis yang lebih besar dan komponen -
komponen lain yang terkandung di dalamnya terhadap hepar.

2. Perlu dilakukan identifikasi dari zat aktif yang terdapat dari ekstrak daun

kemangi sehingga dapat menentukan dosis yang tepat.
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FUNGSI HEPAR TIKUS JANTAN YANG DHNOUKS| ASPARTAM

“ COMPARISON OF PROTECTIVE EFFECT OF BASIL LEAVE EXTRACT (Oclmim sanctum) AND CURCUMA (Curcuma
xanthorriza) ON LIVER FUCTION OF MALE WISTAR RAT WHICH IS INDUCED BY ASPARTAM *
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Declarated fo be sthically appropeiate i sccordance to 7 (seven) WHO 2011 Standends, 1)Sociel Vinues, 21Scentific Values J)Equitadle
Assesment and Bonefts 4)Risks, §jPersuasionExpitation, ) Confidentialty and Privacy,and 7)infarmed Consentrefarng i the 2016
CIOMS Guadelines. This is as ndicated by e Adfiliment of the Indicator of each standand

Pemystaan Laik Etk i beriaky selama kurn wakiu tanggal 01 Oklober 2018 sampal dengan tanggal 01 Okdober 2019

The declration of ethics appies during the peviode Ockober 01, 2018 unti Oclober 01, 2019 i
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Lampiran 2. Identifikasi Tanaman

HERBARIUM MEDANENSE
(MEDA)
UNIVERSITAS SUMATERA UTARA

JL. Bioteknologi No | Kampus USU, Medan - 20155
Telp. 061 - 8223564 Fax 061 - 8214290 E-mail purssharapassribu@vahoo com

Medan, 23 April 2018
No. : 2000/MEDAR2018
Lamp. -
Hal - Hasil Identifikasi
Kepada YTH,
Sdr/i . dr. Des Suryani, M. Biomed
NIDN 0112127401
Instansi  © Universitas Muhammadiyah Sumatera Utara
Dengan hormat,

Bersama i disampaikan hasil identifikasi tumbuhan yang saudara kinmkan ke Herbarium
Medanense, Universitas Sumatera Utara, sebagai berikut
Kingdom : Plantae

Divisi . Spermatophyta
Kelas . Dicotyledoneae
Ordo . Laminles
Famili . Lamiaceae
Genus Ocimum
* Spesies s Ocimum tenuiflorum .

Nama Lokal : Kemangi

Demikian, semoga berguna bag saudara.
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Lampiran 3. Uji Fitokimia

MAJELIS PENDIDIKAN TINGGI PENELITIAN & PENGEMBANGAN
UNIVERSITAS MUHAMMADIYAH SUMATERA UTARA

FAKULTAS KEDOKTERAN
Bleo Administrasi  J. Gedung Asa No. 53 Medan 20238 Teip 061 - 7350163 Ext 11 Fax 061-7363488
Emad : ficumsullyahoo.com

Perihal : Hasil Uji Fitokimia Ekstrak Daun Kemangi
Penelitian : Viei Vitricia Melja (1508260034)

Judul Penelitian : Pengaruh Protektor Daun Kemangi Terhadap Hati Tikus Jantan (Wistar)
Yang di Induksi Aspartam,

(dr. Meizly Andina, M.Biomed) (Putri Jumairah, S.5i)

Universitas Muhammadiyah Sumatera Utara



46

Lampiran 4. Hasil Ekstraksi

MAJELIS PENDIDIKAN TINGGI PENELITIAN & PENGEMBANGAN
UNIVERSITAS MAB AH SUMATERA UTARA
FAKULT,

B0 Admiverani . Gadurg Az No. 53 Medan 20208 Tap 061 - 7X6016) Eat 11 Fan 061 73008
Emal & umaugiyohoe com

Perihal * Hasil Ekstraksi dengan Proses Maserasi dan Destilasi

Penelitian i Vigi Vitnicia Melja (1508260034)

Judul Penelttian * Pengaruh Protektor Daun Kemangi Terhadap Hati Tikus Jantan (Wistar)
Yang di Induksi Aspartam

=Biochemi

1 kg daun kemangi dibersihkan, kemudian dikeringkan
(simplisia)
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Ekstraksi Daun Kemangi dengan Metode Maserasi

- Ditimbang 150 gram

- Di rendam dengan pelarut ctanol 70%
1,5 L sclama 3 han

pada suhu ruang dan wadah tertutup
" Diaduk / digoyangkan sesekali-kali

Campuran Daun Kemang dengan
Pelarut ctanol

- Didestilasi pada suhu maksimal 78°C  ( sampai pelarut
yang masih tercampur habis teruspkan )

Ditimbang
[ vopm |

Diagram Alir Ekstraksi Daun Kemangi
dengan Metode Maserasi

Medan, 19 Oktober 2018

Mengetahui,

Kepala Baguan Biokimia Pelaksana,
\ wL”

(dr. Meizly Andina, M.Biomed) (Putri Jumairah, S.Si)
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Lampiran 5. Hasil Pemeriksaan Kadar SGOT dan SGPT

BRI RRRITIN
o

DINAS KESEHATAN PROVINSI SUMATERA UTARA
UPT. LABORATORIUM KESEHATAN DAERAH

JI. Williem Iskandar Pasar V Barat | No. 4 Medan - 20371
Phone. (061) 6613249-6613286 Fax. (061) 6617079 Ext. 33
Medan

LAPORAN PENGUJIAN KIMIA KLINIK
NOMOR :107 / Xil / 2018

NAMA : VICI VITRICIA MEUA Tgl Pengiriman :17 Desember 2018
ALAMAT :FK.UMSU Tgl Pengujian :17 Desember 2018

SAMPEL :Serum Darah Tikus Wistar No Lab : 2556/k/X1i/2018

KODE SAMPEL SGOT(w1) SGPT(p/)

45,8 23
56,3 10
50.8 12
49,2 20

51 27

153,6
210,2
149,4
137,4
194

75
80
78
79
84

66.4
61,4
72,5
65,3
60,3

97.5
92,3
95,2
1051
108,3

edan 17 Desember 2018
IE RATORIUM KLINIS

) S A)SYNYNYNY Y 8 8 83 39 3 83 53 33 89 83 33 83 #3149 83 83 43 ) 63 1

NN

dr. US |
Nip . 1! 23 200209 2 001

NN
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Lampiran 6. Hasil Uji Statistik

Case Processing Summary

Cases
Valid Missing Total
kelompok Percent N Percent N Percent
kadar_SGOT K1 5 100.0% 0 0.0% 5 100.0%
K2 5 100.0% 0 0.0% 5 100.0%
P1 5 100.0% 0 0.0% 5 100.0%
P2 5 100.0% 0 0.0% 5 100.0%
P3 5 100.0% 0 0.0% 5 100.0%
kadar_SGPT K1 5 100.0% 0 0.0% 5 100.0%
K2 5 100.0% 0 0.0% 5 100.0%
P1 5 100.0% 0 0.0% 5 100.0%
P2 5 100.0% 0 0.0% 5 100.0%
P3 5 100.0% 0 0.0% 5 100.0%
Descriptives
kelompok Statistic Std. Error
kadar_SGOT K1 Mean 50.6600 1.68790
95% Confidence Interval for  Lower Bound 45.9737
Mean Upper Bound 55.3463
5% Trimmed Mean 50.6117
Median 50.8800
Variance 14.245
Std. Deviation 3.77425
Minimum 45.88
Maximum 56.31
Range 10.43
Interquartile Range 6.10
Skewness .529 .913
Kurtosis 1.519 2.000
K2 Mean 168.9660| 14.03814
95% Confidence Interval for Lower Bound 129.9899
Mean Upper Bound 207.9421
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5% Trimmed Mean 168.4194

Median 153.6600

Variance 985.347

Std. Deviation 31.39024

Minimum 137.49

Maximum 210.28

Range 72.79

Interquartile Range 58.69

Skewness .592 .913

Kurtosis -2.221 2.000
P1 Mean 79.2000 1.46287

95% Confidence Interval for Lower Bound 75.1384

Mean Upper Bound 83.2616

5% Trimmed Mean 79.1667

Median 79.0000

Variance 10.700

Std. Deviation 3.27109

Minimum 75.00

Maximum 84.00

Range 9.00

Interquartile Range 5.50

Skewness .420 .913

Kurtosis 1.220 2.000
P2 Mean 65.0400 2.07533

95% Confidence Interval for  Lower Bound 59.2779

Mean Upper Bound 70.8021

5% Trimmed Mean 64.9139

Median 65.3100

Variance 21.535

Std. Deviation 4.64059

Minimum 60.30

Maximum 72.05

Range 11.75

Interquartile Range 8.25

Skewness 797 .913
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Kurtosis .346 2.000
P3 Mean 99.6060 3.04241
95% Confidence Interval for  Lower Bound 91.1589
Mean Upper Bound 108.0531
5% Trimmed Mean 99.5283
Median 97.0500
Variance 46.281
Std. Deviation 6.80303
Minimum 92.31
Maximum 108.30
Range 15.99
Interquartile Range 12.95
Skewness 447 .913
Kurtosis -2.226 2.000
kadar_SGPT K1 Mean 18.4000 3.23419
95% Confidence Interval for  Lower Bound 9.4204
Mean Upper Bound 27.3796
5% Trimmed Mean 18.3889
Median 20.0000
Variance 52.300
Std. Deviation 7.23187
Minimum 10.00
Maximum 27.00
Range 17.00
Interquartile Range 14.00
Skewness -.129 .913
Kurtosis -2.251 2.000
K2 Mean 98.9200 2.99406
95% Confidence Interval for  Lower Bound 90.6072
Mean Upper Bound 107.2328
5% Trimmed Mean 98.8333
Median 98.7000
Variance 44.822
Std. Deviation 6.69492
Minimum 90.70
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Maximum 108.70

Range 18.00

Interquartile Range 11.75

Skewness .485 .913

Kurtosis .630 2.000
P1 Mean 58.0000 2.19089

95% Confidence Interval for  Lower Bound 51.9171

Mean Upper Bound 64.0829

5% Trimmed Mean 57.8889

Median 56.0000

Variance 24.000

Std. Deviation 4.89898

Minimum 53.00

Maximum 65.00

Range 12.00

Interquartile Range 9.00

Skewness 744 .913

Kurtosis -1.047 2.000
P2 Mean 38.0000 2.28035

95% Confidence Interval for  Lower Bound 31.6687

Mean Upper Bound 44.3313

5% Trimmed Mean 38.0556

Median 39.0000

Variance 26.000

Std. Deviation 5.09902

Minimum 31.00

Maximum 44.00

Range 13.00

Interquartile Range 9.50

Skewness -.396 .913

Kurtosis -.862 2.000
P3 Mean 77.8000 1.49666

95% Confidence Interval for Lower Bound 73.6446

Mean Upper Bound 81.9554

5% Trimmed Mean 77.7778
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Median 78.0000

Variance 11.200

Std. Deviation 3.34664

Minimum 74.00

Maximum 82.00

Range 8.00

Interquartile Range 6.50

Skewness .088 .913

Kurtosis -1.975 2.000

Tests of Normality
Kolmogorov-Smirnov® Shapiro-Wilk
kelompok Statistic df Sig. Statistic df Sig.
kadar SGOT K1 264 5 .200° 951 5 741
K2 287 5 200" .888 5 345
P1 203 5 200" 976 5 914
P2 206 5 200" 931 5 .601
P3 246 5 .200° 916 5 502
kadar_SGPT K1 212 5 .200 931 5 .601

K2 .178 5 .200 .985 5 .961
P1 .258 5 .200 .925 5 .563
P2 .178 5 .200 .979 5 .927
P3 .199 5 .200 .950 5 737

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

a. Lilliefors Significance Correction
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Notes
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Output Created
Comments

Input

Missing Value Handling

Active Dataset

Filter

Weight

Split File

N of Rows in Working Data
File

Definition of Missing

Cases Used

21-JAN-2019 12:50:52

DataSet0
<none>
<none>

<none>
28

User-defined missing values are
treated as missing.

Statistics for each analysis are based
on cases with no missing data for any

variable in the analysis.

Syntax ONEWAY kadar_SGOT kadar_SGPT
BY kelompok
ISTATISTICS HOMOGENEITY
IMISSING ANALYSIS
/POSTHOC=GH ALPHA(0.05).
Resources Processor Time 00:00:00.09
Elapsed Time 00:00:00.13
Test of Homogeneity of Variances
Levene Statistic dfl df2 Sig.
kadar_SGOT 21.009 20 .000
kadar SGPT .954 20 454
ANOVA
Sum of Squares df Mean Square F Sig.
kadar_SGOT  Between Groups 42894.413 4 10723.603 49.733 .000
Within Groups 4312.433 20 215.622
Total 47206.846 24
kadar_SGPT  Between Groups 20171.978 4 5042.994 159.264 .000
Within Groups 633.288 20 31.664
Total 20805.266 24
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Post Hoc Tests

Games-Howell

Multiple Comparisons
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Mean 95% Confidence Interval
Dependent J) Difference (I- Lower Upper
Variable (1) kelompok kelompok J) Std. Error Sig. Bound Bound

kadar_SGOT K1 K2 -118.30600 | 14.13925 .005| -180.2535 -56.3585

P1 -28.54000 | 2.23360 .000 -36.2947 -20.7853

P2 -14.38000 | 2.67507 .005 -23.7160 -5.0440

P3 -48.94600 | 3.47926 .000 -61.8254 -36.0666

K2 K1 118.30600 | 14.13925 .005 56.3585 180.2535

P1 89.76600 | 14.11416 .014 27.7088 151.8232

P2 103.92600 | 14.19072 .008 42.1946 165.6574

P3 69.36000 | 14.36404 .032 8.2722 130.4478

P1 K1 28.54000 | 2.23360 .000 20.7853 36.2947

K2 -89.76600 | 14.11416 .014| -151.8232 -27.7088

P2 14.16000 | 2.53910 .005 5.1417 23.1783

P3 -20.40600 | 3.37583 .006 -33.2496 -7.5624

P2 K1 14.38000 | 2.67507 .005 5.0440 23.7160

K2 -103.92600 | 14.19072 .008| -165.6574 -42.1946

P1 -14.16000 | 2.53910 .005 -23.1783 -5.1417

P3 -34.56600 | 3.68283 .000 -47.7117 -21.4203

P3 K1 48.94600 | 3.47926 .000 36.0666 61.8254

K2 -69.36000 | 14.36404 .032| -130.4478 -8.2722

P1 20.40600 | 3.37583 .006 7.5624 33.2496

P2 34.56600 | 3.68283 .000 21.4203 47.7117

kadar_SGPT K1 K2 -80.52000 | 4.40731 .000 -95.7682 -65.2718

P1 -39.60000 | 3.90640 .000 -53.5590 -25.6410

P2 -19.60000" | 3.95727 .009 -33.6548 -5.5452

P3 -59.40000"| 3.56371 .000 -73.0573 -45.7427

K2 K1 80.52000 | 4.40731 .000 65.2718 95.7682

P1 40.92000° | 3.71004 .000 27.8121 54.0279

P2 60.92000 | 3.76356 .000 47.6910 74.1490

P3 21.12000° | 3.34730 .005 8.4794 33.7606

P1 K1 39.60000 | 3.90640 .000 25.6410 53.5590

K2 -40.92000 | 3.71004 .000 -54.0279 -27.8121
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P2 20.00000" | 3.16228 .002 9.0709 30.9291
P3 -19.80000 | 2.65330 .001 -29.2687 -10.3313
P2 K1 19.60000 | 3.95727 .009 5.5452 33.6548
K2 -60.92000 | 3.76356 .000 -74.1490 -47.6910
P1 -20.00000"| 3.16228 .002 -30.9291 -9.0709
P3 -39.80000 | 2.72764 .000 -49.5967 -30.0033
P3 K1 59.40000 | 3.56371 .000 45.7427 73.0573
K2 -21.12000"| 3.34730 .005 -33.7606 -8.4794
P1 19.80000 | 2.65330 .001 10.3313 29.2687
P2 39.80000 | 2.72764 .000 30.0033 49.5967

*. The mean difference is significant at the 0.05 level.
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Lampiran 7. Dokumentasi

Penimbangan dan proses pemisahan daun kemangi

Pembagian kelompok Penelitian
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Pemberian perlakuan pada hewan coba Dekapitasi leher tikus

Pembedahan tikus
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Pengambilan darah melalui jantung dan melakukan sentrifugasi

Pengambilan serum tikus
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Lampiran 8. Data Riwayat Hidup
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Riwayat Pendidikan:
1. SDN 29 Kota Pariaman, Sumatera Barat

2. SMPN 01 Kota Pariaman, Sumatera Barat
3. SMAN 02 Kota Pariaman, Sumatera Barat
4. Fakultas Kedokteran Universitas Muhammadiyah Sumatera Utara

Pengalaman Organisasi :
1. Sekretaris Bidang Hikmah BPH PK IMM FK UMSU PA 2017/2018

Universitas Muhammadiyah Sumatera Utara



61

Lampiran 9. Artikel Publikasi

Perbandingan Efek Protektif Ekstrak Daun Kemangi (Ocimum sanctum) dan
Kurkuma (Curcuma xanthoriza) Terhadap Fungsi Hepar Tikus Wistar
jantan yang Diinduksi Aspartam

Vici Vitricia Melja', Des Suryani?
Fakultas Kedokteran, Universitas Muhammadiyah Sumatera Utara
“Departemen Histologi,Universitas Muhammadiyah Sumatera Utara

ABSTRAK

Latar Belakang: Aspartam merupakan pemanis buatan sebagai pengganti
sukrosa yang digunakan untuk bahan tambahan makanan, minuman serta jenis
obat. Aspartam berpotensi untuk merusak hepar. Aspartam dimetabolisme
terutama di hepar dan menghasilkan metabolit berupa formaldehid yang dapat
merusak sel hepar. Obat herbal yang digunakan sebagai pencegahan gangguan
hepar adalah kurkuma. Ekstrak daun kemangi dapat mengendalikan kerusakan
hepatosit, menurunkan lipid peroksidase dan meningkatkan antioksidan. Tujuan:
Penelitian ini bertujuan untuk mengetahui dan mempelajari pengaruh ekstrak daun
kemangi terhadap fungsi hepar tikus jantan galur Wistar yang di induksi aspartam.
Metode: Penelitian eksperimental laboratorik dengan posttest only with control
group design. Tikus dibagi menjadi 5 kelompok dan diberi perlakuan selama 30
hari. Penelitian ini menganalisis kadar SGOT dan SGPT setiap kelompok
perlakuan. Analisis data menggunakan analisa one-way ANOVA post hoc Games-
Howell. Hasil: Penelitian ini menunjukkan adanya pengaruh pemberian aspartam
pada kerusakan hepar pada tikus yang diberi aspartam dosis 100 mg/KgBB/hari
dengan tikus yang diberi aquabides (p<0,05). Dan terdapatnya pengaruh
pemberian ekstrak daun kemangi dosis 200 mg/KgBB dan dosis 300 mg/KgBB
terhadap hepar yang telah diinduksi aspartam (p>0,05). Kesimpulan: Pemberian
aspartam memiliki pengaruh terhadap kerusakan dari hepar tikus. Serta adanya
perbaikan dari hepar setelah diberikan ekstrak daun kemangi dan kurkuma pada
tikus yang diinduksi aspartam.

Kata kunci: Aspartam, ekstrak daun kemangi, kurkuma, hepar, SGOT,
SGPT
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ABSTRACT

Background: Aspartame is an artificial sweetener as a substitute for sucrose
which is used for food additives .Aspartame has the potential to damage the liver.
Aspartame is metabolized primarily in the liver and produces metabolites such as
formaldehyde that can damage liver cells. The herbal medicine that is used to
prevent liver disorders is Curcuma. Basil leaf extract can control hepatocyte
damage, reduce lipid peroxidase and increase antioxidants. Objective: This study
aimed to determine and study the effect of basil leaf extract on liver function of
male wistar which is induced by aspartame. Methods: Research laboratory used
experimental with posttest only control group design. Rats were divided into five
groups and were treated for 30 days. This study analyzed the levels of SGOT and
SGPT in each treatment group. Data analysis is using one-way ANOVA post hoc
Games-Howell. Results: This study showed the effect of aspartame on liver
damage in rats given aspartame dose of 100 mg/KgBB/day with rats fed
aquabidest (p<0.05). And the effect of gived basil leaf extract dose of 200 mg /
KgBB and a dose of 300 mg / KgBB on liver induced by aspartame (p>0.05).
Conclusion: The provision of aspartame has an influence on the damage of the
rat liver. there was improvement from the liver after being given the basil leaf
extract and curcuma induced by aspartame.

Keywords: Aspartame, basil leaf extract, curcuma, liver, SGOT, SGPT
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PENDAHULUAN

Aspartam (L-Aspartyl-L phenylalanine
methyl ester) atau Pemanis rendah kalori
merupakan bahan kimia yang saling
berinteraksi dengan reseptor rasa Yyang
memiliki kekuatan pemanis 200 kali lebih
manis dibandingkan sukrosa.'?

The US Food and Drug Administration
(FDA) menetapkan dosis ADI 50 mg/kgBB
sedangkan The European Food Safety
Authority (EFSA) merekomendasikan dosis
ADI untuk aspartam 40 mg/KgBB.* Di
Indonesia  penggunaan  aspartam  pada
manusia telah disetujui melalui peraturan
Menteri  Kesehatan Republik  Indonesia
nomor  722/Menkes/Per/1X/1998 tentang
bahan tambahan makanan vyaitu 50
mg/kgBB.

Konsumsi aspartam atau pemanis buatan
dalam jumlah berlebihan dapat meningkatkan
stres  oksidatif ~ sehingga  terjadinya
peningkatan asam lemak bebas ke hati, lemak
akan terakumulasi ke hati dan dapat
berkontribusi menjadi perlemakan hepar
yang meningkatkan prevalensi Non alcoholic
Fatty liver disease (NAFLD) yang pada
umumnya 70% berhubungan dengan sindrom
metabolik.’

Pada orang obesitas yang
mengkonsumsi  cukup banyak aspartam
memiliki risiko tinggi untuk terjadinya
steatohepatitis non alkoholik, Peningkatan
risiko juga terjadi pada orang yang sirosis
hepatis bahkan risikonya menjadi lebih
meningkat karena tidak bisa mendetoksifikasi
aspartam.®

Penelitian pada tikus yang di induksi
pemanis buatan selama 30 hari dengan dosis
100 mg/KgBB/hari telah menimbulkan
degenerasi dan nekrosis pada hepar. >®

Kurkuma merupakan tanaman Yyang
mengandung metabolit sekunder yang sangat
banyak khasiatnya bagi kesehatan.” Abdel
Daim (2015), menjelaskan bahwa pemberian
kurkuma dengan dosis 200 mg/KgBB dapat
meningkatkan superoxide dismutase (SOD)
dan memiliki efek protektif pada hepar.®
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Daun kemangi (Ocimum Sanctum)
merupakan tanaman hijau alami dan dinilai
memiliki antioksidan yang tinggi.” Daun
kemangi memiliki 70% eugenol dan 21 %
metil eugenol.*®

Ekstrak dari daun kemangi dapat
mengendalikan kerusakan hepatosit serta
dapat menurunkan lipid peroksidase dan
meningkatkan antioksidan.™

Geetha dan Vasudevan menyatakan
bahwa ocimum sanctum dosis 200
mg/kgBB/hari pada tikus albino memiliki
efek hepatoprotektif.” Berbeda  dengan
Ganasoundari et al yang mengatakan bahwa
efek protektif daun kemangi bila diberikan
dosis 300 mg/KgBB."

Oleh karena itu, penelitian ini dilakukan
untuk membandingkan efek hepatoprotektif
kurkuma dengan daun kemangi sehingga
menimbulkan ide peneliti untuk melihat
sejaun mana efek protektif daun kemangi
terhadap fungsi hepar.

METODE PENELITIAN

Penelitian eksperimental ini
menggunakan tikus wistar dengan Posttest
Only With Control Group Design, rancangan
Acak Lengkap (RAL) dengan jumlah sampel
25 ekor tikus jantan galur Wistar berat 150-
200 gr, yang dibagi dalam 5 kelompok,
masing-masing kelompok terdiri dari 5 ekor
dengan nama kelompok K1, K2, P1, P2 dan
P3.
Adapun kriteria inklusi :
Tikus jantan
Umur 8-12 minggu
Berat badan 150-200 gr
Kondisi fisik sehat dan aktif bergerak
Tidak tampak kelainan fisik (anatomi)
Belum pernah digunakan sebagai subjek
penelitian sebelumnya

Sedangkan Kriteria Eksklusi :
a. Timbul kecacatan fisik (luka dan/atau

patah tulang) selam masa percobaan
b. Tikus yang mati saat proses adaptasi

S o0 oW
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Besar sampel penelitian ini ditentukan
dengan menggunakan rumus Federer dan di
dapatkan hasil n=4.75 . Kelompok kontrol
negatif (K1)  diberikan aquabidest ad
libitum, kelompok kontrol positif (K2)
diberikan  aspartam  100mg/KgBB/hari,
kelompok perlakuan 1 (P1) diberikan
aspartam 100mg/kgBB/hari dengan ekstrak
daun kemangi 200 mg/kgBB/hari, kelompok
perlakuan 2 (P2) diberikan aspartam
100g/kgBB/hari  dengan  ekstrak  daun
kemangi 300 mg/kgBB/hari, kelompok
perlakuan 3 (P3) diberikan aspartam
100mg/kgBB/hari dengan kurkuma 200
mg/kgBB/hari.

Perlakuan ini dimulai dengan adaptasi
selama 7 hari dan penelitian dilakukan
selama 30 hari untuk seluruh kelompok
penelitian. Setelah itu dilakukan dekapitasi
leher dan di ambil darah melalui jantung
tikus  kemudian  pemeriksaan  sampel
dilakukan untuk mengukur kadar fungsi
hepar tikus di Laboratorium Kesehatan
Daerah Sumatera Utara.
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kontrol positif (K2), kelompok perlakuan 1
(P1), kelompok perlakuan 2 (P2), kelompok
perlakuan 3 (P3).

Bahan uji berupa ekstrak daun kemangi
(Ocimum sanctum) yang di peroleh dari
perkebunan di Medan telah dilakukan
identifikasi di  Herbarium  Medanense
(MEDA) Universitas Sumatera Utara.

Hasil  identifikasi ~ tumbuhan  di
Herbarium Medanense (MEDA) Universitas
Sumatera Utara, sebagai berikut :

Kingdom :Plantae

Divisi :Spermatophyta

Kelas :Dicotyledoneae

Ordo :Lamiales

Famili :Lamiaceae

Genus :Ocimum

Spesies :Ocimum tenuiflorum L
Nama Lokal  :Kemangi

Hasil pengukuran kadar fungsi hepar
tikus pada masing-masing  kelompok
ditampilkan pada tabel di bawah ini :

Rerata kadar SGOT dan SGPT pada
kelompok perlakuan

Kelompok

rerata+ K1 K2
s.d

P2 P3 p

SGOT 18,4+7.23 98,9+6.69

58.0+4.89 38.0+5,09 77,8+3,34

0.000

SGPT  50,6+3,77 168,9+31,3 79,243,27 65,0+4,64 99,6+6,80

Penelitian ini dilakukan di laboratorium
Unit pengelolaan hewan coba FKUMSU,
laboraturium Biokimia Fakultas Kedokteran
Universitas Muhammadiyah Sumatera Utara
JI. Gedung Arca No.53 Medan, laboratorium
FMIPA Universitas Sumatera Utara serta
Laboratorium Kesehatan daerah.

Data rerata SGOT dan SGPT masing-
masing kelompok akan dianalisis dengan
menggunakan program komputer SPSS
(Statistic package for science) versi 22. jika
data terdistribusi normal, maka akan di
analisis dengan one way anova, tetapi jika uji
Anova tidak memenuhi syarat akan
dilakukan uji Kruskal Walis.

HASIL PENELITIAN

Penelitian terdiri dari 5 kelompok yaitu
kelompok kontrol negatif (K1), kelompok

Dari tabel diatas, menunjukan bahwa
aspartam dapat meningkatkan kadar SGPT
tiga kali lipat lebih tinggi dari nilai normal
yang menunjukan adanya gangguan fungsi
hepar, sedangkan pemberian ekstrak daun
kemangi 300 mg/KgBB/hari terkesan lebih
berefek protektif menurunkan kadar SGPT
dan SGOT dibanding kurkuma 200
mg/KgBB/hari dan ekstrak daun kemangi
200 mg/KgBB/hari, walaupun belum bisa
mencapai kadar nilai normal dari fungsi
hepar.

Hasil uji fitokimia dari ekstrak daun
kemangi :

Parameter | Pengamatan | Hasil | Metode
uji Uji | Pengujian
Ui . -

Flavonoid |  Kuning + | Kualitatif
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Uji Ber_busa
Saponin (Tidak *
hilang)

Uji Hijau +

Polifenol kehitaman

Uji Tanin Hijau +
Analisis Data

Setelah  dilakukan  pengujian  data

didapatkan data berdistribusi normal dan
mempunyai varian yang sama, maka akan
dilanjutkan uji one-way ANOVA dengan
post hoc Games-Howell. Dari hasil uji one-
way ANOVA, didapatkan hasil pada SGPT
p=0,000, SGOT p=0,00 yang berarti terdapat
perbedaan yang signifikan diantara kelima
kelompok. Untuk mengetahui kelompok
mana yang berbeda maka dilanjutkan ke uji
Post Hoc Games-Howell.

Hasil uji Games-Howell kadar SGPT

kelompok KN,KP,P1,P2 dan P3
Kelompok | Sig. P Kemaknaan
KN vs KP 0,000 | <0,05 | Signifikan
KN vs P1 0,000 | <0,05 | Signifikan
KN vs P2 0,009 | <0,05 | Signifikan
KN vs P3 0,000 | <0,05 | Signifikan
KP vs P1 0,000 | <0,05 | Signifikan
KP vs P2 0,000 | <0,05 | Signifikan
KP vs P3 0,005 | <0,05 | Signifikan
P1vs P2 0,002 | <0,05 | Signifikan
P1 vs P3 0,001 | <0,05 | Signifikan
P2 vs P3 0,000 | <0,05 | Signifikan

Dari tabel di atas, didapatkan hasil
bahwa terdapat perbedaan yang signifikan
antara kelompok kontrol negatif dengan
kelompok  kontrol  positif. Hal ini
menunjukan  bahwa terdapat pengaruh
pemberian aspartam 100 mg/kgBB/hari
terhadap kadar SGPT hepar tikus.

Dijumpai perbedaan yang signifikan
antara kelompok kontrol positif dengan
kelompok perlakuan 1, kelompok kontrol
positif dengan kelompok perlakuan 2,
kelompok kontrol positif dengan kelompok
perlakuan 3. Hal ini menunjukan kelompok
perlakuan 1, kelompok perlakuan 2, dan
kelompok perlakuan 3 memperbaiki fungsi
hati tikus. Sehingga terdapat pengaruh dalam
pemberian ekstrak daun kemangi (Oscimum
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sanctum) dan kurkuma (Curcuma xanthoriza)
dalam menurunkan kadar SGPT hepar tikus,
namun masih adanya perbedaan yang
signifikan antara kontrol negatif dengan
perlakuan P1, P2 dan P3, menunjukkan
protektif yang diberikan oleh ekstrak
kemangi dan kurkuma belum maksimal.
Untuk itu perlu kajian lebih lanjut untuk
menentukan dosis yang paling optimal
sebagai protektif.

Hasil uji Games-Howell kadar SGOT

kelompok KN,KP,P1,P2 dan P3
Kelompok | Sig. P Kemaknaan
KN vs KP | 0,005 | <0,05 | Signifikan
KNvsP1 | 0,000 | <0,05 | Signifikan
KN vsP2 | 0,005 | <0,05 | Signifikan
KN vsP3 | 0,000 | <0,05 | Signifikan
KP vs P1 0,014 | <0,05 | Signifikan
KP vs P2 0,008 | <0,05 | Signifikan
KP vs P3 0,032 | <0,05 | Signifikan
P1vs P2 0,005 | <0,05 | Signifikan
P1vs P3 0,006 | <0,05 | Signifikan
P2 vs P3 0,000 | <0,05 | Signifikan

Dari tabel di atas, didapatkan hasil
bahwa terdapat perbedaan yang signifikan
antara kelompok kontrol negatif dengan
kelompok  kontrol  positif.  Hal ini
menunjukan  bahwa terdapat pengaruh
pemberian aspartam 100 mg/kgBB/hari
terhadap peningkatan kadar SGOT hepar
tikus.

Dijumpai perbedaan yang signifikan
antara kelompok kontrol positif dengan
kelompok perlakuan 1, kelompok kontrol
positif dengan kelompok perlakuan 2,
kelompok kontrol positif dengan kelompok
perlakuan 3. Hal ini berarti kelompok
perlakuan 1, kelompok perlakuan 2, dan
kelompok perlakuan 3 memperbaiki fungsi
hepar tikus menjadi normal. Sehingga dari
tabel diatas terdapat pengaruh dari pemberian
ekstrak daun kemangi (Oscimum sanctum)
dan kurkuma (Curcuma xanthoriza) pada
tikus jantan wistar yang diinduksi aspartam
dalam menurunkan kadar SGOT hepar tikus,
namun masih adanya perbedaan yang
signifikan antara kontrol negatif dengan P1,
P2 dan P3. Menunjukkan masih belum
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sempurnanya efek protektif dari kemangi
maupun kurkuma, untuk itu masih diperlukan
kajian utk menentukan dosis optimal dari
ekstrak ini.

PEMBAHASAN

Berdasarkan  hasil  analisa  yang
diperoleh, terdapatnya pengaruh pemberian
ekstrak daun kemangi dan kurkuma yang di
induksi aspartam terhadap fungsi hepar tikus.
Hal ini dapat dilihat berdasarkan pengamatan
terhadap fungsi hepar tikus melalui
pengukuran kadar SGOT dan SGPT.
Aspartam memiliki peranan dalam merusak
sel hepar pada tikus. Aspartam akan
dimetabolisme menjadi asam  aspartat,
methanol dan aspartil fenilalanin. Methanol
akan dimetabolisme menjadi formaldehid
kemudian dimetabolisme kembali menjadi
format dan proses ini akan membentuk anion
superoksidasi dan hidrogen peroksida.*®
Konsumsi dari aspartam akan meningkatkan
kadar lipid peroksidasi pada jaringan hepar
yang dapat menyebabkan stress oksidatif
dengan menurunkan kadar glutation dalam
tubuh. Lipid peroksidasi pada membran sel
merusak polyunsaturated fatty acids sehingga
mengurangi  kestabilan membran  dan
menyebabkan sel tidak dapat berfungsi
dengan baik. Hal ini sesuai dengan penelitian
yang dilakukan oleh Imam Mourad yang
mengatakan bahwa ada penurunan dari enzim
antioksidan pada tikus yang diberikan
aspartam dengan dosis sebanyak 40
mg/kgBB selama 4 minggu.**

Penelitian ini juga sesuai dengan
penelitian lain yang dilakukan oleh el haliem
dkk tetapi memiliki perbedaan dosis yang
menyatakan bahwa pemberian aspartam
dengan dosis 250 mg/kgbb/hari selama 2
bulan menyebab hepatotoksisitas  hal ini
ditandai dengan perubahan struktur histologi
hepar yang ditandai dengan nuclei ireguler
pada hepatosit dan sitoplasma yang
tervakuolisasi.'

Ekstrak daun kemangi dapat
mengendalikan kerusakan hepatosit serta
dapat menurunkan lipid peroksidase dan
meningkatkan antioksidan. Daun kemangi
memiliki  mekanisme antioksidan  dari
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flavonoid yaitu menekan dari terbentuknya
Reactive Oxygen Species (ROS) baik dengan
inhibisi enzim maupun dengan chelating
trace element vyang terlibat dalam
pembentukan radikal bebas. Hal ini
dinyatakan dalam penelitian oleh agung
wahyudi dkk bahwa dengan pemberian
ekstrak daun kemangi dosis 300 mg/KgBB
dapat menurunkan kadar SGOT dan SGPT
pada tikus, karena lebih memiliki efek yang
lebih tinggi.'® Penelitian lain yang sejalan
yang dinyatakan oleh Galila bahwa
dengan pemberian ekstrak daun kemangi
dosis 200 mg/KgBB/hari  dapat
menghambat terbentuknya lipid
peroksidasi sehingga menurunkan kadar
SGOT dan SGPT.*®

Penelitian lain olenh Gupta di India
menyatakan bahwa efek protektif ekstrak
daun kemangi dicapai dengan dosis 400
mg/KgBB yang mungkin perlu juga
dipertimbangkan pada penelitian yang akan
datang, karena pada penelitian ini belum
terdapat kadar fungsi hepar yang normal dari
semua perlakuan.*’

Kurkuma  memiliki  efek  sebagai
antioksidan. Komponen aktif yang berperan
sebagai antioksidan yang terdapat pada
kurkuma adalah kurkumin. Kurkumin terdiri
atas phenoloc hydroxyl dan beta diketone.
Phenoloc hydroxyl berperan dalam menekan
dari radikal bebas. Pada penelitian ini efek
kurkuma terlihat dapat menurunkan SGPT
dan SGOT tapi belum mencapai nilai normal,
penelitian ini berbeda dengan penelitian
terdahulu yang menyatakan efek protektif
kurkuma tercapai dengan dosis 200
mg/kgBB/hari, penelitian lain menyatakan
efek protektif ini dengan dosis 400
mg/KgBB/hari dan 500 mg/KgBB/hari dapat
melindungi hepar dengan mengembalikan
tingkat enzim glutation di hepar dan
superoksida dismutase. '

Pada hasil penelitian ini, terdapatnya
pengaruh dari pemberian ekstrak daun
kemangi baik dengan dosis 200
mg/KgBB/hari  maupun  dosis 300
mg/KgBB/hari antara kelompok kontrol
positif dengan kelompok perlakuan 1 dan
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kelompok  kontrol  positif  dengan
kelompok perlakuan 2. Ekstrak daun
kemangi memiliki efek yang lebih tinggi
dalam menurunkan kadar fungsi hepar
tikus  yaitu dengan  dosis 300
mg/KgBB/hari, namun efek protektif ini
belum bisa dikatakan yang paling efektif
karena belum tercapai dari nilai normal.
Jika dibandingkan antara kelompok
perlakuan 1 dengan kelompok perlakuan
3 yang lebih efektif dalam menurunkan
kadar fungsi hepar tikus yaitu dengan
diberikannya ekstrak daun kemangi 200
mg/KgBB/hari.

Pada penelitian  diatas  dapat
disimpulkan  bahwa ekstrak  daun
kemangi 300 mg/kgBB/hari lebih
protektif dibanding kurkuma dan ekstrak
daun kemangi 200 mg/kgBB/hari dan
ekstrak daun kemangi 200 mg/KgBB/hari
lebih efektif dalam menurunkan kadar
fungsi  hepar dibandingkan dengan
kurkuma 200 mg/KgBB/hari, namun
dosis ini belum dapat mencapai nilai
normal.

KESIMPULAN

Berdasarkan hasil penelitian yang
dilakukan dapat diperolen  kesimpulan
sebagai berikut :

1. Pemberian aspartam dengan dosis toksik
selama 30 hari telah menunjukkan
adanya kerusakan pada hepar tikus.

2. Terdapat efek protektif pada hepar tikus
yang diberikan ekstrak daun kemangi
pada hepar yang telah dirusak oleh
aspartam dengan dosis 100
mg/KgBB/hari.

3. Terdapat pengaruh protektif kurkuma
yang telah diinduksi oleh aspartam
dengan dosis 100 mg/KgBB/hari.

4. Ekstrak daun kemangi dosis 300
mg/KgBB/hari memiliki efek protektif
lebih tinggi dibanding kurkuma dan
ekstrak daun kemangi 200
mg/KgBB/hari.
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SARAN

Berdasarkan ~ pengamatan  peneliti
selama melakukan penelitian, peneliti
menyarankan perlu dilakukan penelitian
selanjutnya mengenai pengaruh ekstrak daun
kemangi serta kurkuma dengan dosis yang
lebih besar dan komponen-komponen lain
yang terkandung di dalamnya terhadap hepar.
Perlu dilakukan identifikasi dari zat aktif
yang terdapat dari ekstrak daun kemangi
sehingga dapat menentukan dosis yang tepat.
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