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ABSTRACT 

 

THE EFFECT OF GIVING GOTU KOLA (Centella asiatica [L.] Urban) 

LEAVE EXTRACT ON LIVER HISTOPATHOLOGICAL DESCRIPTION 

OF ETHANOL-INDUCED WHITE RAT (Rattus norvegicus) SPARAGUE 

DAWLEY STRAIN INDUCTED BY ETHANOL 

 

BY 

SINTA MEIDINA 

 

Background: Central Bureau of Statistics (BPS) alcohol consumption in 

Indonesia is recorded at 0.36 liters per capita. While alcohol consumption in urban 

areas was recorded at 0.18 liters per capita, it became a big problem. Excessive 

alcohol consumption will be associated with liver damage, either in the short term 

or long term, but it can also cause cancer. In order for the community to do 

business back to nature, one of the plants chosen is gotu kola leaf. This study aims 

to examine whether there is an effect of giving gotu kola (Centella asiastica [L.] 

Urban) leaf extract on the histopathological picture of the liver of white rats 

(Rattus norvegicus) sparague dawley strain induced by ethanol. 

Method: This study used 30 rats divided into 5 groups, that control group 1 

(K1)given aquades, control group 2 (K2) only given ethanol without giving gotu 

kola leaf extract, treatment groups 1, 2, and 3 given ethanol 2mL/day orally 

followed by gotu kola leaf extract with successive doses of 10 mg/KgBW, 

20mg/KgBW, and 40mg/KgBW for 14 days. 

Result: The average liver damage score obtained were K1 = 181.4; K2= 271.8; 

P1= 243.6; P2= 228.4; P3= 208.8. The data were tested with Shapiro-wilk 

followed by Tamhane's post hoc test and it was found that there was a significant 

mean difference between the control group and the treatment group. 

Conclusion: There is an effect of gotu kola (Centella asiatica) leaf extract on 

liver histopathology on white rats male Sparague dawley rats (Rattus norvegicus) 

strain induced by ethanol. 

Keyword: alcohol, gotu kola leaf, hepatoprotector, liver histopathology. 
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ABSTRAK 

 

PENGARUH PEMBERIAN EKSTRAK DAUN PEGAGAN (Centella asiatica 

[L.] Urban) TERHADAP GAMBARAN HISTOPATOLOGIS HEPAR 

TIKUS PUTIH (Rattus norvegicus) GALUR SPARAGUE DAWLEY YANG 

DIINDUKSI ETANOL 

 

OLEH 

SINTA MEIDINA 

 

Latar Belakang: Badan Pusat Statistik (BPS) konsumsi alkohol di Indonesia 

tercatat sebesar 0,36 liter per kapita. Sedangkan konsumsi alkohol di perkotaan 

tercatat sebesar 0,18 liter per kapita, itu menjadi masalah besar. Konsumsi alkohol 

yang berlebihan akan dikaitkan dengan kerusakan hepar, baik dalam jangka waktu 

cepat ataupun jangka panjang, selain itu juga bisa menyebabkan kanker. Dalam 

rangka masyarakat melakukan usaha back to nature, salah satu tanaman 

terpilihnya adalah daun pegagan. Penelitian ini bertujuan untuk meneliti apakah 

terdapat pengaruh pemberian ekstrak daun pegagan (Centella asiastica [L.] 

Urban) terhadap gambaran histopatologis hepar tikus putih (Rattus norvegicus) 

galur sparague dawley yang diinduksi etanol. 

Metode: Penelitian ini menggunakan 30 ekor tikus yang dibagi menjadi 5 

kelompok, yaitu kelompok kontrol 1 (K1), kelompok kontrol 2 (K2) yang hanya 

diberi etanol tanpa ekstrak daun pegagan, kelompok perlakuan 1, 2, dan 3 yang 

diberikan etanol 2mL/hari dan dilanjutkan dengan pemberian esktrak daun 

pegagan dengan dosis berturut-turut 10mg/KgBB, 20mg/KgBB, dan 40mg/KgBB 

selama 14 hari. 

Hasil: Hasil rerata skor kerusakan hepar yang didapatkan adalah K1= 181,4; K2= 

271,8; P1= 243,6; P2= 228,4; P3= 208,8. Data diuji dengan Shapiro-wilk 

silanjutkan dengan uji post hoc Tamhane’s dan didapatkan adanya perbedaan 

rerata yang bermakna antara kelompok kontrol dan kelompok perlakuan. Dari 

hasil rerata tersebut dapat dilihat peningkatan dosis daun pegagan berfungsi 

sebagai hepatoprotektor 

Kesimpulan: Terdapat pengaruh ekstrak daun pegagan terhadap gambaran 

histopatologi hepar tikus putih (Rattus norvegicus) jantan sparague dawley yang 

diinduksi etanol. 

Kata kunci: alkohol, daun pegagan, hepatoprotektor, histopatologi hepar. 
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BAB I 

PENDAHULUAN 
 

 

 

1.1 LatarcBelakang 

Penyebabckematian terbanyakcketiga dicAmerika Serikat adalahckonsumsi 

alkoholcyangcberlebihan. Konsumsicalkohol yangcberlebihan akancdikaitkan 

denganckerusakan hepar, cbaik dalamcjangka waktuccepat ataupuncjangka 

panjang, selaincitu jugacbisa menyebabkanckankerc (Kosten TR, 2003). Di 

Indonesiacyang menjadicmasalah besarcadalah minumancberalkohol ilegal. 

BadancPusat Statistikc (BPS) mencatat, ckonsumsi alkoholcoleh penduduk 

Indonesiacberusia 15ctahun keatascmenurun sejakc2017-2021. Padactahun 

2021, konsumsicalkohol dicIndonesia tercatatcsebesar 0,36cliter perckapita. 

Sedangkanckonsumsi alkoholcdi perkotaanctercatatcsebesar 0,18cliter per 

kapitac (Riskesdas, 2021). Hampircsetiap bulancdi berbagaicdaerah ditemukan 

korbancakibat meminumcminuman kerascilegal. Penggunacminuman 

beralkoholcdi Indonesiactersebar dalamcberbagai tingkatancsosial ekonomi, 

dari yangckaya maupuncyang miskin. cKandungan alkoholcbukan berapa 

banyakcyang diminum, tetapicberapa banyakckandungan/kadarcalkohol dalam 

minumanctersebut. Alkoholcpaling cepatcdiserap padackadar dalamcminuman 

antarac10%-30%c (Nurwijaya H, 2009).  

Alkoholcmengalami metabolismecdi ginjal, cparu-paru, dancotot, tetapi 

umumnyacdi heparckira-kira 7 gramcetanol percjam, di manac1 gramcetanol 
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samacdengan 1cml alkoholc100%. Alkoholcpaling bahayacdampaknyacpada 

hepar. Selchepar akancmati dancmenjadi parut. Parutcini akancmengurangi 

kemampuanchepar untukcberfungsi dengancsempurna. Parutcyang serius akan 

menyebabkanckeadaan yangcdisebut sirosischati dancdapat berkembang 

menjadickanker haticlebih daric90% alkoholcyang dikonsumsicdioksidasi 

dalamchepar, sisanyacdiekresikan dalamcparu-paru dancurin (Osna NA, 

2007). 

Heparcmerupakan pusatcmetabolisme tubuhcyang mempunyaicbanyak fungsi 

dancpenting untukcmempertahankanchidup. Kapasitasccadangannyacsangat 

besar, chanya denganc10- 20% jaringanchepar yangcmasih berfungsicternyata 

sudahccukup untukcmempertahankan hidupcpemiliknya. Kemampuan 

mengganticjaringan maticdengan yangcbaru (regenerasi) cpada heparcpun 

cukupcbesar. Itulahcsebabnya pengangkatancsebagian jaringanchati yang 

rusakcakibat penyakitcakan cepatcdigantikan dengancjaringancbaru 

(Dalimartha, 2006). 

WHOcjuga merekomendasikan penggunaan obat tradisional dalam 

pemeliharaanckesehatan masyarakat, cpencegahan, dancpengobatancpenyakit, 

terutamacpenyakit kronis, cpenyakitcdegeneratif, danckanker. WHOcjuga 

mendukungcupaya-upaya meningkatkanckeamanan danckhasiat obat 

tradisionalc (WHO, 2008). 

Seiring berkembangnya teknologi dan munculnya kembali tanaman-tanaman 

yang dapat dimanfaatkan sebagai salah satu pengobatan tradisional di 

masyarakat dalam rangkacback tocnature. Masyarakatclebihcmemilih 
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alternatifcini karenacdianggap relatifclebih murah, cdiharapkancdapat 

dijangkaucoleh seluruhclapisan masyarakat, cserta dapatclebih efisiencdan 

tidakcmenimbulkan efekcsamping dibandingkancdengan pemakaiancobat 

medis. Obat-obat tradiosional yang dapat dimanfaatkan berasal dari 

tumbuhan-tumbuhan ataupun dari hewan. Penggunaan bahan-bahan alami di 

masyarakat kita sudah ada sejak zaman dahulu kala. Pada masa sekarang 

banyak menggunakan obat-obat tradisional yang terbuat dari suatu tanaman 

dan dijadikan sebagai obat-obatan baru. Ada berbagai macam jenis tumbuhan 

liar di Indonesia yang dapat dijadikan sebagai bahan utama salah satunya 

daun pegagan (Centella asiatica [L.] urban) untuk suatu obat-obatan 

tradisional yang baru.  

Dauncpegagan (Centellacasiatica [L.] urban) cmerupakan tanamancliar yang 

banyakctumbuh dickebun, ladang, tepicjalan sertacpematangcsawah. Tanaman 

inicberasal daricdaerah Asiactropik, tersebarcdi Asia Tenggara, termasukcjuga 

Indonesia, cIndia, RepublikcRakyat Cinac (RRC), JepangcdancAustralia. 

Pegagancmerupakan tanamanctahunan yangctumbuh menjalarcdan tidak 

berbatang. Perkembangbiakkannyacmelaluicstolon. Panjangctanamancbisa 

mencapaic10-80ccm, bahkanclebih. Jumlahcdaun bisac10 helaicatau lebih. 

Tanamancini sangatcmudah dikembangbiakkancbaik dicladang, persawahan 

maupuncpekarangan (Wijayakusuma, 2002).  

Pegagancberkhasiat tonik, cantiinfeksi, cantipiretik, cantitoksik, cpembersih 

darah, chemostasis, memperbanyakcpengeluarancempedu, dancsedatif. Bagi 

penderitachepatitis ikterikcakut dengancpembengkakanchati, minumcrebusan 

inicakan mempercepatcpenyembuhan dancmenghilangkan keluhancseperti 
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ikterikcdi kulit dancbagian putihcbola mata, cperut kembungc (Dalimartha, 

2006). Hasilcpenelitian terdahulucmenunjukkan bahwacpegagancmengandung 

efekcsinergis dan antagonis jika dikembangkan sebagai obat antidiabetes atau 

makanan fungsional. Mekanisme kerja ekstrak tumbuhan herbal pegagan 

dengan menghambat peningkatan gula darah. Salah satu mekanisme yang 

sering digunakan untuk menilai antidiabetes secara in vitro adalah 

kemampuannya dalam menghambat enzim amilase dan glukosidase. 

Tumbuhan yang dapat menghambat aktivitas enzim tersebut dianggap mampu 

menghambat pencernaan di usus halus, sehingga mengurangi jumlah glukosa 

yang diserap (Berawi et al, 2017). Oleh sebabcitu, atascdasar kandungan 

kimiacdan penelitianctentang khasiatcpegagan yangcpernah dilakukan 

sebelumnya, cpenulis tertarikcingin mengetahuicapakah adacpengaruh 

pemberiancekstrak daun pegagan (Centela asiatica [L.] Urban) terhadap 

gambaranchistopatologis heparctikuscputih (Rattus norvegicus) galur 

sparaguecDawley yangcdiinduksi etanol.  

 

 

1.2 RumusancMasalah 

Berdasarkan latar belakang di atas, dapat dirumuskan permasalahan penelitian 

sebagai berikut adalah apakah terdapat pengaruh pemberian ekstrak daun 

pegagan (Centela asiatica [L.] Urban) terhadap gambaran histopatologis 

hepar tikus putih (Rattus norvegicus) galur sparague dawley yang diinduksi 

etanol? 
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1.3 Tujuan Penelitian 

Tujuan penelitian ini adalah untuk mengetahui pengaruh pemberian ekstrak 

daun pegagan (Centela asiatica [L.] Urban) terhadap gambaran histopatologis 

hepar tikus putih (Rattus norvegicus) galur sparague dawley yang diinduksi 

etanol.  

 

1.4 ManfaatcPenelitian 

1.4.1 Manfaatcbagi Peneliti 

Penelitian dapat mengaplikasikan ilmu pengetahuan yang sudah 

dipelajari, khususnya di bidang Patologi Anatomi dan peneliti dan 

mengembangkan minat serta kemampuan peneliti dalam bidang 

Patologi Anatomi. 

1.4.2 ManfaatcbagicMasyarakat 

Hasilcpenelitian inicdiharapkan dapatcbermanfaat dalamcmenambah 

pengetahuancmasyarakatcmengenai manfaat dari daun pegagan. 

 

1.4.3 Manfaatcbagi FakultascKedokterancUniversitas Lampung 

Manfaatcpenelitian inicbagi FakultascKedokteran UniversitascLampung 

adalah dapat meningkatkan minat penelitian pada disiplin ilmu patologi 

anatomi yang dapat menunjang kemajuan, khususnya bagi dosen dan 

mahasiswa di FakultascKedokterancUniversitascLampung.  

 

1.4.4 Manfaat bagicPeneliti Lain 

Manfaat penelitian ini bagi peneliti lainnya adalah dapat menjadi dasar 

atau rujukan bagi penelitian selanjutnya terkait pengaruh pemberian 

alkohol atau ekstrak teh hijau pada organ lainnya. 
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2.1 HerbacPegagan (Centella asiatica [L.] Urban) 

2.1.1 Definisi Pegagan (Centellacasiatica [L.] Urban) 

 

Gambar 1. Daun Pegagan (Centella asiatica [L.] Urban)  

(Bervmawie et al., 2008). 

 

 

Pegaganc (Centella asiatica [L.] Urban) cmerupakan tanamancherba 

tahunancyang tumbuhcdi daerahctropis dancberbunga sepanjang tahun. 

Bentukcdaunnya bulatcseperti ginjalcmanusia, batangnyaclunak dan 

beruas, cserta menjalarchingga mencapaicsatucmeter. Padactiapcruas 

tumbuhcakar dancdaun denganctangkai dauncpanjangcsekitar 5– 15 cm 
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dancakar berwarnacputih, dengancrimpang pendekcdan stoloncyang 

merayapcdengan panjangc10–80 cmc (Steenis, 2006). Tinggictanaman 

berkisarcantara 5,39–13,3 cm, cdengancjumlahcdaun berkisarcantara 

5–8,7 untukctanaman indukcdan 2–5cdaun padacanakannya 

(Bermawie et al., 2008). 

Pegaganc (Centella asiatica [L.] Urban) cmerupakan tanamancobat 

yangcdapat dikonsumsicsebagai sayuran. Tanamancobat inicmudah 

untukcdibudidayakan dancdiperbanyak secaracvegetatif. Tanaman 

pegagancdi habitatcaslinya banyakctumbuh dicladang, perkebunan, 

tepicjalan maupuncdi pekarangan. Tanamancyang berasalcdari Asia 

tropikcini menyukaictanah yangcagakclembab, cukupcsinar ataucagak 

terlindung. Pegagancmempunyai kisarancagroekologi yangcluas dari 

datarancrendah hinggacdataran tinggicsampai dengancketinggian 2500 

m dpl (Rohmawati, 2015). 

Seperticginkgo biloba, cmanfaat dauncpegagan bergunacuntuk 

meningkatkan memori, kesehatan dan  kecerdasan otak. 

Pegaganberasalcdari daerahctropis yangcsaat ini menjadicgulma di 

lingkungan. Pegagancdapat tumbuhcdi daerahckering danccerah ke 

tempat-tempatclembab dancteduh. Daunchijau mudacdengan tepi 

bergigi. Mungkinctidak pernahcmelihat bungacpegagan, karenacbunga 

merekackecil danctidak mencolok. Manfaatcdaun pegagancdapat 

digunakancsebagai teh, csirup atauckapsul, yangctersedia dictoko 

makananckesehatan. Meskipuncramuan inicdigunakan untukcberbagai 

tujuancbervariasi dicseluruhcdunia, yangcutama dancyangcpaling 
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umumcadalah untukcmembantu dayacingat (Suparyo, 2014). 

Kandunganckimia pegagancantara laincasiaticoside, asiaticcacids, 

thankuniside, cisothankuniside, madecassoside, brahmoside, 

brahminoside, brahmic acid, madasiatic acid, meso-inositol, 

centelloside, ccarotenoids, chydrocotylin, cvellarine, tanincserta garam 

mineralcseperti K, cNa, Mg, cFe, minyakcatsiri (1%),cpektin (17.25%) 

dancvitamin B (Wijayakusuma et al., 1994; Lasmadiwati et al., 2004). 

Brahminosidecadalah senyawacyang memilikicprotein pentingcbagi sel 

otak. Proteincmerupakan nutrisicyang diperlukanctubuh untuk 

membentukcjaringan otot. Jikacjaringan terbentukcsecara  baikcmaka 

selcsatu dengancsel lainnyacakan bekerjacdengan baikcpula. Halcini 

akancmenyebabkan otkcberfungsi lebihcbaik daricbiasanya. Senyawa 

Brahminosidecjuga dapatcmemberikan efekcrelaksasi dancmengatasi 

kelelahan. Jikactubuh mengalamickelelahan makacotak tidakcdapat 

bekerjacsecara efektif. Olehckarena itu, ckandungancBrahminoside 

sangatcberperan dalamcproses peningkatanckerja otakc (Iraa, 2015). 

Dalamcpenelitian olehcMirza et alc (2005) dalamcjurnal Sains, 

Teknologi, cdan KesehatancolehcMarliani (2011) cyangcmembuktikan 

bahwacpenambahan ekstrakcpegangan memberikancpengaruhcpositif 

padacotakctikus. Hasilcyang didapatcmenunjukkan bahwacaggresivitas 

danckemampuan motorikctikus tersebutcmeningkat secaracsignifikan 

di dalamclabirin. Efekcpositif padacfungsi kognitif otakcdimungkinkan 

terjadickarena pengaruhnyacterhadap sistemckolinergik dancjuga 

mempengaruhicmorfologi saraf. Mekanismecyang sesungguhnya 
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masihcbelum diketahui secaracpasti, namuncdiperkirakan hal ini 

disebabkanckarena adanyacstimulasi aktivitascneurosekretoricdari 

sarafckolinergik. 

 

2.1.2 KlasifikasicPegagan (Centella asiatica [L.] Urban) 

a. Taksonomi: 

MenurutcNewal et al, 1996 klasifkasictanaman Pegagancsebagain 

berikut:  

Filum  : Angiospermaec 

Sub filum  : Dycotiledonesc  

Divisi  : Sphermatophitac  

Famili  : Umbilliferaec  

Genus  : Centellac 

Species  : C. asiaticac& Hydrocotyle asiatica  

Nama ilmiah  : C. asiaticac& Hydrocotyle asiatica  

 

b. Namacdaerah: 

Sumaterac  : Pegagac (Aceh), Pegagoc (Minangkabau), Kaki 

Kudac (Melayu)  

Jawa  : AntanancBener (Sunda), cKerok Batokc (Jawa 

Tengah), GancGaganc (Madura)  

Bali  : Balic  

Nusa Tenggara  : Belelec (Sasak), KelaicLere (Sawo) 

Sulawesi  : Wisu-wisu (Makasar), Cipubalawo (Bugis), 

Hisu-hisuc (Salayar)  
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Maluku  : Sarowatic (Halmahera), KolotidicManora 

(Ternate) 

Irian  : Dogaukec (Newal et al, 1996). 

 

c. Deskripsi: 

Habitus  : Herba, ctahunan, cmenjalar, cpanjang ± 10 m.  

Batang  : Tidakcberbatang.  

Daun   : Tunggal, ctersusun dalamcroset akar, duacsampai 

sepuluh, bentukcginjal, pangkalcmembulat, tepi 

beringgit, diameterc1-7 cm, pertulangancmeyirip, 

tangkai 1-5 cm, hijau.  

Bunga   : Majemuk, bentukcpayung, di ketiakcdaun, tangkai 

± 3 cm, dauncpelindung dua, bulatctelur, panjang ± 

4 mm, hijauckekuningan, mahkotacbentuk terompet, 

panjang ± 1½ cm, clebar ± 8 mm, birucmuda.  

Buah   : Pipih, berlekukcdua, berusuk, unguckecoklatan.  

Akar   : Tunggang, bulat, cputih (Newal et al, 1996). 

 

d. Daerahcdistribusi, habitat, dancbudidaya 

Pegagan bersifat kosmopolitan tumbuh liar di tempat-tempat yang 

lembab pada intensitas sinar yang rendah (ternaungi) hingga pada 

tempat-tempat terbuka, seperti di padang rumput, pinggir selokan, 

pematang sawah. Ketinggian tempat optimum untuk tanaman ini 

adalah 200 – 800 m dpl. Di atas 1.000 m dpl. produksi dan 

mutunya akan menjadi lebih rendah. Tanaman ini dapat tumbuh 
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dan berproduksicdengan baikchampir padacsemua jenisctanah 

lahanckering (Newal et al, 1996). 

 

e. KandungancKimia 

Amino acids: Alanine dan serine (komponen utama), 

aminobutyrate, aspartate, glutamate, histidine, lysine, threonine. 

Lebih banyak terdapat pada akar.  

Flavonoids: Quercetine, kaempferol, dan beberapa macam 

glikosida.  

Terpenoids: triterpenes, asiaticosid, centelloside, madecasoside, 

brahmoside dan brahminoside (saponin glikosida), Aglycones 

berkaitan dengan hydrocotylegenin A-E, senyawa A-D dilaporkan 

merupakan ester triterpen alcohol R-barrigenol. Asiaticentoic 

acid, centellic acid, centoic acid dan madecassic acid. Valatile 

oils, berbagai macam terpenoids termasuk β-caryophyllene, trans-

β-farnesene dan germacrene D (sesquiterpenes) sebagai 

komponen utama, α-pinene dan β-pinene. Unsur-unsur lain 

Hydrocotylin (alkaloid), vallerine (zat pahit), asam lemak (linoleic 

acid, linolenic acid, lignocene, oleic acid, palmitid acid, stearid 

acid), phytosterols (campesterol, sitosterol, stigmasterol), resin, 

tannin (Newall et al, 1996). 

 

f. KhasiatcdancPenggunaan 

• Daun : Re-Vitalisasicsel dancpembuluh darah, cantiseptik, 

antibiotik, cantipiretik, cdiuretik, chepatomegali, 
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cmeningkatkan fertilitascwanita, mengurangicgejala asma, 

mengobatichipotensi (Riana, 2006)  

• Herba : Radangchati disertaickuning, campak, cdemam, sakit 

tenggorokan, casma, bronchitis, cradang pleura, cradang mata 

merah, ckeputihan, infeksi, cbatu saluranckencing, tekanan 

darahctinggi/hipertensi, creumatik, pendarahanc (muntah darah, 

batuk darah, mimisan, ckencingcdarah), wasir, csakit perut, 

disentri, ccacingan, tidakcnafsu makan, clepra, TBC, 

ckeracunancmakanan (jengkol, cudang, ckepiting), ckeracunan 

bahanckimia/obat-obatanc (Riana, 2006). 

 

 

2.2 Hepar 

2.2.1 Anatomi Hepar 

 

Gambar 2. Anatomi Hepar Anterior (Snell, 2006). 
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Gambar 3. Anatomi Hepar Posterior (Snell, 2006). 

 

Heparcatau haticadalah organcterbesar yangcterletak di sebelahckanan 

atas ronggacabdomen. Padackondisi hidupchati berwarnacmerah tua 

karenackaya akan persediaancdarah (Sloane, 2004). Haticmerupakan 

kelenjarcterbesar dalamctubuh manusiacdengan beratckurang lebihc1,5 

kg (Junqueira & Carneiro., 2007). Sebagiancbesar heparcterletak di 

profundacarcus costaliscdextra dan hemidiaphragma dextra memisahkan 

heparcdari pleura, cpulmo, pericardium, cdan cor. Heparcterbentang ke 

sebelahckiri untukcmencapai hemidiaphragmacsinistra (Snell, 2006). 

 

Heparcterbagi menjadicempat lobus, yakniclobus dextra, clobus 

caudatus, clobus sinistra, dan lobuscqaudatus. Terdapatclapisancjaringan 

ikat yangctipis, disebutcdengan kapsulacGlisson, dan padacbagiancluar 

ditutupicolehcperitoneum. Darahcarteria dan venacberjalan di antara sel-

sel heparcmelalui sinusoidcdan dialirkancke venaccentralis. Vena 
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centraliscpada masing-masingclobulus bermuara ke vena hepatica. 

Dalam ruangan antara lobulus-lobuluscterdapat canalischepatis yang 

berisiccabang-cabangcarteria hepatica, venacportaechepatis, dan sebuah 

cabangcductus choledochusc (trias 12 hepatis) (Sloane, 2004). 

 

2.2.2 Fisiologi Hepar  

Venacporta hepatikacmengalirkan darahckeluar daricsistem venouscusus 

dengancmembawa nutriencyang diserapcdi dalam saluranccerna kechati. 

Haticmelaksanakan berbagaicfungsi metabolik. Sebagaiccontoh, pada 

saat puasachati akancmenghasilkan sebagiancbesar glukosacmelalui 

glukoneogenesiscserta glikogenolisis, melakukancdetoksifikasi, 

menyimpancglikogen dancmemproduksi getahcempedu disamping 

berbagaicprotein sertaclipid (Berkowitz, 2013). 

MenurutcGuyton & Hall (2008), hati mempunyaicbeberapa fungsi 

yaitu: a. Metabolismeckarbohidrat  

Fungsichati dalam metabolismeckarbohidrat adalahcmenyimpan 

glikogencdalam jumlahcbesar, mengkonversicgalaktosa dancfruktosa 

menjadicglukosa, glukoneogenesis, cdan membentukcbanyak senyawa 

kimiacyang pentingcdari hasilcperantara metabolismeckarbohidrat.  

b. Metabolismeclemak  

Fungsichati yang berkaitancdengan metabolismeclemak, antaraclain: 

mengoksidasicasam lemak untukcmenyuplai energicbagi fungsictubuh 

yangclain, membentukcsebagian besarckolesterol, fosfolipidcdan 

lipoprotein, cmembentuk lemakcdari proteincdan karbohidrat.  
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c. Metabolismecprotein  

Fungsichati dalamcmetabolisme proteincadalah deaminasicasam amino, 

pembentukancureum untukcmengeluarkan amoniacdari cairanctubuh, 

pembentukancprotein plasma, cdan interkonversicberagam asamcamino 

dan membentukcsenyawa laincdari asamcamino.  

d. Lain-lain  

Fungsichati yang laincdiantaranya haticmerupakan tempatcpenyimpanan 

vitamin, chati sebagaictempat menyimpancbesi dalamcbentuk feritin, 

haticmembentuk zat-zatcyang digunakancuntuk koagulasicdarah dalam 

jumlahcbanyak danchati mengeluarkancatau mengekskresikancobat-

obatan, hormoncdan zatclain. 

Heparcmempunyai suatuckemampuan untukcregenerasi ketikacsesudah 

kehilangancjaringan akibatcjejas heparcakut atauchepatektomi parsial, 

namuncselama jejascitu tidakcdiperparah olehcinfeksi viruscatau 

inflamasi. Lobuluscakan membesarcsaat dilakukanchepatektomi parsial 

yangcmengambil 70%cjaringan heparcdan mengembalikanchepar ke 

ukurancsemula. Regenerasicini akancberlangsung sekitarc5 sampaic7 

hari padactikus. Ketikacproses regenerasi, chepatosit diperkirakancakan 

mengalamicreplikasi sebanyakcsatu sampaicdua kali, dancsetelah 

tercapaicukuran semula, chepatosit akanckembali kepadackeadaannya 

yangcsemula (Hall & Guyton, 2011). 

Heparcmemiliki selchati atauchepatosit yangcberbentuk polihedral 

membentukclempeng-lempeng yangcsaling berhubungancyang berasal 
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daricsel epitel yangcberkelompok. Ribuanclobulus hatickecil (0,7 x 2 

mm) menyusunchepatosit yangcmerupakan unitcstruktural dan 

fungsional. Setiapclobulus memilikicsuatu venulacyang disebutcvena 

sentralcdi bagiancpusat dancmemiliki tigacsampai enamcarea portalcdi 

bagiancperifer padacsetiap lobulus. Dicsudut lobulus terdapatczona 

portalcyang terdiri daricarteriol (cabangca. hepatica), duktuscepitel 

kuboidc (cabang sistemcduktus biliaris), dancjaringan ikat dengancsuatu 

venulac (cabang venacporta). Ketigacstruktur tersebutcyang biasa 

disebutcdengan triascporta (Mescher, 2012). 

Haticmenerima darahcdari venacporta yangcmembawa darahckaya 

nutriencnamun miskincoksigen daricorgan viseracabdominal. Arteri 

hepaticacakan membericdarah yangcteroksigenasi dalamcjumlah yang 

lebihcsedikit. Sistemcporta membawacdarah dariclimpa, usus, cdan 

pankreas. Zatctoksik dinetralkancdan dihilangkancserta nutrien 

terakumulasicdan diubahcdalamchati. Venacporta padachati akan 

bercabang-cabangcdan menjadicvenula portackecil menujuccelahcporta. 

Kemudiancvenula portacakan bercabangcmenjadi venulacpendistribusi 

kecicyang akancberjalan kectepi lobulusclalu berujungcdalam sinusoid. 

Sinusoidcakan berjalancradial yangcakan membentukcvena sentralis 

ataucvenacsentrolobular. Venacsentralis daricmasing-masingclobulus 

akancmenyatu menjadicvena, lalucakan membentukcdua atauclebih vena 

hepaticacbesar yangcakhirnya kecvena cavacinferior. Darahcakan 

mengalircdari tepiclalu ke pusatclobuluschati. Halctersebutcmenjadikan 

substansictoksik maupuncnontoksik yang diserapcusus, oksigen, 
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maupuncmetabolit akan sampaicdibagian tepicterlebih dahulu lalu 

kemudiancakan masuk kecbagian pusatclobulus. Halctersebut yang 

memberikancalasan sifat dancfungsi hepatositcperiportal berbedacdari 

selcsentrolobular. Sintesiscprotein akanclebih aktifcketika beradacdi 

hepatositcbagian portalcserta mengandalkancmetabolisme aerob, 

sedangkancyang berperancdalam detoksifikasicdan metabolisme 

glikogencke bagianchepatosit yangcberada lebihcpusat (Mescher, 2012). 

 

2.2.3 Histologi Hepar 

Sel–sel yang terdapat di hati antara lain: hepatosit, sel endotel, dan sel 

makrofag yang disebut sebagai sel kuppfer, dan sel ito (sel penimbun 

lemak). Sel hepatosit berderet secara radier dalam lobulus hati dan 

membentuk lapisan sebesar 1-2 sel serupa dengan susunan bata. 

Lempeng sel ini mengarah dari tepian lobulus ke pusatnya dan 

beranastomosis secara bebas membentuk struktur seperti labirin dan 

busa. Celah diantara lempeng-lempeng ini mengandung kapiler yang 

disebut sinusoid hati (Junqueira & Carneiro., 2007). 

 

Sinusoid hati merupakan saluran darah yang berliku–liku dan melebar, 

memiliki diameter yang tidak teratur, dilapisi sel endotel bertingkat 

yang tidak utuh (sel endotel bernefestra). Struktur yang berliku-liku 

memungkinkan pertukaran zat yang efisien antara hepatosit dan darah. 

Sinusoid dibatasi oleh 3 macam sel, yaitu sel endotel (mayoritas) 

dengan inti pipih gelap, sel kupffer yang fagositik dengan inti ovoid, 

dan sel stelat atau sel Ito atau liposit hepatik yang berfungsi untuk 
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menyimpan vitamin A dan memproduksi matriks ekstraseluler serta 

kolagen. Aliran darah di sinusoid berasal dari cabang terminal vena 

portal dan arteri hepatik, membawa darah kaya nutrisi dari saluran 

pencernaan dan juga kaya oksigen dari jantung (Eroschenko, 2010; 

Junqueira & Carneiro., 2007). 

 

Hati memiliki aliran darah yang dibagi dalam unit struktural yang 

disebut asinus hepatik. Asinus hepatik memiliki bentuk seperti buah 

berry, berada di traktus portal. Asinus ini terletak di antara dua atau 

lebih venula hepatic terminal, dimana darah mengalir dari traktus 

portalis ke sinusoid, lalu ke venula tersebut. Asinus hepatik terbagi 

menjadi 3 zona: zona 1 terletak paling dekat dengan traktus portal 

sehingga paling banyak menerima darah kaya oksigen, sedangkan zona 

3 terletak paling jauh dan hanya menerima sedikit oksigen. Zona 2 atau 

zona intermediet berada diantara zona 1 dan 3. Zona 3 ini paling mudah 

terkena jejas iskemik (Junqueira & Carneiro., 2007). 

 

Hati memiliki kemampuan untuk regenerasi sel yang bagus bahkan saat 

kerusakan hati akut maupun berat sehingga hati juga memiliki cadangan 

fungsional yang sangat besar. Reseksi atau pengangkatan jaringan hati 

yang mencapai 60% pada individu dengan keadaan normal akan 

mengalami gangguan fungsi sesaat dan minimal, namun dalam 4-6 

minggu kedepan akan mengalami perbaikan. Kerusakan jaringan hati 

yang luas, gangguan sirkulasi darah, dan gangguan aliran empedu dapat 
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mengancam jiwa karena merupakan salah satu penyakit hati yang 

progresif (Kumar et al., 2013). 

 

Penyakitchati yang disebabkancoleh obatcatau toksincdapatcdibedakan 

menjadicdua yaknicyang dapatcdiduga sebelumnyac (intrinsik) ataupun 

yangctidak terdugac (idiosinkrasi). Dosiscdan caracpemberian sangat 

memengaruhickerusakan haticyang berupaczatchepatotoksik. Pola 

kerusakancjaringan haticakibat kerusakanchati sangatcberanekacragam 

sehinggacpenyebab kerusakancoleh toksincatau obatcselalucdipikirkan 

sebagaicdiagnosiscbanding (Kumar et al., 2013). 

 

 

Gambar 4. Struktur Hati Tikus Putih (Rattus novergicus) Ket. (nr). Sel 

hepatosit normal, (si). Sinusoid, (vce). Vena sentralis, (dp). 

Degenerasi parenkim, (dh). Degenerasi hidropik, (hm). Hemoragi 

(pendarahan), (nk.p). Nekrosis (piknotik – inti sel mengecil), 

(nk.k). Nekrosis (kariolisis – inti sel menghilang) (Kumar et al., 

2013). 
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Gagalcfungsi heparcyang disebabkancoleh polackerusakan heparcdapat 

dibedakancmenjadi tigackategori :  

1. Gagalchati yang akutcdengan nekrosischati masif  

Obatcatau infeksicvirus hepatitiscmerupakan penyebabctersering. 

Gambarancklinis gagalchati dapatcditandai dengancinsufisiensichati 

dan dalamc2-3 minggu diikuticdengan ensefelopatichati. Gagalchati 

akutcyang masif sangat jarang terjadi namun sangat membahayakan 

sehinggacmembutuhkanctransplantasichati. 

 

2. Penyakitchati yangckronik  

Penyakitchati kronikcmerupakan penyebabctersering gagalchati 

yang merupakancperjalanan yangcterakhir dari penyakitchati. 

Kerusakancpada selchati atauchepatosit, kerusakancpada sistem 

bilier danckerusakan pada sistemcvaskular menjadicpemicu 

terjadinyackerusakanchati.  

 

3. Disfungsichati tanpa disertaicdengan nekrosischati  

Keadaancdimana fungsicmetabolisme tidakcdapat berjalancsecara 

normal namuncsel hati dalamckeadaanchidup (Kumar et al., 2013). 

 

2.3 Alkohol 

2.3.1 Definisi Alkohol  

Minumanckeras (alkohol) cdalam kehidupancmanusia mempunyai 

fungsicganda yang salingcbertentangan. Disatu sisi alkohol merupakan 
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suatuczat yang dapatcmembantu umatcmanusia terutama dalamcbidang 

kedokterancyakni dapat digunakan sebagaicpembersih kulit. 

Perangsangcnafsu makancdalam tonikum dan juga dapatcdigunakan 

untukckompres. Akanctetapi disisi laincalkohol atau minumanckeras 

merupakancboomerang yangcsangat membahayakancdan menakutkan 

karenacdewasa ini minumanckeras dikalangancmasyarakat atau 

khalayakcramai telah menjadicsumber kerawanancdan kesenjangan 

dalamcmasyarakat itucsendiri (Dirdjosisworo, 1994). 

Saat ini, alkoholcmenjadi salah satucminuman yangcbanyak 

dikonsumsi. Mempunyaicefek sebagai obatcpenenang-hipnotik, 

alkoholcdalam jumlahcyang rendahcsampai dengancsedang dapat 

meredakanckecemasan dancmenimbulkan perasaancsejahtera atau 

bahkanceuforia. Sekitarc10% dari populasicAmerikacSerikat tidak 

membatasickonsumsi alkoholcyang menyebabkanctejadinya alcohol 

abusecatau penyalahgunaancalkohol (Katzung et al, 2012). 

KeputusancPresiden RepublikcIndonesia tentangcpengawasan dan 

pengendaliancminuman beralkoholcPresiden RepublikcIndonesia 

nomorc3 tahunc1997, BabcIII Pasal 3cmengatakan bahwacproduksi 

minumancberalkohol hasilcindustri dicdalam negericdan berasalcdari 

impor, dikelompokancdalam golongan-golongancsebagian berikut: a. 

minumancberalkohol golongancA adalah minumancberalkohol dengan 

kadarcethanol (C2H5OH) c1% sampaicdenganc5% ; b. Minuman 

beralkoholcgolongan Bcadalah minumancberalkohol denganckadar 

ethanolc (C2H5OH) lebihcdari 5% sampaicdengan 20% ;C. Minuman 
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beralkoholcgolongan Ccadalah minumancberalkohol denganckadar 

ethanolc (C2H5OH) 20% sampaicdengan 55%c (Tritama, 2015). 

Satuancstandar minumancyang beralkoholcdihitung berdasarkancjenis 

daricminuman danckemasan yangcdipakai (botol, ckaleng, gelas, 

csloki, dll). Istilahcminuman standarcmenggambarkan intensitas 

konsumsicalkohol, hal tersebutcdapat dihitungcdari jenis dancvolume 

minumancberalkohol yangcdikonsumsi. Satucminuman standar 

biasanyacmengandung sekitarc10 gramc (antarac8-13 gram) etanol 

murni, halctersebut terdapatcdalam: 1cgelas bir/botolckecil/kaleng 

sekitarc285-330 mL yangcmerupakan minumancdengan kadarcalkohol 

rendah, 1cgelas wine sekitarc120 mL yangcmerupakancminuman 

denganckadar alkoholcsedang, 1csloki minumancdengan kadarcalkohol 

tinggicsekitar 30mL, minumanctradisional beralkoholcbening sekitar 

100 mL, cminuman tradisionalcberalkohol keruhcsekitarc200 mL, dan 

minumancoplosan mengandungckadar alkoholcsekitar 20% atauclebih 

(Riskesdas, 2018). 

Etanolcatau etil alkoholcadalah suatuccairan tidakcberwarna dan 

memilikicbau yangckhas. Rumus molekulcetanol adalahcHOH. Etanol 

dapatclarut dalamcair, eter, caseton, dancklorofom. Etanolcbiasa 

digunakancsebagai salahcsatu komponencbahan pembersih, cbahan 

sterilisasicperalatan medis, cpengawet ataucpelarut obat, ataucpelarut 

industricdancpenelitian (BPOM, 2014). Samachalnya dengancmetanol, 

etanolcjuga dapatcmasuk kecdalam tubuhcmanusia melaluicbeberapa 

cara, seperticinhalasi, kontakcdengan mata, kontakcdenganckulit, dan 
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secaracoral. Etanolcdengan paparancjangka pendekdapat menyebabkan 

iritasi, cgangguan emosional, cgangguan koordinasicmotorik, 

takikardi, berkeringat, cmual, muntah, penurunanckesadaran, kejang, 

hinggackoma. Keracunancetanol dikatakancringan hinggacsedang 

apabilacmemiliki gejalacseperti rasacgembira yangcberlebihan, 

gangguanckeseimbangan, nystagmusc (bola matacbergerak tidak 

beraturan), berkurangnyacketajamancpenglihatan, hilangnyacrasa 

malu/batasancmoral, perilakuvagresif, mual, muntah, kulitckemerahan, 

danctakiaritmia supraventrikular. Sementaracpada keracunancyang 

berat, korban/pasien dapatcmengalamickoma, depresicsistem 

pernapasan, aspirasicparu, hipoglikemia, dan hipotermia. Konsumsi 

etanol dalamcjangka waktucpanjang dapatcmenyebabkancterjadinya 

sirosiscpadachati. Toksisitascpada hati termasukcinfiltrasi lemakcke 

dalamchati, hepatitiscalkoholik, dan sirosiscjuga merupakancsalah satu 

efekckonsumsi etanolcjangka panjang. Perdarahancsaluran cernacdapat 

terjadickarenacinduksi alkoholcsehingga dapatcmenyebabkancgastritis, 

esofagisitis, dancduodenitis (BPOM, 2014). 

 

2.3.2 Gangguan yang Terjadi Akibat Penggunaan Alkohol 

Alkohol yang dikonsumsi jangka panjang dapat bersifat toksik dan 

korosif bagi tubuh. Meskipun demikian, pada umumnya, konsumsi 

alkohol dapat merusak semua organ tubuh secara bertahap. Penyakit 

yang paling sering muncul akibat konsumsi alkohol adalah kerusakan 

hati (liver chirrosis), tukak lambung, penyakit jantung 
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(cardhiomyopathy), perubahan hormonal, dan penurunan sistem 

kekebalan tubuh. Pengaruh alkohol pada otak yang bersifat akut dapat 

menyebabkan intoksikasi dan delirium. Sedangkan paparan alkohol 

secara kronis menyebabkan ataksia, mudah lupa, dan perubahan 

koordinasi motorik. Konsumsi alkohol tidak selalu merugikan bagi 

tubuh apabila dikonsumsi dalam dosis rendah dan tidak memabukan. 

Sebuah studicmelaporkan bahwackonsumsi alkoholcmampu 

menurunkancserangan jantung, cstroke, dancmencegah kemungkinan 

munculnyacpenyakitcAlzheimar (Sofro & Anurogo, 2013).  

 

Gangguancyang terjadicakibat penggunaancalkohol waktuclama : 

gangguancamnesia, lesi N, cabducen (N. VI) dancterjadicsindrom 

korsakoffcdengan gejalacamnesia antrogardecdan amnesiacantrograde 

dan amnesiacretro grade, gangguancdalam pengertiancabstrak, 

gangguancpemahaman visnospastialcdan gangguancbelajar. Alkohol 

merusakcenzymectranketolase, selanjutnyacdapat terjadicdemensia, 

konsumsicalkohol dalamctekanan besarcdan jangkacpanjangcdapat 

menyebabkancgangguancmood, depresicdan kecemasancserupa 

serangancpanik. Ketergantungancakan alkoholcharuscdipertimbangkan 

dengancgangguan mentalclainnya seperti, gangguanckepribadian, anti 

sosial, cgangguan skizofrenia, cgangguan bipolarcdancdepresi 

(Soetjiningsih, 2004). 

Adapuncakibat penyalahgunaancminuman kerascyang mengandung 

alkoholcyaitu :  

a. Gangguanckesehatan fisik  
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Minumanckeras dalamcjumlah banyakcmenimbulkanckerusakan 

hati, cjantung, pankreas, clambung dan otot. 

b. Gangguanckesehatancjiwa  

Menimbulkanckerusakan permanencdalam jaringancotakcsehingga 

menimbulkancgangguan dayacingat, kemampuancbelajarcdan 

gangguancjiwactertentu.  

c. Gangguancfungsi sosial dancpekerjaan  

Mudahctersinggung perhatiancterhadap lingkungan, cterganggu 

hilangnyacdaya ingatancdan terganggunyackemampuan menilai 

mengakibatkancyang bersangkutancdikeluarkan daricpekerjaan 

(Wresniwiro, 1999). 

2.3.3 Metabolime Alkohol 

Alkoholcyang masuk kecdalam tubuhcakan mengalamicserangkaian 

prosescbiokimia. Metabolismecalkohol melibatkanc3 jalur, yaitu: 

a. JalurcDehidrogenasec (ADH) 

Jalurcalkohol dehidrogenasec (ADH) yangcterletak padacsitosol 

ataucbagian caircdari sel. Keadaancfisiologik, ADH 

memetabolisircalkohol yangcberasal daricfermentasicdalam 

saluranccerna untukcproses dehidrogenasecsteroid dancomega 

oksidasicasam lemak. ADHcmemecah alkoholcmenjadi 

hydrogencdan asetaldehida, yangcselanjutnya akancdiuraikan 

menjadicasetat. 

b. JalurcMicrosomal EthanolcOxidizingcSystem (MEOS)  
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JalurcMicrosomal EthanolcOxidizing Systemc (MEOS) yang 

terletakcdalam retikulumcendoplasma. Dengancpertolonganctiga 

komponencmikrosom yaitucsitokrom P-450, reduktasecdan 

lesitincalkohol diuraikancmenjadicasetaldehida. 

 

c. Jalurcenzim katalasecyang terdapatcdalam peroksisom  

Hidrogencyang dihasilkancdari metabolismecalkohol dapat 

mengubahckeadaan redokscpada pemakaiancalkohol yangclama 

dapatcmengecil. Perubahancini dapatcmenimbulkancperubahan 

metabolismeclemak danckarbohidrat dancdapat menyebabkan 

bertambahnyacjaringan kolagencserta dalamckeadaanctertentu 

dapatcmenghambat sintesacprotein. Perubahancredoks 

menimbulkancperubahan daricpiruvat keclaktatcyang 

menyebabkancterjadinyachiperlaktasidemia. Bilacsebelumnya 

sudahcterdapat kadarclaktat yang tinggickarena sebabclain bisa 

terjadichiperurisemia (Zakhari,2006). 

2.3.4 PrevalensicPecanducAlkohol 

Indonesia memilikicprevalensi peminumcalkohol dengancumur 15 

tahuncdalam satucbulan adalahc4,9% padaclaki-lakicdan 0,3 %cpada 

perempuan, sedangkancrata-rata keduanyacadalah 2,5%. Prevalensi 

peminumcalkohol dicIndonesia masihcmemiliki sejumlahckota atau 

kabupatencyang mempunyaicprevalensi tinggicdan menjadicbermakna 

padacangka nasionalc (Suhardi, 2011). PadacProvinsicLampung 

didapatkanckonsumsi alkoholcdalam 1 bulancterakhir padacpenduduk 
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berusiac10 tahun keatascsekitar 1,8%c (Riskesdas, 2018), halctersebut 

merupakancpeningkatan daric1,4% untukcprevalensi peningkatan 

konsumsicalkohol padac1 bulan terakhircpada tahunc2007 (Riskesdas, 

2007). 

Konsumsictertinggi alkoholcyang padacProvinsi Lampungcmerupakan 

anggur/winecyang tergolongcminuman alkoholcberkategori sedang 

(20%-55%)cdengan prevalensic63,5%. Karakteristikcumur peminum 

alkoholcpada ProvinsicLampung terbanyakcpada kategoric25-34 tahun 

dengancprevalensi 4,3% padac12 bulancterakhir danc2,9% pada 1 

bulancterakhir. Jenisckelamin dengancpeminum alkoholcterbanyak 

adalahclaki-laki dengancprevalensi 4,3% padac12 bulancterakhir dan 

2,7% padac1 bulancterakhir. KarakteristikcPendidikan peminum 

alkoholcterbanyak adalahctamat SMPcpada konsumsicalkohol 12 

bulan terakhircdengan prevalensic3,3% dan tamatcSMA pada 

konsumsicalkohol 1 bulancterakhir dengancprevalensi 2,1%. Penduduk 

yangctinggal dicdesa lebihcbanyak mengkonsumsicalkohol dalamc12 

bulancterakhir, dibandingkancpenduduk dickota dengancprevalensi 

konsumsicalkohol desacdalam 12cbulan terakhircadalah 2,3%. Namun, 

konsumsicalkohol padacpenduduk dickota lebihcbanyak dibanding 

pendudukcdesa padacprevalensi konsumsicalkohol dalamc1 bulan 

terakhircdengan prevalensic1,6%. Berdasarkanctingkat pengeluaran 

perkapita, pendudukcdengan pengeluarancperkapita perbulanctinggi 

akanccenderung lebihcbanyak mengkonsumsicalkohol dengan 
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prevalensic12 bulancterakhir 2,9%cdan 1cbulan terakhirc1,9% 

(Riskesdas, 2007). 

2.4 TikuscPutihc (Rattus norvegicus) galurcSpraguecDawley  

Klasifikasictikus putihc (Rattus norvegicus) cgalur Spraguecdawley (Myres & 

Armitage, 2004): 

Kingdom   : Animaliac  

Filum   : Chordatac  

Kelas  : Mamaliac  

Ordo   : Rodentiac  

Subordo   : Sciurognathic  

Famili   : Muridaec  

Sub-Famili  : Murinaec  

Genus   : Rattusc  

Spesies   : Rattus norvegicucs  

Galur   : Spraguecdawley 

 

 

Gambar 5. Tikus Putih (Rattus norvegicus) (Myres & Armitage, 2004). 
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Tikuscputih (Rattus norvegicus) cmerupakanchewan yangcawalnya berasal 

dariccina lalucmenyebar kecdaerah eropacbagian baratc (Sirois, 2005). 

Sedangkan, tikuscini berkembangcbiak dicAsia Tenggaracjugacseperti 

Indonesia, cLaos, cSingapura, cFilipina, dancMalaysia (Adiyati, 2011). Tikus 

putihcmerupakan straincdari albinocpada Rattuscnorvegicus. Padactikus, ada 

beberapacgalur yangcmerupakan pembiakancsesama jeniscatau 15 

persilangan. Galurctikus yangcsering dipakaicdalam penelitian yaitucSprague 

Dawleycdan Wistar. Tikuscgalur SpraguecDawley dikembangkancdari tikus 

dengancgalur Wistar. Padactikus bergalurcSprague dawleycbiasanya memiliki 

tubuhcyang panjangcdengan kepalacyang lebihcsempit, berambutchalus, 

telingacpendek danctebal, ekorclebih panjangcdari tubuhnyacsertacmata 

berwarnacmerah. Rata-ratacbobot badanctikus betinacyang berumurcdua belas 

mingguc200 gramcsedangkan yangcjantan 240cgram. Biasanyactikus inicakan 

bertahanc4 sampai 5ctahun dengancberat badancyang umumc225-325 gram 

untukcbetina danc267-500 gramcpadacjantan. GalurcSprague dawleycini 

berasalcdari peternakancInstitut Spraguecdawley yangcterbentuk tahunc1906 

(Sirois, c2005). 

2.5 KerangkacTeori 

Efek alkohol pada hepar dan pankreas secara signifikan dapat menyebabkan 

mortalitas, sedangkan terhadap saluran cerna merupakan penyebab penting 

terjadinya morbiditas. Alkohol secara akut maupun kronis dapat mengubah 

morfologi dan struktur intraseluler saluran cerna. Alkohol memiliki efek 

langsung pada mukosa saluran cerna bagian atas, seperti mempengaruhi 
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motilitas di esofagus, kerusakan mukosa lambung dan usus halus. Kerusakan 

hepar disebabkan oleh proses metabolism alcohol di hepar. Metabolism 

alcohol melibatkan tiga jalur yaitu jalur alkohol dehidrogenase, jalur 

microsomal enzyme oxidating system (MEOS), dan jalur katalase 

mitokondria. Jalur-jalur ini menghasilkan zat toksik yang menyebabkan stres 

oksidatif. Baik itu secara langsung ataupun tidak langsung alkohol 

menyebabkan kerusakan pada hepar (Bruha et al., 2010).  

 

Pegagan (Centella asiatica [L.] Urban) memiliki kandungan kimia glukosida, 

asiaticoside, thankuniside, iso thankuniside, madecassoside, brahmoside, 

brahmic acid, brahminoside, madasiatic acid, meso-inositol, centelloside, 

carotenoid, hydrocotylin, vellarine, tanin serta garam mineral seperti kalium, 

natrium, magnesium, kalsium dan besi. Asiaticoside dan glukosida 

merupakan kandungan kimia yang banyak digunakan sebagai antihepatitis 

nonvirus. Senyawa asiaticoside, produk isolasi triterpenoid dari pegagan 

mempunyai potensi melindungi nekrosis hati pada tikus yang diinduksi D-

galactosamine (D-GaIN). Senyawa ini diberikan secara oral sekali sehari pada 

tikus selama 3 hari sebelum disuntikkan D-GaIN. Hasilnya, asiaticoside 

menunjukkan pelindungan fungsi hati yang sangat signifikan dibuktikan 

dengan penurunan aminotransferase, apoptosis hepatosit dan caspase-3 

(Wijayakusuma, 2009). 
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Gambar 6. Kerangka teori penelitian pengaruh terdapat pengaruh pemberian ekstrak 

daun pegagan (Centela asiatica [L.] Urban) terhadap gambaran histopatologis hepar 

tikus putih (Rattus norvegicus) galur sparague dawley yang diinduksi etanol 

(Wijayakusuma, 2009; Wiyanti, 2020). 
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2.6 Kerangka Konsep 

Berikut adalah kerangka konsep dari judul penelitian pengaruh pemberian 

ekstrak daun pegagan (Centela asiatica [L.] Urban) terhadap gambaran 

histopatologis hepar tikus putih (Rattus norvegicus) galur sparague Dawley 

yang diinduksi etanol. 

 

Variabel Independen    Variabel Dependen 

 

 

 

 

 

Gambar 7. Kerangka Konsep Penelitian. 

 

2.7 Hipotesis 

Adapun hipotesis dari penelitian ini sebagai berikut: 

 

Terdapat pengaruh pemberian ekstrak daun pegagan (Centela asiatica [L.] 

Urban) terhadap gambaran histopatologi hepar tikus putih jantan (Rattus 

norvegicus) galur Sprague dawley yang diinduksi etanol. 

  

Pemberian ekstrak 

daun pegagan 

(Centela asiatica [L.] 

Urban) 

Perubahan gambaran 

histopatologis hepar 

yang diinduksi etanol 

 



52 

 

 

 

 

 

 

 

BAB III 

METODE PENELITIAN 
 
 

 

 

3.1 Jenis Penelitian 

Penelitian ini merupakan penelitan eksperimental, untuk mempelajari suatu 

fenomena dalam korelasi sebab akibat dengan cara memberikan perlakuan 

pada subjek penelitian kemudian mempelajari efek perlakuan tersebut. 

Penelitian ini menggunakan metode rancangan acak terkontrol dengan pola 

post test-only control group design. Desain ini menggunakan 2 kelompok 

subjek, kelompok satu diberi perlakuan eksperimental dan yang lain tidak 

diberi perlakuan (kelompok kontrol). 

3.2 Waktu dan Tempat Penelitian 

Perlakuan hewan coba pada penelitian ini telah dilaksanakan selama bulan 

Juli s.d Agustus 2021 di Fakultas Kedokteran Universitas Lampung dan 

pembuatan serta pengamatan preparat dilakukan di Laboratorium Patologi 

Anatomi dan Histologi Fakultas Kedokteran Universitas Lampung.
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3.3 Subjek Penelitian 

3.3.1 PopulasicPenelitian 

Populasicpenelitian inicmenggunakan tikuscputih jantancgalur Sprague 

dawleycberusia 8-12cminggu. Untukcmenghitung besarcsampel 

digunakancrumus Frederercsebagaicberikut: 

(n-1) c (t-1) ≥ 15 

t = jumlahckelompokcpercobaan 

n = jumlahcpengulangan ataucjumlah sampelcsetiap kelompokc 

 

Penelitiancini menggunakanc5 kelompokcperlakuan sehinggact = 5, 

makacdidapatkan : 

(n-1) c (t-1) ≥ 15 

(n-1) c (5-1) ≥ 15 

(n-1) c4 ≥ 15 

(n-1) c≥ 3,75 

n ≥c4,75 

 

Jadicdapat disimpulkancbahwa penelitiancini menggunakancsampelc5 

ekorctikus galurcSprague dawleycper kelompok. Untukcmenghindari 

dropcout ditambahkanctikus dengancrumus sebagaicberikut : 










−
=

F

n
N

1
 

Keterangan : 

N = besarcsampel koreksic. 

n  = besarcsampel awal. 
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f = perkiraancproporsi dropcout sebesarc10% 

𝑁 =
5

1 − 10%
 

𝑁 =
5

1 − 0,1
 

𝑁 =
5

0,9
 

𝑁 = 5,55 

 

Berdasarkancperhitungancsampel di atas, akancdiberikancpenambahan 1 

ekorctikus perckelompok untukcmenghindari dropcout. Sehinggactotal 

sampelcyang digunakancpada  penelitiancini adalahcsebanyak 30cekor 

tikuscgalur Spraguecdawley. Sampelcakan dipilihcmenggunakancsimple 

randomcsampling. 

3.3.2 Sampel  

Penempatanctikus kecdalam 5 kelompokcpercobaan akancdilakukan 

secaracacak ataucrandomisasi dengancperlakuan dapatcdilihatcpada 

gambar 

 

 

 

 

 

Keterangan : 

S =cSampel 

R =cRandomisasi  

K =cKontrol 

P =cPerlakuan 

K1 

S R 

P3 

P2 

P1 

K2 

Gambar 8. Cara sampling (Wiyanti, 2020; Iskandar, 2013). 
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3.3.3 Kelompok Perlakuan 

1. K1 = Kelompok kontrol tidak diberikan etanol maupun ekstrak 

daun pegagan (centella asiatica [L.] Urban). 

2. K2 = Kelompok kontrol 2 diberikan etanol tanpa diberikan 

ekstrak daun pegagan (centella asiatica [L.] Urban). 

3. P1 = Kelompok perlakuan 1 diberikan etanol  sebanyak 2 mL/ 

haricsetelah itucdiberikan ekstrakcdauncpegagan dosis 10 

mg/kgBB. 

4. P2 = Kelompok perlakuan 2 diberikan etanol sebanyak 2 mL/ 

haricsetelah itucdiberikan ekstrakcdauncpegagan dosis 20 

mg/kgBB. 

5. P3 = Kelompok perlakuan 3 diberikan etanol sebanyak 2 mL/ hari 

setelahcitu diberikancekstrak dauncpegagan dosis 40 

mg/kgBB. 

 

3.4 KriteriacInklusi dancEksklusi 

1. Kriteriacinklusi: 

a. Tikuscputih galur sparaguecDawley berjenisckelamin jantan 

b. Usiac8-10cminggu 

c. Beratcbadanc100-150cgram 

d. Tingkahclaku dancaktifitas normalcserta tidakcditemukancadanya 

kelainancanatomi 
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2. Kriteriaceksklusi: 

a. Terdapatcpenurunan beratcbadan > 10% setelahcmasa adaptasi 

b. Tikuscmati sebelumcmendapat perlakuan 

c. Kelainancanatomis 

 

3.5 IdentifikasicVariabel dancDefinisicOperasional 

3.5.1 VariabelcPenelitian 

1. VariabelcBebas: 

EkstrakcDaun Pegaganc 

2. VariabelcTerikat: 

Gambaranchistopatologi heparctikus putihcjantan (Rattus 

norvegicus) cgalurcSpraguecdawley. 

3. VariabelcTerkendali: 

a. GalurcTikus : Sprague dawley. 

b. UmurcTikus : 8 - 12 minggu. 

c. Beratcbadanctikus : 100-150 gram. 
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3.5.2 DefinisicOperasional 

Tabel 1. DefinisicOperasional 

Variabelc cDefinisi AlatcUkur HasilcUkur 
Skalac 

Ukur 

Ekstrak daun 

pegagan 

Pemberian ekstrak 

daun pegagan 

diinduksi peroral 

yang berfungsi 

sebagai 

hepatoprotektor 

dengan variasi dosis 

yang bersamaan 

dengan etanol 

(Mirza et al., 2013) 

 

Neraca 

analitik 

Dosis efektif 

ekstrak daun 

pegagan 

adalah 

40mg/KgBB. 

 

Dosis ekstrak 

pada masing-

masing 

kelompok 

perlakuan: 

P1= 

10mg/KgBB 

P2= 

20mg/KgBB 

P3= 

40 mg/KgBB 

per hari 

 

Ordinal 

Gambaranchist

opatologi 

hepar 

Kerusakac hepar 

tikuscakancdilihat 

dicdaerahclobulus 

klasikcarea 

sentrilobular 

dengancmelakukan 

pengamatanediaan 

histopatologi 

menggunakan 

mikroskopccahaya 

denganpercbesaran 

400x pada 5lcapang 

pandangcdancdinila

i tiapclapang 

pandang. Dengan 

caracmengalikan 

jumlahcsel yang 

rusakcdengan skor 

ManjacRoenigk. 

Kerusakanctiap 

lapangcpandang 

dijumlahkancdan di 

rata-ratakan. 

Mikroskop 

cahayac 

Kriteria 

penilaian 

derajatchistopat

ologi 

hepar 

menggunakan 

modelcscoring 

histopathology 

sebagaicberikut. 

1: Normalc 

2: Degenerasic 

parenkimatosac 

3: Degenerasic 

hidropikc 

4: Nekrosisc 

(Arifuddin et 

al., 2016). 

Numerik
c 
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3.6 Alatcdan BahancPenelitian 

3.6.1 AlatcPenelitian 

Adapuncalat yangcdigunakan dalamcpenelitian inicadalah: 

1. Neracacanalitik MetlercToledo denganctingkat ketelitianc0,01gram 

untukcmenimbangctikus 

2. Kandangctikus 

3. Botolcminumctikus 

4. Tempatcmakan tikus 

5. Sondeclambung 

6. Minorcset 

7. Spuitc 

8. Kapascalkohol 

9. Mikroskopccahaya 

10. Sarungctangan 

3.6.2 BahancPenelitian 

Adapuncbahan penelitiancyang digunakancdalam penelitiancini adalah: 

1. Tikuscputih (Rattuscnorvegicu) dewasacjantan 

galurcSprague dawley 

2. Air/Aquadestc 

3. Etanolc20% 

4. Ekstrakcdaun pegaganc  

5. Peletcsebagai makananctikus 

6. Ketamin-xylazinec 
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3.6.3 Alat dancBahan PembuatancPreparat Histologic 

Alatcyang digunakancuntuk pembuatancpreparat histologicadalah: 

1. Objectcglass 

2. Deckcglass 

3. Tissueccassette 

4. Rotarycmicrotome 

5. Ovenc 

6. Waterbathc 

7. Plateningctable 

8. Autotechnicomecprocessor 

9. Stainingcjar 

10. Stainingcrack 

11. Kertascsaring 

12. Histoplastc 

13. Paraffincdispenser 

3.6.4 Bahancdalam PembuatancPreparat Histologic 

Bahancyang digunakancuntuk pembuatancpreparat histologicyaitu : 

1. Larutancformalin 10%cuntuk fiksasic 

2. Alkoholc70% 

3. Alkoholc96% 

4. Alkoholcabsolut 

5. Etanolc 

6. Xylolc 

7. PewarnacHematosisilin 
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8. Eosinc (H&E) 

9. Entelanc 

3.7 Prosedurcpenelitian 

3.7.1 PemilihancSampel dancPemeliharaan 

3.7.1.1 PemilihancSampel  

Hewanccoba yangcdigunakan dalamcpenelitian inicadalah tikus 

putihcjantan (Rattuscnorvegicus) galurcSpraguecdawley. Yang 

berjumlahc30 ekorctikus. Tikuscini digunakancsebagaichewan 

cobackarena merupakancmamalia yangcmemilikicmetabolisme 

miripcmanusia danclebih tenangcsehingga mudahcuntuk 

ditangani. Namun, hasilcpenelitian yangcdidapatkan 

kemungkinancbisa berbedacdengan kenyataancpada manusia 

karenacmanusia memilikickeberagaman jeniscmakanan yang 

dimakan. Namunctikus inicmemiliki kesamaancyang paling 

tepatcdengancmanusia. Tikuscyang dipilihcpada penelitiancini 

memilikicusia 8-10 minggucdengan beratc100-150 gram, cdan 

berjenisckelamin jantan. cAlasan dilakukannyacpenelitianctikus 

dengancusia 8-10cminggu karenacusia tersebutcmerupakan 

golongancdewasa padactikus sehinggacorgan yang adacdi 

dalamctubuh tikuscsudah berfungsicdengancbaik. Pemilihan 

dengancberat 100-150cgram karenacitu merupakancberat rata-

ratactikus yangcdigunakan untukcpenelitian serta 

karakteristiknyacsama dengancprilaku manusiacyang juga 

banyakcgejala kondisicmanusia dapatcdipreplikasi kectikus. 
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Kemudian pertumbuhannya akan terus dipantau 

pertumbuhannya. Pemilihanctikus jantanckarena tikus tersebut 

tidak dipengaruhi oleh hormonal dan kehamilan sehingga tidak 

berpengaruh pada hasil penelitian (Wiyanti, 2020). 

3.7.1.2 Pemeliharaan dan Adaptasi 

Hewan uji tikus putih jantan galur Sparague dawley akan 

menjalani masa adaptasi selama 1 minggu di kandang 

pemeliharaan untuk menyeragamkan cara hidup dan 

makanannya sebelum diberi perlakuan. Tikus ditempatkan di 

kandang pemeliharaan dengan tutup terbuat dari kawat dan 

dialasi oleh sekam padi setebal 0,5-1 cm dan diganti setiap hari 

untuk mencegah terjadinya infeksi. Dalam 1 kelompok, 5 ekor 

tikus ditempatkan dalam 1 kandang. Suhu dijaga pada suhu 

25⁰C lingkungan kandang dijaga agar tidak lembab dan 

diberikan pencahayaan yang cukup. Pemberian makanan dan 

minuman melalui ad libitum. Makanan tikus diberikan berupa 

pellet. Pemberian makanan dan minuman diberikan 

secukupnya dengan wadah terpisah dan diganti setiap hari 

untuk menjaga kesehatan tikus agar tidak sakit atau mati. 

3.7.1.3 Persiapan dan Perlakuan Sampel 

Sampel yang digunakan adalah tikus jantan galur Sparague 

dawley yang berjumlah 30 ekor tikus, yang kemudian dibagi 

menjadi 5 kelompok yang masing-masing diisi oleh 6 ekor 

tikus. Kelompok yang terdiri dari K1, K2, P1, P2, dan P3. K1 
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Dosis tikus (100g) = 100 mg/kgBB/100 

=  0,1 mg x 100 

= 10 mg/100gBB 

adalah kelompok kontrol 1 yang hanya diberikan akuades dan 

pakan setiap hari. K2 adalah kelompok kontrol 2 yang 

diberikan akuades dan pakan, serta etanol tanpa diberikannya 

ekstrak daun pegagan. P1, P2 dan P3 adalah kelompok 

perlakuan yang diberikan akuades, pakan, serta etanol. Setelah 

itu baru diberikan ekstrak daun pegagan. 

3.8 Penentuan Dosis dan Cara Pemberian 

3.8.1 PenentuancDosis 

1. Dosiscetanolc20% 

Dosiscetanol 20%cyang diberikancadalah sebanyakc2 mL/hari 

padackelompok K2,P1, P2 dancP3c (Rosalia et al., 2016) 

2. DosiscEsktrak Daun Pegagan (Centella asiatica [L.] Urban) 

Dosiscekstrak daun pegagan yangcdiberikan padacpenelitian kali 

inicberdasarkancpenelitian eksperimentalcpada tikuscoleh 

Iskandar, et al (2013) yaitucsesuai levelcesktraknya, levelc10 

mg/KgcBB, 20cmg/Kg BBcdan 40cmg/Kg BBcsetelah 1 jam 

pemberian etanol 20%. Padacpenelitian inicmenggunakan dosis 

ekstrakcdaun pegagancdengan perhitungancsebagai berikut: 

Dosiscesktrak daun pegagan pada berat rata-rata tikus 150gram 

yaitu: 

a. Dosis untuk tiap kelompk perlakuan 1 
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Dosis tikus (100g) = 200 mg/kgBB/100 

=  0,2 mg x 100 

= 20 mg/100gBB 

Dosis tikus (100g) = 400 mg/kgBB/100 

=  0,4 x 100 

= 40 mg/100gBB 

 

b. Dosis untuk tiap kelompok perlakuan 2 

 

c. Dosis untuk tiap kelompok perlakuan 3 

 

 

3.8.2 Pemberian Esktrak Daun Pegagan dan Etanolc20% 

Untukcpemberian intervensicdilakukan berdasarkanckelompok 

perlakuan, Adapunckelima kelompokctikus ini terdiricdari: 

1. KelompokcK1 digunakancsebagai kelompokckontrolcnegatif. 

Kelompokctikus putihcini hanyacdiberi pakancstandar dengan 

pemberiancakuades secaracad libitumcselamac14 hari 

2. KelompokcK2 adalahckelompok kontrolcpositif merupakan 

kelompokctikus yangcdiberi etanolcdengan dosisc2 mL/haricmelalui 

sondecoral selamac14 haricberturut-turut. Sebelumcpemberian 

dipastikanctikus sudahcmakan terlebihcdahulu. 

3. KelompokcP1 adalahckelompok perlakuanc1 merupakanckelompok 

tikuscyang dibericetanol dengancdosis 2 mL/hari dilanjutkan 

dengan pemberian esktrak daun pegagan (centella asiatica [L.] 
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Urban) setelahnya sebanyak 10 mg/hari melalui sonde oral 14 hari 

berturut-turut. Sebelum pemberian dipastikan tikus sudah makan 

terlebih dahulu.  

4. KelompokcP2 adalahckelompok perlakuanc2 merupakanckelompok 

tikuscyang dibericetanol 20%cdengan dosisc2 mL/hari dilanjutkan 

dengan pemberian esktrak daun pegagan (centella asiatica [L.] 

Urban) setelahnya sebanyak 20 mg/hari melalui sonde oral 14 hari 

berturut turut. Sebelum pemberian dipastikan tikus sudah makan 

terlebih dahulu. 

5. KelompokcP3 adalahckelompok perlakuanc3 merupakanckelompok 

tikuscyang dibericetanol 20% dengancdosis 2 mL/haricdilanjutkan 

dengancpemberian esktrak daun pegagan (centella asiatica [L.] 

Urban) setelahnya sebanyak 40 mg/hari melalui sonde oral 14 hari 

berturut-turut. Sebelum pemberian dipastikan tikus sudah makan 

terlebih dahulu. 

3.8.3 Prosedur Perlakuan pada Sampel 

1. Tikuscsebanyakc30 ekor, akancdikelompokkan dalamc5 kelompok. 

2. Selamacsatu minggu akancdilakukan adaptasicpada setiap 

kelompakctikus sebelumcdibericperlakuan. 

3. Mengukurcberat badanctikus sebelumcdilakukancperlakuan. 

4. Melakukancperlakuan padacmasing-masingckelompok sebagai 

berikut: 

a. Kelompokc1 sebagaickontrol 1 yangcdiberikan aquadescdan 

pakancstandar selamac14 hari. 



65 

 

b. Kelompokc2 sebagaickontrol 2 diberikancaquades dancpakan 

standarcditambah dengancetanol 2ml/haricmelalui sondecoral 

selamac14 haricberturut-turut. 

c. Kelompokc3 sebagaicperlakuan 1cdiberikancaquades dancpakan 

standarcditambah dengancetanol dengan dosis 2 ml /hari 

dilanjutkan dengan pemberian esktrak daun pegagan (centella 

asiatica [L.] Urban) setelahnya sebanyak 10 mg/hari melalui 

sonde oral 14 hari berturut-turut. 

d. Kelompokc4 sebagaicperlakuan 2cdiberikan aquadescdan pakan 

standarcditambah dengancetanol dengancdosis 2 ml/hari 

dilanjutkan dengan pemberian esktrak daun pegagan (centella 

asiatica [L.] Urban) setelahnya sebanyak 20 mg/hari melalui 

sonde oral 14 hari berturut-turut  

e. Kelompokc5 sebagaicperlakuan 3cdiberikan aquadescdancpakan 

standarcditambah dengancetanol dengancdosis 2 ml/hari 

dilanjutkan dengan pemberian ekstrak daun pegagan (centella 

asiatica [L.] Urban) setelahnya sebanyak 40 mg/hari melalui 

sonde oral 14 hari berturut-turut. 
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3.8.4 ProsedurcOperasionalcPembentukancPreparat 

Metodecteknik pembuatancpreparat histopatologicantara laincsebagai 

berikut: 

1.  Fixationc  

Spesimencberupa potonganchepar yangctelah dipotongcsecara 

representatifcsegera difiksasicdengan formalinc10% selamac3 jam 

lalucdicuci dengancair mengalircsebanyak 3-5ckali. 

2. Trimmingc 

Organchepar dikecilkanchingga berukuranckurang lebihc3 mm, 

potonganctersebut kemudiacdimasukkan kectissueccassette. 

3. Dehidrasic 

Meletakkanctissue cassettecpada kertasctisu untukcdikeringkan. Lalu 

lakukancdehidrasi dengancalkohol. 

4. Clearingc 

Untukcmembersihkan sisacalkohol, dilakukancclearing dengancxylol 

I dan II, masing-masingcselamac1 jam. 

5. Impregnasic 

Lakukancimpregnasi dengancmenggunakan parafincselama 1cjam 

dalam ovencsuhuc65⁰C 

6. Embeddingc 

a. Membersihkancsisa parafincyang adacpada pancdengan 

memanaskancbeberapa saatcdi atas apiclalu diusapcdenganckapas. 

b.  Memasukkancparafin caircdisiapkan kecdalam cangkirclogam 

dan dimasukkancdalam ovencdengan suhucdiatasc58⁰C. 
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c.  Parafinccair dituangkancke dalamcpan. 

d.  Dipindahkancsatu persatucdari tissueccassette kecdasar pan 

dengancmengatur jarakcyang satucdengan yangclainnya. Lalucpan 

dimasukkancke air. 

e.  Parafincyang berisi potongancmata dilepaskancdari pancdengan 

dimasukkancke dalamcsuhu 4–60⁰Ccbeberapa saat. 

f. Parafincdipotong sesuaicdengan letakcjaringan yangcadacdengan 

menggunakancpisauchangat. 

g. Potongcdengan mikrotomc 

7. Cuttingc 

Pemotongancdilakukan di ruangancdingin. Pertamaclakukan 

pemotonganckasar laluclanjutkan dengancpemotongan haluscdengan 

ketebalanc4-5 mikroncdengan menggunakancrotary microtome. Pilih 

lembarancyang palingcbaik, apungkancdi atascair laluchilangkan 

kerutannya. Lembarancjaringan kemudiancdipindahkan kecwater 

bathcdengan suhuc60⁰C selamacbebarapa saatcsampai mengembang 

sempurna. Laluclembaran diambilcdengan slidecbersih dengan 

gerakancmenyendok. Slidecini kemudiancdiletakkan dicinkubator 

suhuc37⁰C sampaicjaringan melekatcsemua kira-kiracselamac24 jam. 

8. Stainingc (pewarnaan) dengancHarris Hematoksilin-Eosin 

Pertamacdilakukan deparafinisasicdengan menggunakanclarutan xilol 

I danIcmasing-masingcselama 5cmenit sertachidrasi kecdalam 

alkoholcabsolut selamac1 menit sertacalkoholc96%, dan 

alkoholc70% 
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masing-masingcselama 2 menitclalu dengancair/akuades selamac10 

menit. Kedua, lakukancpulasan inticdengan zat warnacHarris 

Hematoxylincselamac15 menit, lalu aircmengalir, dan eosincselama 

maksimalc1 menit. Ketiga, lakukancdehidrasi dengancmenggunakan 

alkoholc70%, 96%, dancabsolut masing-masingcselama 2cmenit. 

Keempat, lakukancpenjernihan dengancmenggunakan larutancxilol I 

dan Ilcmasing-masingcselama 2cmenit.  

9. Mountingc  

Menempatkancslide di atasckertas tisu padactempat datar, menetesi 

dengancbahan mountingcyaitu kanadacbalsam danctutup dengan 

cover glassccegah jangancsampai terbentukcgelembung udara. 

Kemudiancmembaca slidecdengancmikroskop. 

10. Pembacaancslide 

Prosescpembacaan dilakukancdi laboratoriumcpatologi anatomi 

FakultascKedokteran UniversitascLampung, diperiksancdibawah 

mikroskopccahaya dengancpembesaran 400xcdengancbimbingan 

dosencpembimbing dancahli patologicanatomi. 

3.9 PengolahancData dan AnalisiscData 

3.9.1 PengolahancData 

Datacyang telahcdiperoleh dari prosescpengumpulan datacakan diubah 

dalamcbentuk tabel, kemudiancproses pengolahancdata menggunakan 

softwareckomputer yangcterdiri dari beberapaclangkah: 

1. Koding, cuntuk mengkonversikanc (menerjemahkan) datacyang 

dikumpulkancselama penelitiancke dalam simbolcyang 
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cocokcuntukckeperluancanalisis. 

2. Datacentry, memasukancdata kecdalam programcsoftware. 

3. Verifikasi, memasukancdata pemeriksaancsecara visualcterhadap 

datacyang telahcdimasukan kecdalam programcsoftware. 

4. Output, hasilcyang telahcdianalisis olehcsoftwareckomputer 

kemudiancdicetak. 

3.9.2 Analisiscdata 

Data yang diperoleh dari hasil pengamatan histopatologi di bawah 

mikroskop diuji analisis statistik menggunakan program SPSS. Hasil 

penelitian pertama dilakukan uji normalitas data menggunakan uji 

Shapiro-Wilk untuk menganalisis apakah data terdistribusi normal 

(p>0,05) atau tidak (p<0,05). Uji normalitas dilakukan dengan 

menggunakan Shapiro-Wilk karena jumlah sampel penelitian kurang 

dari 50. Analisis data kemudian dilanjutkan dengan menilai 

homogenitas variansi data dengan menggunakan uji homogenitas 

Levenne. Jika data terdistribusi normal dan homogen maka dilakukan 

analisis parametrik, sedangkan jika data terdistribusi tidak normal atau 

tidak homogen maka dilakukan analisis non- parametrik. Uji parametrik 

yang dilakukan untuk menilai perbedaan pengaruh antara kelompok K1, 

K2, P1, P2, dan P3 adalah one way ANOVA. Sedangkan pada uji non-

parametrik alternatif yang digunakan adalah Kruskal Wallis. Apabila 

hasil yang telah dilakukan  menunjukkan hasil p < 0,05 pada one way 

ANOVA, analisis post hoc LSD perlu dilakukan. Sedangkan pada uji 

Kruskal Wallis, uji yang dilakukan adalah Mann-Whitney. 
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3.10 Alur Penelitian 

 

Gambar 9. Alur Penelitian. 

30 ekor tikus galur Sprague dawley 

Adaptasi hewan coba selama 7 hari 

Perlakuan hewan coba 7 hari 

K1 K2 P1 P2 P3 

Aquades 

dan 

Pakan Tidak diberi 

ekstrak daun 

pegagan 

Ekstrak  daun 

pegagan 40 

mg/kgBB 

Ekstrak  daun 

pegagan 20 

mg/kgBB 

Ekstrak  daun 

pegagan 10  

mg/kgBB 

Hari ke 14 dilakukan terminasi pada tikus 

Dilakukan pembedahan dan pengambilan organ hepar 

Pengamatan di bawah mikroskop dan interpretasi hasil 

pengamatan 

Dilakukan pembuatan preparat organ hepar 

Etanol  20% 
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3.11 EtikacPenelitian 

Penelitiancini telah melaluickaji etik dancmendapat suratckelayakan etik 

untukcmelakukan penelitiancdari KomisicEtik PenelitiancFakultas 

KedokterancUniversitascLampuung dengancsurat ethical clearance 

bernomor 346/UN26.18/PP.05.02.00/2022 pada tangga 3 Februari 2022. 

Tiga prinsipcdasar etik pelaksanaancpenelitian menggunakanchewanccoba: 

1. Tigacpilar prinsipcetik penelitianc 

a. RespectcforcAnimals 

Setiapcpeneliti yangcmenggunakan hewanccoba harus menghormati 

hewanccobactersebut. 

b. Beneficiencec 

Bermanfaatcbagi manusia dancmahluk hidupclain. 

c. Justicec 

Bersikapcadil dalamcmemanfaatkan hewanccoba. 

2. Prinsipcetik penggunaanchewan cobac 

a. Reductionc 

Penggunaanchewan dalamcjumlah sekecilcmungkin tetapi 

memberikanchasil yangcsahih. 

b. Replacementc 

• Relatif: menggantichewan percobaancdengan memakaicorgan 

dan jaringanchewan daricrumah potongcatau ordocyangclebih 

rendah. 

• Absolut: cmengganti hewancpercobaan dengancmemakaickultur 

selcjaringan ataucprogram computerc 
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c. Refinementc 

Mengurangicrasa distresscdengan menggunakancanalgetik sedativa, 

anestesicatau dengancmelakukan prosedurcdengan caracbenar oleh 

tenagacterlatih.  

3. Prinsipcetik pemeliharaan/perlakuancterhadap hewanccoba 

a. Freedom from hunger and thirsty. 

b. Freedom from pain, injury and disease. 

c. Freedom from discomfort. 

d. Freedom from fear and distress.  

e. Express natural behavior. 



 
 

 

 

 

 

 

 

BAB V  

KESIMPULAN DAN SARAN 

5.1  Kesimpulan 

Berdasarkan hasil analisis yang dilakukan maka dapat ditarik kesimpulan 

yaitu terdapat pengaruh pemberian ekstrak daun pegagan (centella asiatica 

[L.] Urban) terhadap gambaran histopatologis hepar tikus putih (Rattus 

norvegicus) galur sparague dawley yang diinduksi etanol. 

5.2  Saran  

1. Untuk peneliti selanjutnya disarankan untuk melakukan penelitian lanjutan 

mengenai ekstrak daun pegagan terhadap organ lainya pada tikus putih. 

2. Peneliti lainya disarankan melakukan tinjauan ulang atau penelitian lebih 

lanjut menggunakan penggunaan dosis yang lebih dibandingkan penelitian 

ini ataupun pemberian dosis dengan waktu jangka panjang atau lama untuk 

mengetahui ekstak daun pegagan terhadap gambaran histopatologis hepar 

tikus putih yang diinduksi etanol. 

3. Diharapkan untuk peneliti selanjutnya dapat diamati kelompok yang tidak 

meminum alkohol, tetapi meminum ekstrak daun pegagan. 
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