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ABSTRACT 

 

THE EFFECT OF GIVING ETHANOL EXTRACTS OF MANGROVE OIL 

(Rhizophora apiculata) STEMS ON HEPARAL HISTOPATOLOGY OF 

MALE WHITE RATS (Rattus norvegicus) Sprague-Dawley strain 

PARACETAMOLE INDUCED 

 

By 

SULTHAN ALAM YASYFA 

 

Background: The liver is one of the organs that plays a role in the detoxification 

process thereby protecting the body from potentially toxic chemicals such as 

drugs. One of the drugs that can cause drug-induced liver injury is paracetamol. 

Prevention of liver damage by paracetamol can be done by consuming ingredients 

that have protective effects, one of which is mangrove oil Rhizpora apiculata . 

The aim of this study was to determine the effect of administration of ethanol 

extract of mangrove oil (Rhizophora apiculata) stem bark on the histopathological 

appearance of the liver of male white rats (Rattus norvegicus) Sprague-Dawley 

strain induced by paracetamol. 

Methods: This research is a laboratory experimental study using a randomized 

controlled design with a post test only control group design. The research subjects 

were 30 adult Sprague-Dawley rats aged 10-12 weeks. The results of this study 

were the histopathological picture of the liver of male white rats (Rattus 

norvegicus) Sprague-Dawley strain induced by paracetamol which was influenced 

by the administration of ethanol extract of oil-mangrove stem bark (Rhizophora 

apiculata). Statistical analysis using Kruskal Wallis using Post Hoc 

MannWhitney. 

Results: In the phytochemical test, the bark extract of mangrove oil proved to 

contain saponins, tannins, terpenoids, and flavonoids. Hepatic damage scoring 

obtained at KN=2.56, K- = 5.16, K+ = 2.92, P1=3.72, P2=2.76, P3=2.12. The 

results of the Kruskal Wallis analysis and followed by the Post Hoc MannWhitney 

found a significant difference in the mean between the K- and P1, P2 and P3 

groups (p=0,003). 

Conclusion: There is an effect of administration of ethanol extract of oil 

mangrove stem bark (Rhizophora apiculata) on the histopathological appearance 

of the liver of male white rats (Rattus norvegicus) Sprague-Dawley strain induced 

by paracetamol. 
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ABSTRAK 

 

PENGARUH PEMBERIAN EKSTRAK ETANOL KULIT BATANG 

BAKAU MINYAK (Rhizophora apiculata) TERHADAP  

HISTOPATOLOGI HEPAR TIKUS PUTIH JANTAN  

(Rattus norvegicus) GALUR Sprague-Dawley  

YANG DIINDUKSI PARASETAMOL 

 

Oleh 

SULTHAN ALAM YASYFA 

 

Latar Belakang: Hepar adalah salah satu organ yang berperan dalam proses 

detoksifikasi sehingga melindungi tubuh dari bahan kimia yang berpotensi toksik 

seperti obat. Salah satu obat yang dapat menyebabkan drug-induced liver injury 

adalah parasetamol. Pencegahan kerusakan hepar oleh parasetamol dapat 

dilakukan dengan mengkonsumsi bahan yang memiliki khasiat efek protektif, 

salah satunya bakau minyak Rhizpora apiculata . Tujuan penelitian ini adalah 

untuk mengetahui  pengaruh pemberian ekstrak etanol kulit batang bakau minyak 

(Rhizophora apiculata) terhadap gambaran histopatologi hepar tikus putih jantan 

(Rattus norvegicus) galur Sprague-Dawley yang diinduksi parasetamol. 

Metode: Penelitian ini merupakan penelitian eksperimental laboratorik yang 

menggunakan metode rancangan acak terkontrol dengan rancangan post test only 

control group design. Subjek penelitian yaitu tikus galur Sprague-Dawley dewasa 

berumur 10-12 minggu sebanyak 30 ekor. Hasil penelitian ini adalah gambaran 

histopatologi hepar tikus putih jantan (Rattus norvegicus) galur Sprague-Dawley 

yang diinduksi parasetamol yang dipengaruhi pemberian ekstrak etanol kulit 

batang bakau minyak (Rhizophora apiculata). Analisis statistik menggunakan 

Kruskal Wallis dengan menggunakan Post Hoc MannWhitney. 

Hasil: Pada uji fitokimia ekstrak kulit batang bakau minyak terbukti mengandung 

saponin, tanin, terpenoid, dan flavonoid. Skoring kerusakan hepar yang 

didapatkan pada KN=2.56, K- = 5.16, K+ = 2.92, P1=3.72, P2=2.76, P3=2.12. 

Hasil analisis Kruskal Wallis dan dilanjutkan dengan Post Hoc MannWhitney 

terdapat perbedaan rerata yang bermakna antara kelompok K- dengan P1, P2 dan 

P3 (p=0,003). 

Kesimpulan: Terdapat pengaruh pemberian ekstrak etanol kulit batang bakau 

minyak (Rhizophora apiculata) terhadap gambaran histopatologi hepar tikus putih 

jantan (Rattus norvegicus) galur Sprague-Dawley yang diinduksi parasetamol. 

 

Kata Kunci:  Hepar, histopatolgi, Rhizophora apiculata 
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BAB I 

PENDAHULUAN 

 

1.1 Latar Belakang 

Hepar atau hati merupakan salah satu organ dalam tubuh manusia yang sangat 

penting yang mempunyai peran dalam proses metabolisme, imunologis, 

pencernaan, detoksifikasi dan mengatur sintesis dalam tubuh (Kalra et al., 

2021). Salah satu peran penting hepar adalah melindungi tubuh dari bahan 

kimia yang berpotensi toksik seperti obat melalui kapasitasnya untuk 

mengubah lipofil menjadi metabolit yang lebih larut dalam air yang dapat 

dieliminasi secara efisien dari tubuh melalui urin. Berdasarkan fungsi 

fisiologis tersebut, maka kemungkinan untuk terjadinya disfungsi hepar 

sangatlah besar. Dalam disfungsi hepar sendiri dikenal dengan istilah drug-

induced liver injury (DILI) yang dapat menyebabkan spektrum gejala yang 

luas mulai dari gejala non-spesifik ringan seperti transaminitis asimtomatik, 

hepatitis akut, hepatitis kronis, kolestasis hingga gagal hepar yang disebabkan 

oleh banyak resep obat, herbal dan suplemen makanan (Bashir et al., 2021). 

 

Salah satu obat yang dapat menyebabkan DILI adalah asetaminofen atau 

parasetamol. Obat ini sering digunakan sebagai obat anti-piretik atau 

analgesik dan sebagai bahan campuran. Obat ini tersedia dalam berbagai 

bentuk sediaan seperti sirup, supositoria dan intravena (Yoon et al., 2016). 

Parasetamol merupakan obat analgesik yang paling banyak digunakan di 

seluruh dunia baik itu dalam bentuk resep atau obat bebas/over-the-counter 

(OTC) (Silvani, 2019). Parasetamol ditetapkan oleh WHO sebagai lini 

pertama untuk penatalaksanaan nyeri dan  saat  ini   direkomendasikan  

sebagai  lini  pertama  
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terapi farmakologis oleh berbagai pedoman penatalaksanaan nyeri baik itu 

nyeri akut maupun nyeri kronis (Roberts et al., 2016).  

 

Parasetamol aman dikonsumsi pada dosis terapeutik, namun overdosis obat 

yang disebabkan oleh pemakaian jangka panjang ataupun penyalahgunaan 

masih sering terjadi. Ketika terjadi overdosis, kadar glutathion-SH (GSH) 

dalam sel hepar menjadi sangat berkurang yang berakibat kerentanan sel-sel 

hepar terhadap liver injury oleh radikal bebas. Hasil metabolisme parasetamol 

yang berupa N-acetyl-p-benzoquinone imine (NAPQI) tidak dapat dinetralisir 

semuanya oleh glutathion hepar. Senyawa NAPQI bersifat toksik dan dapat 

menyebabkan terjadinya reaksi rantai radikal bebas. Dari proses tersebut efek 

dari overdosis parasetamol yang ditimbulkan yaitu terjadinya nekrosis sel 

hepar daerah sentrolobuler yang dapat menyebabkan gagal hepar akut. 

(Silvani, 2019).  

 

Angka overdosis parasetamol di seluruh dunia secara umum adalah tinggi. 

Hal ini disebabkan ketersediaan dan aksesibilitasnya yang luas. Telah 

dilaporkan sebagai overdosis obat yang paling umum baik sengaja atau tidak 

sengaja di Inggris (UK), Eropa, Amerika Serikat (AS), dan Australia. 

Overdosis parasetamol diketahui menyebabkan berbagai kerusakan hepar 

mulai dari hepatotoksisitas ringan hingga berat, menyebabkan gagal hati akut/ 

acute liver failure (ALF) dan kematian, meskipun tersedia terapi penawar 

racun. ALF akibat overdosis parasetamol telah dilaporkan secara luas di 

Inggris, AS, Prancis, Kanada dan Australia. ALF karena overdosis 

parasetamol telah dilaporkan paling umum di Inggris (60-75% dari etiologi 

ALF), tetapi lebih jarang di AS (sekitar 20% dari etiologi ALF) dan bahkan 

lebih rendah di beberapa bagian Eropa (2%). etiologi ALF di Perancis). 

Namun, dalam beberapa tahun terakhir, kejadian kasus ALF yang diinduksi 

parasetamol di AS telah meningkat secara eksponensial (Marzilawati et al., 

2012). 
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Pada penelitian yang dilakukan oleh Marzilawati et al. (2012), meneliti 

bagaimana angka overdosis penggunaan parasetamol yang dapat 

menyebabkan hepatotoksisitas dan ALF, didapatkan angka yang rendah. 

Hasilnya, 7,3% pasien mengalami hepatotoksisitas, 41,8% pasien yang telah 

mengkonsumsi  >  10 g parasetamol dan menunda (> 24 jam) pemberian N-

asetil sistin (NAC) mengalami hepatotoksisitas. Tidak ada pasien yang 

mengalami gagal hati akut atau mengalami kematian (0%). Angka yang 

rendah ini disebabkan metabolisme parasetamol di Asia diperkirakan berbeda 

dari orang Barat. Gambaran klinis terperinci dari hepatotoksisitas yang 

diinduksi parasetamol di Asia sebagian besar masih belum banyak 

dilaporkan. 

 

Pencegahan kerusakan hepar oleh parasetamol dapat dilakukan dengan 

mengkonsumsi bahan pangan atau tanaman yang memiliki khasiat efek 

protektif. Bahan yang memiliki efek protektif merupakan bahan yang 

memiliki sifat antioksidan sehingga dapat mengurangi reaksi oksidasi pada  

kerusakan hepar (Duppa et al., 2020). Antioksidan memiliki sifat yang sangat 

mudah dioksidasi. Hal ini menyebabkan radikal bebas akan mengoksidasi 

antioksidan sehingga molekul lain dapat terlindungi dari kerusakan akibat 

oksidasi oleh radikal bebas (Werdhasari, 2014). Salah satu jenis tumbuhan 

yang terbukti memiliki efek antioksidan adalah Rhizpora apiculata . 

 

Indonesia merupakan negara maritim dimana 60% dari wilayahnya terdiri 

dari lautan. Hal tersebut menyebabkan indonesia memiliki wilayah garis 

pantai yang panjang. Dengan adanya kekayaan panjang pantai, Indonesia 

memiliki habitat hutan mangrove dengan lebar dan bervariasi (Hadi, 2016). 

Indonesia tercatat sebagai negara dengan ekosistem bakau terluas di dunia 

yaitu sekitar 42.559 km2. Salah satu jenis jenis tumbuhan bakau yang paling 

banyak ditemukan pada daerah pesisir pantai adalah Rhizophora apiculata 

(Berawi, 2018). 
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Rhizophora apiculata mengandung banyak sumber antioksidan alami pada 

batang, akar dan kulitnya (Mustofa, 2020). Pada hasil uji fotokimia ekstrak 

metanol pada kulit batang bakau positif mengandung alkaloid, flafonoid dan 

tanin. Penelitian yang telah dilakukan oleh Abdullah (2011), didapatkan 

bahwa aktivitas antioksidan tertinggi terdapat pada kulit batang dan kadar 

antioksidan tertinggi yang terkandung di batang Rhizophora apiculata adalah 

tanin. Tanin merupakan senyawa aktif dari metabolit sekunder yang diketahui 

mempunyai beberapa khasiat sebagai antioksidan. Selain sebagai antioksidan, 

tanin mempunyai khasiat yaitu sebagai astringen, anti diare, anti bakteri. 

Tanin merupakan senyawa utama dari tumbuhan bakau (Rhizpora apiculata ) 

yang diketahui dapat mencegah efek stres oksidatif yang disebabkan oleh 

radikal bebas (Marini, 2018). 

 

Pada penelitian sebelumnya yang dilakukan oleh Mustofa (2020) telah diteliti 

mengenai efek hepatoprotektif ekstrak etanol kulit batang Rhizophora 

apiculata terhadap tikus yang dipaparkan asap rokok sehingga peneliti ingin 

melanjutkan penelitian tentang pengaruh pemberian esktrak etanol 

Rhizophora apiculata terhadap histopatologi hepar tikus yang diinduksi 

Parasetamol dosis tinggi. 

 

1.2 Rumusan Masalah 

Berdasarkan uraian dalam latar belakang tersebut, maka dapat dirumuskan 

pertanyaan penelitian apakah ada pengaruh pemberian ekstrak etanol kulit 

batang bakau minyak (Rhizophora apiculata) terhadap gambaran 

histopatologi hepar tikus putih jantan (Rattus norvegicus) galur Sprague-

Dawley yang diinduksi parasetamol. 

 

1.3 Tujuan Penelitian 

Tujuan dari penelitian ini adalah untuk mengetahui pengaruh pemberian 

ekstrak etanol kulit batang bakau minyak (Rhizophora apiculata) terhadap 

gambaran histopatologi hepar tikus putih jantan (Rattus norvegicus) galur 

Sprague-Dawley yang diinduksi parasetamol. 
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1.4 Manfaat Penelitian 

Manfaat yang didapat dari penelitian ini adalah: 

1.4.1 Bagi Peneliti 

Diharapkan hasil penelitian ini dapat menambah pengetahuan, 

wawasan serta keterampilan berpikir penulis Manfaat penelitian ini 

bagi peneliti diharapkan. 

 

1.4.2 Bagi Rumah Sakit 

Hasil penelitian ini dapat menjadi informasi mengenai pengaruh 

pemberian ekstrak etanol kulit batang bakau minyak (Rhizophora 

apiculata) terhadap gambaran histopatologi hepar tikus putih jantan 

(Rattus norvegicus) galur Sprague-Dawley yang diinduksi 

parasetamol. 

 

1.4.3 Bagi Masyarakat 

Hasil penelitian ini dapat menambah wawasan masyarakat mengenai 

pengaruh pemberian ekstrak etanol kulit batang bakau minyak 

(Rhizophora apiculata) terhadap gambaran histopatologi hepar tikus 

putih jantan (Rattus norvegicus) galur Sprague-Dawley yang diinduksi 

parasetamol. 
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BAB II  

TINJAUAN PUSTAKA 

 

2.1 Hepar 

2.1.1 Anatomi Hepar 

 

Gambar 1. Anatomi Hepar Anterior (Paulsen dan Waschke, 2015) 

 

Gambar 2. Anatomi Hepar Posterior (Paulsen dan Waschke, 2015) 
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Hepar adalah organ kelenjar paling besar dengan berat 1200-1800 

gram dan merupakan organ yang berfungsi sebagai metabolik utama 

pada tubuh. Hepar terbagi menjadi 2 lobus, dipisahkan oleh 

Ligamentum Falciforme, yaitu yang lebih besar lobus kanan dan lobus 

kiri yang lebih kecil. Selain itu, terdapat lobus quadratus di bagian 

ventral dan caudatus di bagian dorsal (Paulsen & Waschke, 2015). 

 

Berdasarkan letaknya, hepar berada di kuadran kanan atas abdomen. 

Saat berdiri, hepar terletak lebih ke kaudal karena dipengaruhi gaya 

berat. Bentuk hepar seperti limas dengan dasarnya di sebelah kanan 

serta puncaknya di sebelah kiri. Pada keadaan normal, hepar meluas 

ke bagian kaudal sampai arcus costalis dextra (Moore & Agur, 2015). 

 

Hepar diperdarahi oleh arteri hepatica propria yang berasal dari arteri 

hepatica communis, yang merupakan cabang dari truncus coeliacus. 

Setelah bercabang menjadi arteri gastrica dextra, arteri hepatica 

propria berjalan ke dalam ligamentum hepatoduodenale bersama 

dengan vena portae hepatika dan ductus choledochus ke hilum hepatis. 

Sedangkan untuk aliran vena, hepar memiliki sistem vena masuk dan 

keluar. Vena portae hepatis bertugas mengumpulkan darah yang kaya 

akan nutrisi dari organ abdomen yang tidak berpasangan seperti 

pankreas, limpa gaster, dan usus mengalirkannya bersama dengan 

darah arteri dari arteri hepatica communis menuju ke dalam sinusoid 

lobulus hepaticus. Tiga vena hepar membawa darah dari hepar ke 

vena cava inferior (Paulsen & Waschke, 2015). 

 

2.1.2 Fisiologi Hepar 

Hepar merupakan organ metabolik terbesar dan dapat dikatakan 

bahwa hepar merupakan pabrik biokimia utama dalam tubuh. Dalam 

proses pencernaan, hepar berperan dalam sekresi garam empedu dan 

penyerapan lemak. Dalam Sherwood (2012), hepar tidak hanya 
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melakukan fungsi dalam proses pencernaan tetapi ada fungsi lain di 

luar pencernaan, antara lain:  

1. Memproses secara metabolik ketiga nutrisi utama yaitu 

karbohidrat, protein, dan lemak setelah zat-zat tersebut diserap 

dari saluran cerna.  

2. Membentuk dan mengekskresikan bilirubin yang merupakan 

produk penguraian yang berasal dari destruksi sel darah merah 

dan bahan lainnya.  

3. Menyimpan glikogen, lemak, besi, tembaga, dan banyak vitamin.  

4. Mendetoksifikasi atau menguraikan zat sisa tubuh dan hormon 

serta obat dan senyawa asing lain.  

5. Membentuk protein plasma, termasuk protein yang dibutuhkan 

untuk pembekuan darah dan mengangkut hormon steroid dan 

tiroid serta kolesterol dalam darah.  

6. Mengaktifkan vitamin D, yang dilakukan hepar bersama dengan 

ginjal.  

7. Mengekskresikan kolesterol. 

 

Fungsi utama hepar adalah sebagai penyaring darah yang berasal dari 

saluran cerna dan darah dari seluruh tubuh. Darah dari saluran cerna 

dan organ lain mencapai hepar melalui sistem pengangkut yaitu vena 

porta. Darah tersebut berada di antara sinusoid hepar menuju vena 

hepatica, setelah itu menuju vena cava inferior. Pada saat darah 

melewati sinusoid hepar, darah akan mengalami proses biokimia yang 

kemudian menghasilkan garam empedu. 

 

Hepar juga memiliki fungsi untuk mendetoksifikasi darah dengan 

reaksi biokimia yang dibantu oleh enzim sitokrom P450, prosesnya 

akan mengubah substansi zat asing dan toksin menjadi tidak aktif 

dengan cara mengurangi sifat lipofiliknya. Proses detoksifikasi 

tersebut terbagi menjadi dua fase yaitu fase I terdiri dari proses 

oksidasi, hidroksilasi, dan reaksi lain oleh sitokrom P450 dan fase II 
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yaitu proses esterifikasi. Metabolit hasil detoksifikasi kemudian akan 

disekresikan ke dalam garam empedu (Barret et al., 2010). 

 

Reaksi detoksifikasi terjadi  di dalam retikulum endoplasma halus sel 

hepatosit. Reaksi fase I menghasilkan zat terlarut yang lebih hidrofilik 

melalui oksidasi, reduksi, dan hidrolisis menggunakan terutama 

keluarga enzim sitokrom P450 (CYP450). Hasil produk fase I 

memiliki karakteristik oksigen yang bereaksi lebih baik dengan enzim 

yang terlibat dengan reaksi fase II. Pada reaksi fase II  terjadi 

konjugasi dari metabolit yang dibuat pada fase I agar membuatnya 

lebih hidrofilik, kemudia disekresikan ke dalam darah atau empedu. 

Teradapat tiga jalan utama proses terjadinya konjugasi yang dilakukan 

dalam reaksi fase II: konjugasi menjadi glukuronat, glutathione, atau 

sulfat. Konjugasi ke glukuronat, seperti dengan bilirubin, terjadi di 

retikulum endoplasma halus. Zat yang mengalami konjugasi sulfat, 

seperti alkohol, biasanya terjadi di sitosol. Kebanyakan konjugasi 

glutathione terjadi juga terjadi di sitosol, dengan minoritasnya terjadi 

di mitokondria. Sangat penting bahwa glutathione  yang dikurangi dan 

tereduksi untuk konjugasi dapat memungkinkan untuk terjadinya 

penumpukan metabolit toksik, dalam hal ini adalah overdosis 

asetaminofen. Beberapa menggambarkan transportasi metabolit yang 

dihasilkan dari reaksi ini sebagai fase III. Namun, terdapat juga organ 

lain yang membantu metabolisme obat, seperti ginjal dan usus. Selain 

itu terdapat beberapa faktor lain  yang mempengaruhi metabolisme 

obat seperti usia, jenis kelamin, interaksi obat-obat, diabetes, 

kehamilan, penyakit hepar atau ginjal, inflamasi, atau genetika (Kalra 

et al., 2022). 

 

2.1.3      Patogenesis 

Hepaltosit merupalkaln sel fungsiona ll utalmal penyusun hepa lr yalng 

merupalkaln sel kuboid besa lr altalu epitel polihendrall memiliki inti bulalt 

terletalk di pusalt daln sitoplalsmal esinofilik yalng memiliki balnya lk 
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mitokondrial. Sel hepaltosit sering memiliki inti 2 da ln sekitalr 50% nya l 

aldallalh poliploid. Hepaltosit jugal termalsuk ke dallalm sel yalng memiliki 

balnya lk fungsi di dallalm tubuh seperti fungsi eksokrin da llalm 

mensekresika ln komponen empedu, sintesis da ln sekresi endokrin 

protein pla lsmal terutalmal ke dallalm dalralh, pemecalhaln (detoksifikalsi 

sertal konjugalsi) toksin ya lng tercerna l termalsuk obalt-obaltaln serta l 

pembualngaln eritrosit yalng tidalk bergunal lalgi (oleh sel kupffer). 

Hepaltosit memili tempalt untuk membentuk raltusaln lempeng tida lk 

beralturaln tersusun raldiall mengelilingi vena l sentrallis yalng disebut 

palrenkim, lempeng tersebut ditunjalng oleh seralt retikulin ya lng palda l 

setialp perifernya l membentuk sualtu triald portal ya lng tersusun a ltals 

sebualh venul, alrtriol. daln saltu altalu dual duktuli bilia lris kecil. Sinusoid 

terdalpalt dialntalral alnalstomosis lempeng hepa ltosit lobulus hepa lr. Dalralh 

venal daln alrteri bercalmpur paldal sinusoid hepalr yalng tidalk beralturaln. 

Ia l memiliki la lposaln sel endotel berfenestra l yalng dikelilingi oleh 

lalminal balsall (Mescher, 2016). 

 

Gambar 3. Histologi Hepalr (Mescher, 2016). 
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2.2 Parasetamol 

2.2.1 Definsi 

Palralsetalmol (alsetalminofen) merupalkaln sallalh saltu metalbolit fenalsetin 

ya lng memiliki efek a lntipiretik daln telalh digunalkaln sejalk ta lhun 1893. 

Efek alntipiretik tersebut ditimbulkaln oleh aldalnya l gugus alminobenzen. 

Palralsetalmol di Indonesial tersedial sebalgali obalt bebals (Gunalwaln daln 

Galn, 2009). 

 

Palralsetalmol merupalkaln alnallgesik daln alntipiretik ya lng salngalt populer. 

Balnyalk jenis sedialaln dalri palralsetalmol seperti ta lblet, kalpsul, sirup, 

eliksir, suspensi, da ln supositorial. Umumnyal, palralsetalmol diberika ln 

dallalm bentuk sedialaln talblet dengaln balhaln alktif 500mg. Sela lin itu, 

palralsetalmol jugal sering dikombina lsikaln dengaln obalt la lin dallalm 

bentuk sualtu formulalsi dengaln obalt lalin (Sudjaldi daln Rohma ln, 2015). 

 

2.2.2 Farmakodinamik 

Palralsetalmol dallalm efeknyal kerjalnyal memiliki dual mekalnisme: 

penghalmbaltaln siklooksigenalse (COX) daln alksi metalbolitnyal N-

alralchidonoylphenola lmine (AlM404). Mekalnisme pertalma l, 

falrmalkologis daln efek salmpingnyal palralsetalmol dekalt eraltalnnya l 

dengaln obalt alntiinflalmalsi nonsteroida ll alnti-infla lmma ltory drugs 

(NSA lID) ya lng bekerjal dengaln menghalmbalt enzim COX-1 daln COX-

2 daln terutalmal mirip dengaln inhibitor COX-2 selektif. Pa lralsetalmol 

menghalmbalt sintesis prosta lglalndin dengaln menguralngi bentuk alktif 

enzim COX-1 daln COX-2. Mekalnisme tersebut terja ldi ketika l 

konsentralsi alsalm alralkidonalt daln peroksidal rendalh. Di balwalh kondisi 

ini, COX-2 aldallalh bentuk utalmal siklooksigenalse, ya lng menjela lskaln 

selektivita ls COX-2 palralsetalmol. Di ba lwalh kondisi peraldalngaln, 

konsentralsi peroksidal tinggi, yalng melalwaln efek pengura lnga ln 

palralsetalmol. Dengaln demikia ln, tindalkaln alnti-inflalmalsi palralsetalmol 

sedikit. Tinda lkaln alnti-inflalmalsi palralsetalmol (melallui penghalmbaltaln 
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COX) juga l telalh ditemukaln terutalmal menalrgetkaln sistem sa lralf pusalt 

daln bukaln alreal perifer tubuh, menjela lskaln kuralngnyal efek salmping 

ya lng terkalit dengaln NSAlID konvensionall seperti perdalralhaln lalmbung 

(Gralhalm et a ll., 2013). 

 

Mekalnisme kedual berpusalt paldal metalbolit palralsetalmol A lM404. 

Metalbolit ini telalh terdeteksi di ota lk hewaln daln caliraln serebrospina ll 

malnusial yalng menggunalkaln palralsetalmol. Metalbolit tersebut terbentuk 

di ota lk dalri metalbolit palralsetalmol la lin 4-alminofenol oleh a lksi alsalm 

lemalk almidal hidrolalse. AlM404 aldallalh algonis lemalh reseptor 

calnna lbinoid (senya lwal yalng memiliki efek psikoa lktif) CB1 da ln CB2, 

penghalmbalt tralnsporter endocalnnalbinoid, daln alktivaltor kualt reseptor 

Tra lnsient Receptor Potentia ll Valnilloid type 1 (TRPV1). Penelitia ln ini 

daln penelitia ln lalinnyal menunjukkaln balhwal sistem calnnalbinoid daln 

TRPV1 mungkin mema linkaln peraln penting dallalm efek alnallgesik 

palralsetalmol (Ohalshi & Kohno, 2020). 

 

2.2.3 Farmakokinetik 

Paldal pemberialn secalral orall, palralsetalmol dialbsorbsi dengaln balik di 

usus hallus melallui tralnsport palsif. Pemberialn Palralsetalmol bersalmalaln 

dengaln malkalnaln alkaln memperlalmbalt albsorpsi Palralsetalmol. Setela lh 

diminum, palralsetalmol alkaln mencalpali konsentralsi puncalk paldal plalsma l 

dallalm walktu 10-60 menit paldal talblet bialsal. Sedalngkaln, paldal talblet 

lepals la lmbalt bisal mencalpali 60-120 menit. Dallalm 6 jalm, konsentralsi 

raltal-raltal palralsetalmol di plalsmal aldallalh 2,1 μg/mL. Pa lralsetalmol 

memiliki walktu palruh 1-3 jalm. Bioalvalbilitals palralsetalmol cukup 

tinggi. Sekita lr 25% palralsetalmol dallalm dalralh diikalt oleh protein 

(Morialrty & Calrrol, 2016). 

 

Palralsetalmol dimetalbolisme di hepalr melallui proses glukoronida lsi daln 

sulfalsi menjaldi konjugalt non toksik. Seba lgialn kecil palralseta lmol juga l 

dioksida lsi melallui enzim sitokrom P450 ya lng alkaln menghalsilka ln 
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metalbolit non toksik berupa l N-alcetyl-p-benzo-quinone imine 

(NAlPQI). Norma llnyal NAlPQI alkaln dikonjugalsi oleh glutaltion menjaldi 

sistein daln konjugalt alsalm merkalpturalt. Nalmun jikal dosis yalng 

diberikaln terlallu besalr altalu terdalpalt defisiensi glutaltion, ma lkal NAlPQI 

alkaln tidalk dalpalt terdetoksifikalsi lallu alkaln menyebalbkaln nekrosis 

hepalr alkut (Shalrmal alnd Mehtal, 2014). 

 

2.3  Drug-Induced Liver Injury 

Obalt dalpalt menyeba lbkaln galnggualn fungsi hepa lr dallalm beberalpal calral. 

Sebalgialn lalngsung merusa lk hepalr, lalinnyal diubalh oleh hepalr menjaldi balhaln 

kimial ya lng da lpalt berbalhalyal balgi hepalr secalral lalngsung ma lupun tidalk 

lalngsung. Aldal 3 jenis penyebalb hepaltotoksisitals, ya litu toksisitals bergalntung 

dosis (dose-dependent toxicity), toksisitals idiosinkraltik (idiosyncra ltic 

toxicity), daln allergi obalt (drug alllergy) (Rialnytal & Utalmi, 2013). 

 

Paldal sel hepalr normall, alkaln terdalpalt galmbalraln struktur lobulalr dalri sel hepalr 

ya lng talmpalk bersih da ln hepaltosit single lalyer yalng menyebalr paldal daleralh 

sekitalr venal sentrall, terdalpalt sitoplalsmal yalng balsofilik paldal sel hepaltosit. 

Paldal Hepalr yalng telalh terkenal hepaltotoksisitals alkaln talmpalk galmbalraln alrea l 

nekrosis sentrilobula lr ya lng luals, degeneralsi valcuolalr daln infiltralsi sel 

inflalmmaltori (Jurnallis dkk., 2015). 

 

Hepaltosit memeta lbolisme palralsetalmol melallui mikrosomall sitokrom P450 

(CYP450) menjaldi produk salmpingaln yalng tidalk beralcun. Jallur metalbolisme 

ini melallui CYP450, khususnyal sitokrom P450 2E1 (CYP2E1), mengha lsilkaln 

spesies oksigen rea lktif, alwallnyal dialnggalp sebalgali penyebalb uta lmal cederal 

hepalr paldal overdosis palralsetalmol. Nalmun, aldal teori balru ya litu disfungsi 

mitokondrial yalng dikalitkaln sebalgali sumber uta lmal raldikall bebals daln stres 

oksidaltif dallalm hepaltotoksisitals palralsetalmol. Disfungsi mitokondria l dimulali 

dengaln pembentukaln produk balru obalt-protein alntalral metalbolit palralsetalmol 

realktif, N-alcetyl-p-benzoquinone imine (NAlPQI), daln protein mitokondria l 

ya lng terlibalt dallalm ralntali tralnspor elektron. Sela lin itu, peningkaltaln alktivitals 
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kompleks mitokondria l I, tempalt pembentukaln raldikall bebals ya lng diketalhui, 

terjaldi dengaln overdosis palralsetalmol, daln tingkalt alktivitals ditemuka ln 

berkorelalsi dengaln tingkalt liver injury. Stres oksida ltif ya lng disebalbkaln oleh 

overdosis palralsetalmol terutalmal disebalbkaln oleh superoksidal mitokondrial daln 

peroksinitrit. Superoksidal berealksi dengaln oksidal nitralt untuk membentuk 

spesies peroksinitrit ya lng salngalt realktif yalng merupalkaln sumber uta lmal stres 

oksidaltif daln nitrosaltif. Palralsetalmol memiliki bioa lvalilalbilitals yalng tinggi, 

dengaln halmpir 80% obalt diseralp ketikal dikonsumsi secalral orall. Paldal individu 

talnpal liver injury, walktu palruh palralsetalmol kiral-kiral 2-3 jalm. Paldal tingkalt 

teralpeutik dallalm dalralh, sekitalr 90% palralsetalmol dipecalh menjaldi metalbolit 

non-toksik melallui jallur sulfidalsi daln glukuronidalsi daln kemudia ln 

diekskresika ln melallui ginjall. Nalmun, paldal tingkalt overdosis, ja llur ini 

menjaldi jenuh, menga lkibaltkaln sejumla lh besalr palralsetalmol diuba lh oleh 

CYP450 menjaldi metalbolit toksiknya l, NAlPQI. NAlPQI kemudia ln 

diekskresika ln setelalh konjugalsi glutalthione menjaldikalnnya l metalbolit ya lng 

tidalk berbalhalya l. Alktivitals glutalthione peroxidalse berkuralng 60% da llalm 

pengalturaln palralsetalmol. Ini bergalntung paldal dosis, denga ln jumlalh 

palralsetalmol yalng lebih besalr mengalkibaltkaln penipisaln glutalthione yalng 

berkepalnjalngaln. Penguralngaln glutalthione dallalm mitokondrial daln sitosol sel 

menghalsilkaln penurunaln ekskresi spesies oksigen rea lktif daln peroksinitrit. 

Selalin itu, ta lnpal glutalthione, stres oksidaltif mengalktifkaln pembukalaln pori-

pori tralnsisi permealbilitals mitokondrial yalng mengalkibaltkaln pengha lncuraln 

potensiall membraln daln menghentika ln sintesis A lTP. Paldal alkhirnya l, ini 

menghalsilkaln pemecalhaln DNAl daln membraln sel daln induksi alpoptosis, yalng 

mengalkibaltkaln kemaltialn sel daln peraldalngaln alkut (Rotundo & Pyrsopoulos, 

2020). 
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2.4   Rhizpora apiculata  

2.4.1 Taksonomi 
 

Tabel  1. Talksonomi Rhizporal alpiculaltal  

Talksonomi Rhizophora l alpicula ltal sp (Duke et a ll., 2010) 

Regnum Plalntale 

Divisi Ma lgnokiophyta l 

Kela ls Ma lgnoliopsida l 

Ordo Myrta lles 

Fa lmili Rhizophora lcca le 

Genus Rhizophora l 

Spesies Rhizophoral alpicula lta l BI 

 

2.4.2  Morfologi 

 

 

Gambar 4. Rhizophoral alpiculaltal 

Pohon Rhizophoral alpicula ltal dalpalt hidup di halmpir seluruh pesisir 

palntali. Malngrove jenis ini aldallalh komponen utalmal dalri balkalu. 

Rhizophora l alpiculaltal tumbuh paldal daleralh dengaln lumpur ya lng alga lk 

kerals, dalngkall daln tergenalng alir palsalng  (Haldi, 2016). Tingginya l dalpalt 

mencalpali 30 meter dengaln dialmeternyal mencalpali 50 cm. Tumbuhaln ini 

memiliki a lkalr yalng unik daln kedallalmalnnyal mencalpali 5 meter. Ba lkalu 

jenis ini memliki ciri-ciri baltalng berkalyu, silindris, kulit lua lr baltalng 

berwalrnal albu-albu kecoklaltaln daln kaldalng kaldalng muncul a lkalr udalral 

dalri percalbalngalnnyal. Dalunnya l hallus mengkilalp, ujung da lun runcing 

dengaln duri, berbentuk lonjong, ukura ln palnjalng sekitalr 3-13 cm, 
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palngkall berbentuk balji, permukalaln balwalh tulalng dalun berwalrna l 

kemeralhaln, daln bertalngkali pendek. Bualhnya l berwalrnal coklalt, 

berukuraln 2-3 cm, bentuk bua lh tersebut mirip dengaln ja lmbu alir. 

Rhizophora l alpiculaltal memiliki alkalr tunjalng, halbitaltnyal di ta lnalh balsalh, 

berlumpur daln berpalsir (Sudalrmaldji, 2004). 

 

2.4.3 Efek Hepatoprotektif 

Rhizophora l alpiculaltal merupalkaln ta lnalmaln ethnomedicine. Talnalmaln ini 

mengalndung berbalgali zalt alktif ya lng bisal dimalnfalalt untuk mengobalti 

berbalgali penyalkit. Sebalgialn malsyalralkalt Indonesia l sudalh 

memalnfalaltkalnnyal sebalgali obalt traldisionall terutalmal untuk salkit malalg 

daln salkit perut dengaln mengkonsumsinya l sebalgali minuma ln ya lng 

dialmbil dalri alir rebusaln bualh, bungal, daln dalunnyal (Rizki & Leila lni, 

2017). Halmpir seluruh balgialn dalri talnalmaln Rhizophora l alpiculaltal 

seperti balgialn dalun, kulit baltalng, baltalng, alkalr daln bualhnyal dalpalt 

dimalnfalaltkaln kalrenal mengalndung alntioksidaln allalmi (Beralwi, 2018).  

 

Rhizophora l alpiculaltal mengalndung balnyalk sumber alntioksidaln allalmi 

paldal baltalng, alkalr daln kulitnya l (Mustofal, 2020). Paldal halsil uji 

fotokimia l ekstralk metalnol paldal kulit baltalng balkalu positif mengalndung 

alntioksidaln talnin, flalvonoid, terpenoid daln salponin. Penelitialn yalng 

telalh dilalkukaln oleh Albdullalh (2011), dida lpaltkaln balhwal alktivitals 

alntioksidaln tertinggi terdalpalt paldal kulit baltalng daln kaldalr alntioksidaln 

tertinggi yalng terkalndung di baltalng Rhizophora l alpiculaltal aldallalh talnin.  

 

Talnin merupalkaln senya lwal polifenol denga ln beralt molekul ya lng tinggi 

(Mr > 500). Strukturnya l terdiri dalri gugus flalvaln-3-ol yalng terhubung 

bersalmal melallui ikaltaln kalrbon C4-C6 altalu C4-C8. Talnin merupalkaln 

senya lwal alktif metalbolit sekunder yalng diketalhui mempunya li beberalpal 

khalsialt sela lin sebalgali alntioksidaln, talnin mempunyali khalsialt yalitu 

sebalgali alstringen, alnti dialre, alnti balkteri. Alktivitals alntioksidaln talnin 

diketalhui dalpalt menalngkall efek stres oksida ltif ya lng diseba lbkaln oleh 
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raldikall bebals (Malrini, 2018). Sela lin itu fungsi ta lnin sebalgali alntioksidaln 

memiliki mekalnisme kerjal dengaln calral menstalbilkaln fralksi lipid daln 

alktif menghalmbalt proses lipoksigenalse (Romaldalnu et a ll., 2014). 

 

Selalin ta lnin, kalndungaln alntioksidaln lalin yalng yalng terkalndung di 

baltalng Rhizophora l alpiculaltal aldallalh flalvonoid. Flalvonoid sebalgali 

alntioksidaln memiliki mekalnisme kerjal secalral lalngsung da ln tidalk 

lalngsung. Seba lgali alntioksidaln secalral lalngsung yalitu denga ln 

mendonorkaln ion hidrogen sehingga l dalpalt menetrallisir efek toksik da lri 

raldikall bebals, kemudialn secalral tidalk lalngsung flalvonoid bekerjal 

dengaln meningkaltkaln ekspresi gen alntioksidaln endogen mela llui 

beberalpal mekalnisme sehinggal meningkaltkaln gen yalng berpera ln dallalm 

sintesis enzim alntioksidaln (Kusumal, 2015). 

 

Salponin sebalgali alntioksidaln memiliki mekalnisme kerja l untuk 

mencegalh kerusalkaln biomolekula lr yalng disebalbkaln oleh raldikall bebals 

dengaln ja llaln meredalm superoksidal melallui pembentukaln hiperoksidal 

intermediet (A ltif, 2012). 

 

2.5 Curcuma xanthorrizha 

Sallalh saltu kekalyalaln sumber dalyal allalm Indonesial aldallalh talnalmaln obalt 

temulalwalk (Curcumal xalnthorrizhal) yalng sudalh dikenall malsya lralkalt sebalgali 

jalmu. Alntioksidaln poten ya lng sudalh terbukti memiliki kha lsialt untuk 

melindungi hepalr dalri kerusalkaln alkibalt raldikall bebals aldallalh temula lwalk 

(Curcumal xalnthorrhiza l). Temulalwalk sudalh sering kital temukaln di 

malsyalralkalt Indonesia l sebalgali suplemen da ln jalmu. Malnfalalt dalri temula lwalk 

sudalh terbukti mela llui bukti empiris pa ldal Ballali Pengalwals Obalt daln Malkalnaln 

(BPOM) melallui uji in vitro, pengujialn pralklinis ya lng dilalkukaln paldal hewaln 

cobal daln uji klinis ya lng dilalkukaln paldal malnusial (Rosidal et a ll., 2014).  

 

Curcumal xa lnthorrizha l sudalh lalmal digunalkaln oleh malsya lralkalt untuk 

pengobaltaln traldisionall kalrenal balhaln ya lng mudalh didalpaltkaln. Kalndungaln 
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ya lng aldal di temula lwalk berupal senya lwal kimial yalng memiliki kalndungaln alktif  

secalral fisiologi seperti kurkumin,  pa lti daln  minyalk altsiri. Aldalnyal kalndungaln 

kurkumin  dallalm temulalwalk memiliki fungsi seba lgali alntibalkterial, alntikalnker, 

alntitumor, serta l mengalndung alntioksidaln (Dermalwalty, 2015).  

 

Temulalwalk yalng terbukti menga lndung kurkumin berfungsi seba lgali 

alntioksidaln daln dalpalt mencegalh terjaldinyal kerusalkaln sel hepa lr, 

meningkaltkaln Glutha ltion S-tra lnsfera lse (GST) daln dalpalt mengha lmbalt 

beberalpal falktor proinflalmalsi sehinggal dalpalt disimpulkaln balhwal curcumin 

dalpalt dijaldikaln allternaltif lalin sebalgali hepaltoprotektor (Herlialnto et a ll., 2014). 

Mekalnisme hepaltoprotektif  terja ldi kalrenal  aldalnyal  kalndungaln  kurkumin  

paldal temulalwalk yalng berfungsi seba lgali alntioksidaln  yalng  ma lmpu  

menalngkalp  ion superoksida l  daln  memutus  ralntali  alntalr  ion superoksida l 

(O2-) sehingga l mencegalh kerusalkaln   sel   hepa lr   kalrenal   peroksidalsi lipid  

dengaln  calral  dimedialsi  oleh  enzim alntioksidaln yalitu superoxide dismuta lse 

(SOD) yalng alkalnalkaln  mengonversi  O2 menja ldi produk ya lng kuralng toksik 

(Rosidi, 2014). Curcumal xalnthorrizha l dalpalt menurunkaln kaldalr serum enzim 

seperti AlLT, A lST, daln Galmmal GT tikus yalng diinduksi sisplaltin sebalgali 

algen hepaltotoksik (Deva lralj, 2014). Pemberia ln dekok rimpalng temulalwalk 

dallalm mencegalh kerusalkaln hepalr tikus ya lng diinduksi alspirin. Pemberia ln 

dekok rimpalng temulalwalk dengaln dosis 2,6 g/kgBB da ln 5,2 g/kgBB 

memiliki efek hepa ltoprotektif yalng lebih balik terhaldalp hepalr tikus ya lng 

diinduksi alspirin dibalnding dengaln kelompok ya lng halnya l diberi dekok 

rimpalng temulalwalk dosis 1,3 g/kgBB (Sira lit, 2014). 
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2.6 Rattus norvegicus 

 
Gambar 5. Ralttus norvegicus 

 

Tikus putih (Ralttus norvegicus) dikenall sebalgali tikus Norwegia l. Tikus putih 

(Ralttus norvegicus) bialsalnyal sering digunalkaln sebalgali balhaln untuk 

eksperimen seba lgali hewaln percobalaln altalu hewaln lalboraltorium. Tikus putih 

digunalkaln sebalgali balhaln untuk eksperimen ka lrenal memiliki orga ln tubuh 

ya lng mirip denga ln kalralkter orgaln tubuh malnusial (Liss et a ll., 2015). 

 

Tikus sebalgali hewaln model telalh balnyalk digunalkaln paldal penelitialn 

dikalrenalkaln siklus hidupnya l pendek, bia lya l peralwaltaln lebih mura lh, relaltif 

mudalh peralwaltalnnya l daln tersedial daltalbalse dallalm menginterpreta lsikaln daltal 

ya lng relevaln untuk ma lnusial (Rosidalh dkk., 2020). Menurut (Sima lnjuntalk, 

2013), klalsifikalsi talksonomi tikus putih disa ljikaln dallalm talbel dibalwalh ini: 

 

Tabel  2. Talksonomi Ralttus norvegicus 

Taksonomi Rattus norvegicus :  

Kingdom Alnima llia l 

Filum Chorda lta l 

Subfilum Vertebralta l 

Kela ls Ma lma llia l 

Subkela ls Therial 

Ordo Rodensia l 

Subordo Sciurogna lthia l 

Fa lmili Murida le 

Subfa lmili Murida le 

Genus Ra lttus 
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2.7  Kerangka Teori 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Keteralngaln: 

 : Memicu 

 : Menghalmbalt 

 : Diuji 

Gambar 6. Keralngka l teori 

 

Ekstrak kulit batang bakau 

minyak 

 

Senyawa Aktif  

Efek Antioksidan 

Mencegah Radikal Bebas 

Parasetamol 

Pemakaian Dosis Toksik  

Produksi Metabolit NAPQI 

Terus Menerus  

Makromolekul pada sel 

hepar 

Parasetamol 
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Kerusalkaln orgaln hepalr alkibalt penggunalaln palralsetalmol dosis toksik a ltalu 

jalngkal palnjalng terjaldi dikalrenalkaln sualtu metalbolit NAlPQI ya lng salngalt 

realktif. Dallalm kealdalaln normall, produk metalbolit ini alkaln berikaltaln dengaln 

kaldalr glutalthione di hepalr dengaln cepalt, sehinggal menjaldi balhaln ya lng tidalk 

toksik. Alkaln tetalpi paldal kealdalaln kelebihaln dosis altalu pemalkalialn jalngkal 

palnjalng dalpalt menyebalbkaln produksi metalbolit NAlPQI terus berta lmbalh daln 

tidalk sebalnding dengaln kaldalr glutalthione di hepalr. Kemudialn NAlPQI alkaln 

membentuk sualtu malkromolekul paldal sel hepalr daln mengalkibaltkaln nekrosis 

sel hepalr (Jurnallis dkk., 2015). 

 

Kerusalkaln paldal hepalr dalpalt dicegalh dengaln efek alntioksidaln yalng beralsall 

dalri senyalwal alktif ekstralk kulit baltalng balkalu minyalk (Rhizpora l alpiculaltal). 

Efek alntioksidaln melindungi sel hepalr dalri kerusalkaln dengaln calral mencegalh 

raldikall bebals. Menurut sebualh penelitia ln, senyalwal talnin merupalkaln senya lwal 

alntioksidaln tertinggi ya lng dalpalt menghalmbalt berbalgali realksi oksidalsi 

(Mustofal & A lnisya l, 2020). 

 

2.8 Kerangka Konsep  

 

 

 

 

 

Keteralngaln 

   : Valrialbel independen 

   : Valrialbel dependen 

 

Gambar 7. Keralngka l konsep 

  

Variabel Independen 

Ekstrak kulit batang bakau 

Gambaran 

histopatologi sel 

hepar tikus galur 

Sprague-dawley 

Variabel Dependen 
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2.9  Hipotesis 

Hipotesis paldal penelitialn ini aldallalh terdalpalt pengalruh esktralk eta lnol kulit 

baltalng balkalu minya lk (Rhizpora l alpicula ltal ) terhaldalp histopaltologi hepalr tikus 

putih gallur Spralgue-Dalwley ya lng diinduksi palralsetalmol. 
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BAB III  

METODOLOGI PENELITIAN 

 

3.1 Rancangan Penelitian 

Jenis penelitialn ini aldallalh penelitialn eksperimentall lalboraltorik yalng 

menggunalkaln metode ralncalngaln alcalk terkontrol dengaln ralncalngaln post test 

only control group design. Dengaln ralncalngaln ini, memungkinka ln peneliti 

untuk mengukur penga lruh perlalkualn (intervensi) paldal kelompok eksperimen 

dengaln calral membalndingkaln kelompok tersebut denga ln kelompok kontrol 

(Notoaltmodjo, 2010). Penelitia ln ini menggunalkaln subjek penelitia ln yalitu 

tikus gallur Spra lgue-Dalwley dewalsal berumur 10-12 minggu sebalnyalk 30 ekor 

ya lng alkaln pilih seca lral alcalk daln dibalgi menjaldi 6 kelompok, ya litu 3 

kelompok kontrol daln 3 kelompok perlalkualn 

 

3.2 Tempat dan Waktu Penelitian 

Penelitialn ini dilalksalnalkaln paldal Falkultals Kedokteraln Universita ls Lalmpung, 

intervensi daln perlalkualn dilalkukaln di Alnimall House Falkultals Kedokteraln 

Universitals Lalmpung. Pembualtaln prepalralt daln pengalmaltaln dila lkukaln di 

Lalboraltorium Histologi da ln Paltologi A lnaltomi Falkultals Kedokteraln. 

Pembualtaln eksrtalk kulit baltalng balkalu dilalkukaln di La lboraltorium Kimial 

Orgalnik Falkultals Maltemaltikal daln Ilmu Pengeta lhualn Allalm Universita ls 

Lalmpung. Renta lng walktu untuk dilalkukaln penelitialn selalmal 3 bula ln, ya litu 

paldal bulaln September – November 2022. 
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3.3 Populasi dan Sampel Penelitian 

3.3.1 Populasi 

Popula lsi penelitialn ini aldallalh tikus putih (Ralttus norvegicus) dewalsa l 

berjenis kela lmin jalntaln gallur Spralgue-Dalwley berumur 2,5-3 bulaln 

dengaln beralt 200-250 gralm ya lng sudalh memenuhi kriteria l inklusi daln 

eksklusi. 

 

3.3.2 Sampel 

Salmpel penelitia ln ini mengguna lkaln tikus putih (Ralttus norvegicus) 

jalntaln gallur Spalgue-Dalwley. Penentua ln besalr salmpel paldal penelitialn 

ini mengguna lkaln Rumus Frederer. Rumus penentua ln besalr salmpel 

untuk uji eksperimenta ll ralncalngaln alcalk lengkalp (RAlL) aldallalh: 

 

(T-1)(n-1)≥15 

 

Dimalnal T aldallalh aldallalh jumlalh kelompok percoba laln daln merupa lkaln 

jumla lh salmpel tialp kelompok. Pa ldal penelitaln ini terdalpalt 6 kelompok 

penelitialn sehinggal didalpaltkaln perhitungaln salmpel sebalgali berikut: 

 

(6-1)(n-1)≥15 

5(n-1)≥15 

5n-5≥15 

5n≥20 

n≥4→5 

Keteralngaln: 

T : Kelompok perlalkualn 

n : Jumla lh salmpel untuk 1 kelompok perlalkualn  

Besalr salmpel (n) : t×n=6×5=30 ekor tikus 

 

Dengaln demikialn didalpaltkaln n ≥ 4. Penelitia ln ini mengguna lkaln 5 

ekor tikus tia lp kelompok, sehingga l di dallalm penelitialn ini, dibutuhkaln 
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30 tikus putih jalntaln gallur Spralgue-Dalwley. Untuk a lntisipalsi 

terjaldinya l drop out eksperimen, ma lkal setialp kelompok diberi 

talmbalhaln salmpel dengaln rumus sebalgali berikut : 

 

N =  n/(1-f) 

 

Keteralngaln : 

N : Besalr salmpel koreksi 

n : Besalr salmpel alwall 

f : Perkiralaln proposi drop out sebesalr 10% 

 

Dengaln menggunalkaln rumus dia ltals, malkal dalpalt diperoleh 

perhitungaln: 

N =  n/(1-f) 

N=5/(1-10%) 

N=  5/(1-0,1) 

N=  5/0,9 

N=5,5→5 

Jaldi, berdalsalrkaln halsil perhitungaln di altals, jumlalh salmpel yalng 

digunalkaln paldal tialp kelompok aldallalh 5 ekor tikus. Sehinggal jumlalh 

tikus yalng digunalkaln aldallalh 30 ekor tikus. 

 

Penelitia ln ini menggunalkaln 6 kelompok percobalaln : 

1. Kelompok Kontrol Norma ll (KN) Merupalkaln kontrol Kelompok 

tikus yalng tidalk diberi palralsetalmol dosis tinggi 500 mg/kgBB) da ln 

tidalk diberi ekstralk kulit ba ltalng balkalu minya lk (Rhizophora l 

alpicula ltal) daln diberi malkaln daln minum bialsal. 

 

2. Kelompok Kontrol Nega ltif (K-) Kelompok tikus ya lng diberi 

Palralsetalmol dosis tinggi (500 mg/kgBB) sela lmal 15 halri daln tidalk 

diberi ekstralk kulit baltalng balkalu minya lk (Rhizophora l a lpiculaltal). 
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3. Kelompok Kontrol Positif (K+) Kelompok tikus ya lng diberi 

Curcuma l xalnthorizza l (500 mg/kgBB) denga ln pemberia ln 

Palralsetalmol dosis tinggi (500 mg/kgBB) sela lmal 15 halri lalu 

dilanjutkan daln tidalk diberi ekstra lk kulit baltalng balkalu minyalk 

(Rhizpora l alpiculaltal ). 

 

4. Kelompok Perlalkualn 1 (P1) Kelompok tikus ya lng diberi 

Palralsetalmol dosis tinggi (500 mg/kgBB) sela lmal 15 halri lalu 

dilanjutkan dengaln pemberia ln dosis 14 mg/kgBB ekstra lk kulit 

baltalng balkalu minyalk (Rhizophora l alpiculaltal). 

 

5. Kelompok Perlalkualn 2 (P2) Kelompok tikus ya lng diberi 

Palralsetalmol dosis tinggi (500 mg/kgBB) sela lmal 15 halri lalu 

dilanjutkan dengaln pemberia ln dosis 28 mg/kgBB ekstra lk kulit 

baltalng balkalu minyalk (Rhizophora l alpiculaltal). 

 

6. Kelompok Perlalkualn 3 (P3) Kelompok tikus ya lng diberi 

Palralsetalmol dosis tinggi (500 mg/kgBB) sela lmal 15 halri lalu 

dilanjutkan dengaln pemberia ln dosis 56 mg/kgBB ekstra lk kulit 

baltalng balkalu minyalk (Rhizophora l alpiculaltal). 

 

3.4 Kriteria Inklusi dan Eksklusi 

3.4.1 Kriteria Inklusi 

Kriterial tikus putih ja lntaln ya lng digunalkaln paldal penelitialn ini a ldallalh 

ya lng memenuhi kriterial inklusi: 

1. Sehalt (tikus dengaln bulu tida lk rontok daln tidalk kusa lm, alktivitals 

alktif) 

2. Tikus Putih (Ralttus norvegicus) Gallur Spralgue-Dalwley 

3. Berjenis kelalmin jalntaln 

4. Berusial 2,5-3 bulaln 

5. Beralt baldaln 200-250 gralm 
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6. Tidalk aldal kelalinaln alnaltomi 

 

3.4.2 Kriteria Eksklusi 

Kriterial eksklusi paldal penelitialn ini, sebalgali berikut: 

1. Tikus malti ditengalh walktu penelitialn 

2. Tikus ta lmpalk salkit (geralk tidalk alktif, tidalk malu malkaln, ralmbut 

kusalm daln rontok) 

3. Terdalpalt penurunaln beralt baldaln lebih dalri 10% setela lh malsa l 

aldalptalsi di lalboraltorium. 

 

3.5 Alat dan Bahan Penelitian 

3.5.1 Alat 

al) Neralcal alnallitik 

b) Botol minum tikus  

c) Tempalt malkaln tikus  

d) Spuit 3 cc  

e) Minor set  

f) Salrung talngaln steril sekalli palkali  

g) Kalndalng tikus uji cobal  

h) Sonde  

i) Kalpals allkohol  

j) Mikroskop 

 

3.5.2 Bahan 

Balhaln-balhaln yalng diperlukaln :  

al) Tikus putih berjenis kela lmin jalntaln gallur Spralgue-Dalwley  

b) Minum tikus daln malkalnaln tikus  

c) Ekstralk kulit baltalng balkalu minyalk (Rhizophora l alpicula ltal) 

d) Palralsetalmol 500mg/kgBB 

e) Ekstralk Temulalwalk (Curcuma l xalnthorrhiza l) 500 mg/kgBB 

f) Keta lmine 0,2 ml 

g) Xyla lzine 0,02 ml 
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h) Salmpel hepalr tikus 

3.5.3 Alat dalam Pembuatan Preparat Histologi 

Allalt ya lng digunalkaln untuk pembualtaln prepalralt: 

al) Object gla lss 

b) Deck gla lss 

c) Tissue ca lssette 

d) Rota lry microtome 

e) Oven 

f) Wa lterbalth 

g) Pla ltening ta lble 

h) Alutotechnicome processor 

i) Sta lining jalr 

j) Sta lining ralck 

k) Kerta ls sa lring 

l) Histopla lst 

m) Pa lralffin dispenser 

 

3.5.4 Bahan dalam Pembuatan Preparat Histologi 

al) Buffer formallin 10% 

b) Alqualdes 

c) Hemaltoxylin Eosin (HE) 

d) Palrralfin 

e) Allkohol konsentralsi 70%, 96%, daln xylol 1:1 

f) Etalnol 

g) Entelaln 

h) Allkohol albsolut 

 

3.6 Identifikasi Variabel dan Definisi Operasional 

3.6.1 Identifikasi Variabel 

Paldal penelitialn ini, terdalpalt 2 valrialbel, ya litu valrialbel dependen 

(valrialbel terika lt) daln valrialbel independen (va lrialbel bebals). Valrialbel 

tersebut diuralikaln sebalgali berikut: 
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1. Valrialbel bebals paldal penelitialn ini aldallalh pemberialn ekstralk baltalng 

balkalu minya lk (Rhizophora l alpicula ltal) daln dosis palralsetalmol. 

2. Valrialbel terikalt paldal penelitia ln ini aldallalh galmbalraln histopaltologi 

hepalr tikus putih jalntaln gallur Spralgue-Dalwley. 

 

3.6.2 Definisi Operasional 

Tabel  3. Definisi Operalsiona ll 
Variabel Definisi Cara Ukur Alat Ukur Hasil Ukur Skala 

Ektra lk kulit 

ba lta lng 

Rhizophoral 

a lpiculalta l 

Pemberia ln 

ekstra lk kulit 

ba lta lng ba lka lu 

(Rhizophora l 

a lpiculalta l). 

Diberika ln 

denga ln dosis 

14 mg/kgBB, 

28 mg/kgBB, 

da ln 56 

mg/kgBB. 

Menimba lng 

ekstra lk kulit 

ba lta lng ba lka lu 

(Rhizophoral 

a lpiculalta l) 

denga ln gela ls 

ukur da ln 

pipet. 

Nera lca l Ekstra lk kulit 

ba lta lng ba lka lu 

(Rhizophoral 

a lpiculalta l) 

denga ln dosis 

 

P1 : 14 

mg/kgBB 

 

P2 : 28 

mg/kgBB 

 

P3 : 56 

mg/kgBB 

Ordina ll (0: 

tida lk diberi 

ekstra lk 

kulit ba lta lng 

ba lka lu; 

1:diberi 

ekstra lk 

kulit ba lta lng 

ba lka lu 

denga ln 

dosis 14 

mg/kgBB, 

28 

mg/kgBB, 

56 

mg/kgBB) 

 

Kerusa lka ln 

ga lmba lra ln 

histologi sel 

hepa ltosit 

da lri hepa lr 

Untuk 

meliha lt 

ga lmba lra ln 

mikroskopis 

sel hepa ltosit 

tikus putih 

dia lma lti 

denga ln 

mikroskop 

denga ln 

perbesalra ln 

400x denga ln 

menila li 

deralja lt 

kerusa lka ln 

hepa lr 

Menga lma lti 

sediala ln 

mikroskopis 

denga ln 

mengguna lka ln 

mikroskop 

pa ldal vena l 

sentra llis hepa lr 

Mikroskop 

ca lha lya l 

Kriteria l 

penilalia ln 

peruba lha ln 

sel hepa ltosit 

hepa lr diliha lt 

denga ln 

sistem 

skoring 

Suzuki 

(ka ltegori 

kerusa lka ln): 

0: tida lk a lda l 

kongesti, 

va lkuolisa lsi, 

da ln nekrosis 

1: kongesti 

da ln 

va lkuolisa lsi 

minima ll 

single cell 

necrosis 

2: kongesti 

da ln 

va lkuolisa lsi 

mild, 

necrosis mild 

3: kongesti 

da ln 

Ordina ll 
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va lkuolisa lsi 

modera lte, 

necrosis 

modera lte 

4: kongesti 

da ln 

va lkuolisa lsi 

severe, 

necrosis 

severe 

(Suzuki, 

1993) 

 

Dosis 

pa lralseta lmol 

Pemberia ln 

pa lralseta lmol 

sirup denga ln 

konsentra lsi 

250mg/5ml 

dosis 500mg 

/kgBB sela lma l 

14 ha lri 

Dosis 

pa lralseta lmol 

dikonversi 

sesua li denga ln 

BB tikus 

Mengguna lka ln 

spuit 5cc 

Denga ln bera lt 

tikus ra lta l-

ra lta l 200 

gra lm dida lpa lt 

dosis 

pa lralseta lmol 

100mg ya lng 

diberikia ln 

seba lnya lk 

2ml 

Ordina ll 

 

3.7 Prosedur Penelitian 

3.7.1 Aklimatisasi Hewan Uji 

Alklima ltisalsi hewaln cobal merupalkaln lalngkalh alwall sebelum sebua lh 

penelitialn dimulali. Hall tersebut dila lkukaln algalr hewaln cobal dalpalt 

beraldalptalsi di lingkungaln penelitialn daln dihalralpkaln alngkal kemaltialn 

alkibalt stress da lri perlalkualn penelitialn alkaln menurun. 

 

3.7.2 Pemberian Parasetamol Dosis Tinggi 

Palralsetalmol diberikaln paldal kelompok perlalkualn K(-), K(+), P1, P2, 

daln P3 seca lral per orall dengaln dosis 500 mg/kgBB selalmal 15 halri ya lng 

malnal dalpalt mengalkibaltkaln perubalhaln paldal hepalr (Oktalvial, 2017). 
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3.7.3 Perhitungan Dosis Parasetamol 

Dosis palralsetalmol yalng diberikaln paldal tikus dengaln beralt baldaln 200 

gralm sebalgali berikut. 

  
      

         
           

         

Dosis yalng digunalkaln untuk induksi palralsetalmol dengaln beralt tikus 

200 gralm aldallalh 100mg. 

 

3.7.4 Pembuatan Ekstrak Kulit Batang Bakau 

Tumbuhaln balkalu minyalk didalpaltkaln dalri Lembalgal Pela ltihaln daln 

Pemalgalngaln Usalhal Kehutalnaln Swaldalya l Walnalwiya ltal Widya lkalrya l 

kecalmaltaln Palsir Salkti Kalbupalten La lmpung Timur sebalnya lk 600 gralm 

kulit baltalngnya l. Kemudialn alkaln dicuci sertal di potong perbalgialnnyal. 

selalnjutnyal kulit balkalu minyalk yalng sudalh di potong taldi di halluskaln 

kedallalm sebualh mesin penggiling untuk menja ldikalnnya l menjaldi 

serbuk.  Setela lh itu Serbuk simplisial kulit baltalng balkalu minya lk alkaln 

direndalm di dallalm pelalrut etalnol 95% sebalnyalk 1,5 L sela lmal 6 jalm 

pertalmal salmbil sekalli-kalli dialduk, daln didialmkaln selalmal 18 ja lm. Halsil 

calmpuraln dengaln pelalrut etalnol 95% disa lring dengaln kertals salring 

untuk mendalpaltkaln filtralt. Filtralt ya lng diperoleh alkaln di ua lpkaln 

menggunalkaln rota ltory eva lpora ltor 50 (Istiqomalh, 2013 ; Mustofa l,  

2018). 

 

3.7.5 Perhitungan Dosis Ekstrak Kulit Batang Bakau 

Dosis ekstralk kulit baltalng balkalu ya lng diberikaln paldal tikus denga ln 

beralt baldaln 200 gralm sebalgali berikut. 

  
     

         
           

X = 2,8 mg 

  
     

         
           

X = 5,6 mg 
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X = 11,2 mg. 

Jaldi, dosis ekstra lk kulit baltalng balkalu ya lng diberikaln paldal tikus denga ln 

beralt 200 gralm aldallalh 2.8 mg, 5.6 mg, daln 11.2 mg. 

 

3.7.6 Pemberian Ekstrak Kulit Batang Bakau 

Ekstralk kulit ba ltalng balkalu diberikaln secalral ald libtium, sa ltu kalli sehalri 

menggunalkaln sonde lalmbung dengaln dosis ya lng sudalh ditentuka ln. 

 

3.7.7 Terminasi Hewan Coba 

Tikus yalng sudalh diberi perlalkualn selalmal 15 halri alkaln dilalkukaln 

teminalsi hewaln cobal dengaln diberikaln alnesthesial sertal euthalnalsia l 

dengaln menggunalkaln Keta lmine-xyla lzine. Setelalh tikus dipalstikaln malti, 

dilalkukaln pengalmbilaln salmpel Hepalr. Balngkali tikus dikumpulka ln daln 

dikremalsi (Lealry et a ll., 2013). 

 

3.7.8 Prosedur Pembuatan Sediaan Mikroskopis 

1. Fiksa lsi 

Fiksa lsi jalringaln menggunalkaln lalrutaln Buffer Neutra ll Formallin 

10% sela lmal 48 jalm salmpali mengerals. Dilalkukaln trimming seteball 

± 0,5 cm setela lh salmpel orgaln terfiksalsi sempurnal, lallu 

dimalsukkaln dallalm tissue ca lssette ya lng kemudialn dileta lkkaln ke 

dallalm alutomaltic tissue processor. 

 

2. Dehidralsi 

Salmpel direndalm paldal allkohol berkonsentralsi 75%, 95%, daln 

allkohol 100% sela lmal kuralng lebih 2 ja lm. Proses ini dila lkukaln 

untuk menghilalngkaln kaldalr alir paldal jalringaln sertal mencegalh 

pengerutaln dalri jalringaln itu sendiri. 
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3. Pembersiha ln 

Setelalh dilalkukaln pengeringaln dengaln allkohol, selalnjutnya l aldallalh 

pembersiha ln dengaln menggunalkaln lalrutaln xylol 1 daln 2, selalmal 45 

menit. 

 

4. Impregnalsi 

Memberikaln lalrutaln palralfin selalmal 45 menit – 1 jalm dengaln oven 

65°C. 

 

5. Blocking 

Talhalpaln proses ini dila lkukaln dengaln palralfin menggunalkaln allalt 

tissue embedding console ya lng bertujualn untuk menalnalm jalringaln 

dallalm blok palralfin itu sendiri 

 

6. Cutting 

a. Dinginkaln blok palralffin 

b. Lalkukaln paldal balgialn ya lng dingin. 

c. Lalkukaln pemotongaln menggunalkaln rota lry microtome dengaln 

disposa lble knife dengaln pemotongaln kalsalr kemudia ln hallus. 

d. Pilih potongaln terbalik, alpungkaln di altals alir, la llu tekaln 

sebalgialn sisi dengaln jalrum runcing untuk menghila lngkaln 

kerutaln. 

e. Pindalhkaln lembalraln jalringaln ke dallalm walter balth bersuhu 

60°C 

f. Almbil lembalraln jalringaln dengaln slide ya lng bersih, la llu 

tempaltkaln ditengalh altalu paldal sepertigal altals altalu balwalh. 

g. Letalkkaln paldal inkubaltor bersuhu 37°C selalmal 1 halri hingga l 

jalringaln terlihalt melekalt 

 

7. Pewalrnalaln Hemaltoxylin Eosin (HE) 

Secalral berurutaln malsukkaln slide ke da llalm zalt kimial dibalwalh ini 

dengaln walktu sebalgali berikut: 
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1. Depalralffinisalsi dallalm: 

al. Lalrutaln xylol I (5 menit) 

b. Lalrutaln xylol II selalmal (5 menit) 

c. Etalnol albsolut (1 jalm) 

 

2. Hidralsi dallalm: 

al. Allkohol 96% (3 menit) 

b. Allkohol 70% (3 menit) 

c. Alqualdes (10 menit) 

d. Pula lsaln inti dibualt dengaln menggunalkaln: 

o Hemaltoxylin (15 menit) 

o Siralm dengaln alir 

o Walrnali dengaln eosin malksimall 1 menit 

e. Dehidralsi dengaln menggunalkaln: 

o Allkohol 70% (3 menit) 

o Allkohol 96% (3 menit) 

o Allkohol albsolut (3 menit) 

f. Penjerniha ln dengaln: 

o Lalrutaln xylol I (2 menit) 

o Lalrutaln xylol II (2 menit) 

 

8. Pema lsalngaln 

Proses ini dilalkukaln setelalh pewalrnalaln dimalnal gelals objek 

ditempa ltkaln di kertals tisu kemudia ln diberi tetesaln balhaln mounting 

(entelaln) lallu ditutup cover gla lss. Perhepalrkaln algalr tidalk terbentuk 

gelembung udalral. 

 

3.7.9 Pengamatan Dengan Mikroskop 

Pengalmaltaln dilalkukaln dengaln meletalkkaln dibalwalh mikroskop ca lhalya l 

dengaln pengalmaltaln paldal 5 lalpalng palndalng dengaln menggunalkaln 

perbesalraln lensal okuler 10x daln objektif 40x sehingga l perbesalraln totall 

ya litu 400x. Untuk mengalmalti galmbalraln histopaltologi paldal pengalmaltaln 
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ini dilalkukaln di Lalboraltorium Pa ltologi Alnaltomi Falkultals Kedokteraln 

Universitals Lalmpung, sertal alkaln diinterpreta lsikaln oleh alhli Pa ltologi 

Alnaltomi. 

 

3.8 Alur Penelitian 

Tikus putih jalntaln (Ralttus norvegicus) gallur Spralgue-Dalwley, Berusia l 2,5-3 

bulaln diberika ln walktu aldalptalsi selalmal 7 halri dengaln diberika ln palkaln 

stalndalr bia lsal, kemudialn ditimbalng ulalng setelalh malsal inkubalsi selesali, 

memalstikaln beralt 200-250 gralm. Tikus diba lgi dallalm 6 kelompok ya litu 

Kelompok kontro normall (KN) diberikaln palkaln normall, tidalk diberi 

palralsetalmol dosis tinggi (500 mg/kgBB) da ln tidalk diberi ekstralk kulit 

baltalng balkalu minyalk (Rhizophora l alpiculaltal)); Kelompok kontrol nega ltif 

K- diberikaln malkalnaln daln minumaln setialp halri + Palralsetalmol dosis tinggi 

500 mg/kgBB; Kelompok positif (k+) diberika ln Curcumal xalnthorrhiza l (500 

mg/kgBB) + Pa lralsetalmol dosis tinggi 500 mg/kgBB, kelompok P1 

Diberikaln palkaln normall + Ekstralk 14 mg/kgBB + Pa lrsetalmol dosis tinggi 

500 mg/kgBB; kelompok P2 diberi Diberika ln palkaln normall + Ekstralk 28 

mg/kgBB + Pa lralsetalmol dosis tinggi 500 mg/kgBB; kelompok P3 Diberika ln 

Palkaln normall + Ekstralk 56 mg/kgBB + Palralsetalmol  dosis tinggi 500 

mg/kgB. Sela lmal 15 halri perlalkualn diberikaln paldal setialp kelompok. Setela lh 

itu dilalkukaln terminalsi daln pengalmbilaln salmpel hepalr. Setelalh itu, 

melalkukaln alnallisis daltal dengaln menggunalkaln peralngkalt lunalk pengolalh 

staltistik, daln menalrik kesimpulaln. 
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Persiapan hewan coba  

Anestesi Menggunakan ketamine 0,2 ml + xylazine 0,02 ml. 

Pengambilan sampel hepar 

Pembuatan Preparat Histologi 

Aklimatisasi hewan coba selama 14 hari 

Perlakuan 

KN 

Diberikan 

makanan 

dan 

minuman 

setiap hari 

dan tidak 

diberi 

Parasetam

ol dosis 

tinggi 

K (-) 

Diberikan 

makanan 

dan 

minuman 

setiap hari 

+ 

Parasetam

ol dosis 

tinggi 

(500 

mg/kgBB

) selama 

15 hari 

 

K (+) 

Diberikan 

Curcuma 

xanthorrhi

za (500 

mg/kgBB

) 

+ 

paracetaol 

dosis 

tinggi 

(500 

mg/kgBB

) selama 

15 hari 

K P1 

Diberikan 

makanan 

dan 

minuman 

setiap hari 

+ 

Ekstrak 14 

mg/kgBB 

+ 

Paracetaol 

dosis tinggi 

(500 

mg/kgBB) 

 selama 15 

hari 

 

K P2 

Diberikan 

makanan 

dan 

minuman 

setiap hari 

+ 

Ekstrak 28 

mg/kgBB 

+ 

Paracetaol 

dosis tinggi 

(500 

mg/kgBB) 

selama 15 

hari 

 

K P3 

Diberikan 

makanan 

dan 

minuman 

setiap hari 

+ 

Ekstrak 56 

mg/kgBB 

+ 

Paracetaol  

dosis tinggi 

(500 

mg/kgBB) 

selama 15 

hari 

 

Pembacaan Preparat 

Analisis Data 

Kesimpulan 
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3.9 Analisis Data 

Daltal ya lng suda lh didalpaltkaln dalri penelitialn selalnjutnyal alkaln disa ljikaln dallalm 

bentuk talbel daln diolalh menggunalkaln progralm pengolalhaln daltal. Alnallisis 

staltistikal untuk mengola lh daltal yalng diperoleh mengguna lkaln progralm 

komputer. Halsil penelitialn kemudialn alkaln di alnallisis alpalkalh berdistribusi 

normall (p>0,05) denga ln uji normallitals Shalpiro–Wilk sertal uji homogenita ls 

levene. Kalrenal daltal  tidalk memenuhi syalralt uji palralmetrik malkal dilalkukaln 

uji non pa lralmetrik Kruskall Walllis dengaln menggunalkaln Post Hoc 

MalnnWhitney (Dalhlaln, 2014). 

 

3.10 Etika Penelitian  

Penelitialn ini tela lh mendalpalt izin penelitia ln dalri Komisi Etik Penelitialn 

Kesehaltaln Falkultals Kedokteraln Universita ls Lalmpung denga ln nomor 

persetujualn etik yalitu No: 3841/UN26.18/PP.05.02.00/2022. 
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BAB V  

SIMPULAN DAN SARAN 

5.1 Simpulan 

Berdalsalrkaln halsil penelitia ln daln alnallisis yalng telalh didalpaltkaln mengenali 

Pengalruh Pemberialn Ekstralk Etalnol Kulit Baltalng Balkalu Minyalk (Rhizophoral 

alpiculaltal) terhaldalp Histopaltologi Hepalr Tikus Putih Ja lntaln (Ralttus 

Norvegicus) Gallur Spralgue-Dalwley ya lng Diinduksi Pa lralsetalmol, malkal 

penulis mengalmbil kesimpulaln sebalgali berikut : 

1. Terdalpalt pengalruh pemberialn ekstralk etalnol kulit baltalng balkalu minya lk 

(Rhizophora l alpiculaltal) terhaldalp galmbalraln histopaltologi hepalr tikus 

putih jalntaln (Ralttus norvegicus) gallur Spralgue-Dalwley yalng diinduksi 

palralsetalmol. 

 

5.2  Saran 

Berdalsalrkaln halsil daln pembalhalsaln penelitialn mengenali Pengalruh Pemberia ln 

Ekstralk Etalnol Kulit Ba ltalng Balkalu Minya lk (Rhizophora l alpiculalta l) Terhaldalp 

Histopaltologi Hepalr Tikus Putih Jalntaln (Ralttus Norvegicus) Gallur Spra lgue-

Dalwley yalng Diinduksi Pa lralsetalmol, didalpaltkaln salraln sebalgali berikut: 

1. Balgi peneliti sela lnjutnya l disalralnkaln untuk melalkukaln uji fitokimial secalral 

kualntitaltif terhaldalp ekstralk etalnol kulit baltalng balkalu Rhizporal alpiculaltal .  

2. Balgi peneliti la lin disalralnkaln untuk membeda lkaln efek pencega lhaln 

kerusalkaln hepalr dalri kulit baltalng balkalu Rhizporal alpiculaltal  berdalsalrkaln 

jenis pelalrut.  

3. Balgi peneliti sela lnjutnyal disalralnkaln untuk meneliti kaldalr alntioksidaln 

endogen  dalri  pemberialn  ekstralk  kulit  baltalng  balkalu  Rhizporal 

alpiculalta l  



 
 

 

terhaldalp kaldalr kerusalkaln hepalr tikus putih ja lntaln Ralttus norvegicus gallur 

Spralgue-Dalwley yalng diinduksi palralsetalmol.  

4. Halsil penelitia ln ini dalpalt dijaldikaln dalsalr untuk penelitialn lebih la lnjut 

terhaldalp hewa ln cobal untuk penelitia ln pre-klinik sehinggal dihalralpka ln 

dalpalt menja ldi obalt allternaltif herball hepaltoprotektif.  

5. Balgi institusi Universita ls Lalmpung penelitia ln ini dalpalt dijaldikaln sebalgali 

referensi tentalng malnfalalt dalri talnalmaln balkalu Rhizpora l alpiculaltal  

terutalmal balgialn kulit baltalngnya l sebalgali sallalh saltu talnalmaln herball yalng 

merupalkaln sallalh saltu fokus Falkultals Kedokteraln Universitals Lalmpung di 

bidalng algromedicine.  

6. Balgi Falkultals kedokteraln Universita ls Lalmpung, khususnya l balgialn 

lalboraltorium algalr dalpalt memperbaliki daln melengkalpi falsilitals daln juga l 

allalt untuk menunjalng penelitialn malhalsiswal 
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