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ABSTRACT 

This research aimed to demonstrate the effect of Moringa oleifera leaf extract on the 
histopathological features of hepatosit in zone 3 liver of mice (Mus musculus) exposed to 
methylmercury. Twenty five male mice which sixteen week ages with 20-40 g everage of body 
weight were used. The member of treatment were five groups (K-, K+, P1, P2, P3), each group was 
divided into five mices were treat for 21 days and adopt for seven days. The treatment were given 
on 8th days. Group K- and K+ were given CMC Na 0,5% and after one hour +0,1 ml/g bw 
aquadest for K- and +0,4 ml/kg methylmercury for K+. Group P1, P2, and P3 were given 200, 400, 
and 800 mg/kg by of Moringa oleifera leaf extract respectively, and after one hour +0,4 ml/kg 
methylmercury for each group. On the 22th days, male mice was dissected and the liver was taken 
to made histopathological preparation. The data was analyze with ANOVA test and Duncan’s 
Multiple Range test. The analysis result showed that K+ significant to K-, P1, and P2, and K+ 
significant to K-, P1, P2, and P3. The result showed that Moringa oleifera leaf extract reduced the 
damage of hepatosit in zone 3 liver of mice exposed to methylmercury. The dose of 800 mg/kg bw 
Moringa oleifera leaf extract could provide the best protective effect compared to dose of 200 
mg/kg bw and 400 mg/kg bw. 
 
Keywords: Moringa oleifera, Methylmercury, Liver, Hepatosit. 

ABSTRAK 

Penelitian ini bertujuan untuk menunjukkan efek dari ekstrak daun kelor pada gambaran 
histopatologi dari hepatosit di zona 3 hati mencit (Mus musculus) dipapar oleh metilmerkuri. Dua 
puluh lima mencit jantan yang digunakan berumur enam belas minggu dengan berat badan 20-40 
g. Perlakuan dibagi menjadi lima kelompok (K-, K+, P1, P2, P3), masing-masing kelompok 
terdapat lima mencit, perlakuan dilakukan selama 21 hari dan diadaptasi selama tujuh hari. 
Perlakuan dilakukan pada hari ke-8. Kelompok K- dan K+ diberi CMC Na 0,5% dan setelah satu 
jam diberi 0,1 ml/g bb aquadest untuk K- dan 0,4 mg/kg metilmerkuri untuk K+. Kelompok P1, 
P2, dan P3 berturut-turut diberi ekstrak daun kelor sebesar 200, 400, dan 800 mg/kg, dan setelah 
satu jam diberi 0,4 ml/kg metilmerkuri. Pada hari ke-22, mencit jantan dibedah dan organ hati 
diambil untuk dibuat sediaan histopatologi. Data hasil penelitian dianalisis dengan ANOVA dan 
jarak berganda Duncan. Hasil analisis menunjukkan bahwa K+ signifikan terhadap K-, P1, dan P2, 
dan K+ signifikan terhadap K-, P1, P2, dan P3. Hasil penelitian menunjukkan bahwa ekstrak daun 
kelor mengurangi kerusakan hepatosit di zona 3 hati mencit yang dipapar oleh metilmerkuri. 
Dosis 800 mg/kg bb ekstrak daun kelor bisa memberikan efek perlindungan terbaik dibandingkan 
dengan dosis 200 mg/kg bb dan 400 mg/kg bb. 
 
Kata Kunci: Moringa oleifera, Methylmercury, Liver, Hepatosit. 
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PENDAHULUAN 
 

Kemajuan dalam bidang industri di 
Indonesia meningkat dari tahun ke 
tahun.Suatu kenyataan  yang perlu 
disadari bahwa perkembangan kegiatan 
industri secara umum juga merupakan 
sektor yang sangat potensial sebagai 
sumber pencemaran yang akan 
merugikan bagi kesehatan dan 
lingkungan (Riyanto, 2010). 

Pencemaran lingkungan oleh logam 
berat dapat terjadi jika industri yang 
menggunakan logam tersebut tidak 
memperhatikan keselamatan 
lingkungan, terutama saat pembuangan 
limbah. Logam-logam tertentu dalam 
konsentrasi tinggi akan sangat 
berbahaya bila ditemukan di dalam 
lingkungan (air, tanah dan udara) 
(Agustina, 2010). 

Metilmerkuri dalam jaringan hewan 
mudah diserap tetapi tidak mudah 
dihilangkan dari tubuh sehingga kadar 
metilmerkuri pada jaringan hewan akan 
semakin tinggi bila terkontaminasi terus 
menerus. Metilmerkuri yang mencemari 
makanan dapat dengan mudah diserap 
oleh tubuh melalui saluran pencernaan. 
Setelah diserap metilmerkuri akan 
dibawa oleh darah menuju seluruh 
jaringan tubuh (Paterson and Talcott, 
2006).  

Keracunan metilmerkuri pada 
manusia mengakibatkan kerusakan sel 
jaringan faal dalam tubuh seperti hepar, 
ginjal, saluran pencernaan atau 
metabolisme dari jaringan tubuh 
sehingga mempengaruhi fungsi 
fisiologis dari organ dan dapat 
menyebabkan kematian (Sudarmaji 
dkk.,2004). Dampak lain dari 
metilmerkuri berupa gangguan 
neurologis, kekebalan tubuh, 
dematologis, reproduksi dan gangguan 
tumbuh kembang janin (Risher and 
Amler, 2005), sehingga tubuh 
membutuhkan zat yang dapat 
melindungi dari radikal bebas salah 
satunya yaitu antioksidan. 

Antioksidan adalah zat kimia yang 
membantu melindungi tubuh dari 
kerusakan sel oleh radikal bebas. 
Ekstrak daun kelor memiliki aktivitas 
antioksidan mencapai 66,8% (Ezejindu et 
al., 2014). Kandungan quercetin dan 
kaempferol merupakan kandungan yang 
paling berperan sebagai antioksidan. 
Quercetin dan kaempferol memiliki peran 
untuk menangkap radikal bebas, 
berikatan dengan ion logam seperti besi 
dan tembaga yang dapat mengkatalisis 
produksi radikal bebas dan juga 
mengkatalisis peroksidase lipid 
(Muhartono dkk., 2013). 

 
METODE PENELITIAN 
 

Waktu dan Tempat Penelitian 
 

 Penelitian dilaksanakan pada bulan 
Mei-Juni 2016. Penelitian ini dilakukan 
di  kandang  hewan coba dan 
Laboratorium Patologi Fakultas 
Kedokteran Hewan Universitas 
Airlangga.  

 
Bahan dan alat penelitian 
 

Bahan-bahan yang digunakan pada 
penelitian ini adalah mencit jantan berat 
badan 20-40 gram yang diperoleh dari 
PUSVETMA metilmerkuri (Sigma-
Aldrich, 44253, Singapore) , sterile 
aquadest, daun kelor, etanol 96 %, pakan 
ayam, air mineral, CMC Na 0,5%, 
formalin,  hepar, alkohol 70, 80, 90 dan 
96% , xylol, paraffin dan Hematoxylin 
Eosin. 

Peralatan yang digunakan pada 
penelitian ini adalah  kandang, sonde, 
gunting bedah,  scapel, petri disk, pinset, 
objects glass, cover glass, mikroskop 
Nikon Eclipe E100, microtome, water bath, 
dan cetakan parafin. 

 

Persiapan hewan coba 
 

Hewan coba di adaptasikan terlebih 
dahulu selama 7 hari dalam dengan 
pemberian pakan dan minum secara ad 
libitum. Kemudian hewan coba dibagi 
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kedalam 5 kelompok, yaitu: kelompok 
K+, K-, P1, P2 dan P3. 
 

Penetapan dosis metilmerkuri 
 

Berdasarkan penelitian Sugianto et 
al., 2013 dosis metilmerkuri 
menggunakan dosis 0,4 mg / kg bb / 
hari dan diberikan sebanyak 0,2 ml/ 20 
g bb/ per oral/ hari selama 21 hari. 
 

Penetapan dosis CMC Na 
 

Konsentrasi dosis CMC Na sebagai 
suspensator yang digunakan adalah 
0,5%.  
 

Penetapan dosis ekstrak daun kelor 
 

Berdasarkan penelitian Paliwal et 
al., 2011 dosis ekstrak daun kelor 
menggunakan dosis 200 mg kg bb, 400 
mg/kg bb dan 800 mg /kg bb selama 21 
hari. Pemberian ekstrak daun kelor  
pada kelompok P1 dengan dosis 200 
mg/kg bb, kelompok P2 dengan dosis 
400 mg/kg bb dan Kelompok P3 dengan 
dosis 800 mg/kg bb. 

  

Perlakuan hewan coba  
 

Hewan coba sejumlah 25 ekor 
dibagi menjadi 5 kelompok, tiap 
kelompok terdiri atas lima mencit 
dengan lama waktu percobaan 21 hari, 
pengelompokkan hewan coba sebagai 
berikut : 
Kontrol Negatif (K-)  :  
Mencit diberi CMC Na 0,5% sebanyak 
0,2 ml/ 20 g bb/ per oral/ hari dan 
aquadest 0,2 ml/ 20 g bb/ per oral/ hari 
dan selama 21 hari. 
Kontrol Positif (K+) :  
Mencit diberi CMC Na 0,5% sebanyak 
0,2 ml/ 20 g bb/ per oral/ hari dan 
metilmerkuri 0,4 mg/kg bb sebanyak 0,2 
ml/ 20 g bb/ per oral/ hari selama 21 
hari.  
Kelompok I (P1) :  
Mencit diberi ekstrak daun kelor 200 
mg/kg bb sebanyak 0,2 ml/ 20 g/ per 
oral/ hari dan metilmerkuri 0,4 mg/kg 

bb sebanyak 0,2 ml/ 20 g bb/ per oral/ 
hari selama 21 hari.  
kelompok II (P2) :  
Mencit diberi ekstrak daun kelor 400 mg/kg 

bb sebanyak 0,2 ml/ 20 g/ per oral/ hari dan 

metilmerkuri 0,4 mg/kg bb sebanyak 0,2 ml/ 

20 g bb/ per oral/ hari selama 21 hari. 
Kelompok III (P3) :  
Mencit diberi ekstrak daun kelor 800 
mg/kg bb sebanyak 0,2 ml/ 20 g/ per 
oral/ hari dan metilmerkuri 0,4 mg/kg 
bb sebanyak 0,2 ml/ 20 g bb/ per oral/ 
hari selama 21 hari.  
  
Pada K (+), P (1), P (2), dan P (3), 
pemberian metilmerkuri 1 jam setelah 
perlakuan. 

 
Prosedur Pemeriksaan 
 

Pengambilan sampel dilakukan 
pada hari ke-22. Sampel diambil melalui 
metode cervico dislocatio. Mencit jantan 
dibedah dan organ hepar diambil untuk 
dibuat sediaan histopatologi.  

Pengamatan preparat hepar mencit 
jantan secara mikroskopis menggu-
nakan mikroskop cahaya dengan 
pembesaran 400 kali. Pengamatan 
preparat dengan melihat 5 lapang 
pandang. Jumlah nekrosis sel hepar 
dapat dilihat dengan cara menghitung 
jumlah sel hepar yang mengalami 
nekrosis (karyopiknotis, karyoreksis dan 
karyolisis) dari tiap 500 sel hepar pada 
zona III (daerah sentrolobularis) 
(Hestianah et al.,2014). 

 
Analisis data 
 

Penelitian ini termasuk dalam 
penelitian eksperimental laboratorik. 
Rancangan penelitian yang digunakan 
adalah Rancangan Acak Lengkap (RAL) 
dengan menggunakan uji One Way 
Analysis of Variance (ANOVA) jika 
ditemukan adanya perbedaan maka 
dilanjutkan dengan uji Jarak Berganda 
Duncan taraf signifikasi 0,05% 
(Kusriningrum, 2012). 
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Hasil dan Pembahasan 
 

Hasil pengambilan data semua 
preparat histopatologi dilakukan 
menggunakan mikroskop Nikon Eclipe 
E100 perbesaran 400x. Hasil data 
dianalisis menggunakan pro-gram  
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

Statistical Package for the Social Sciences 
(SPSS). Nilai rerata jumlah nekrosis sel 
hepar dari data penelitian dapat dilihat 
pada Tabel 1. Gambaran pada masing-
masing per-lakuan terhadap kerusakan 
sel hepar yang mengalami nekrosis 
dapat dilihat pada Gambar 1. 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

Tabel 1. Rerata dan simpangan baku jumlah nekrosis sel hepar  
 

Perlakuan 
Jumlah Nekrosis Sel Hepar 

(mean ± SD)  

K- 159.60a ± 55.37870 
 K+ 475.80c ± 16.25423 
P1 288.60b ± 42.20545 
P2 257.20b ± 27.73446 
P3 160.20a ± 31.79937 

 

a,b,c  : Superskrip yang berbeda pada kolom yang sama menunjukkan adanya 
.perbedaan yang nyata (signifikan) antara perlakuan (p<0,05) 

 
Gambar 1. Nekrosis sel hepar pada setiap perlakuan 
 

 

 

 
 

K+ K- 

P1 P2 

P3 
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Hasil Analysis of Variance (ANOVA) 
menunjukkan perbedaan yang nyata 
0.000 (p < 0.05). Selanjutnya dilakukan 
uji Jarak Berganda Duncan dengan taraf 
signifikasi 0,05% dengan hasil kontrol 
negatif tidak berbeda nyata dengan 
perlakuan 3 dan berbeda nyata dengan 
kontrol positif, perlakuan 1, dan 
perlakuan 2. Hasil kontrol positif 
berbeda nyata dengan kontrol negatif, 
perlakuan 1, perlakuan 2 dan perlakuan 
3. Hasil  perlakuan 1 berbeda nyata 
dengan kontrol negatif, kontrol positif, 
perlakuan 3 dan tidak berbeda nyata 
dengan perlakuan 2. Hasil perlakuan 2 
berbeda nyata dengan kontrol negatif, 
kontrol positif, perlakuan 3 dan tidak 
berbeda nyata dengan perakuan 1. Hasil 
perlakuan 3 tidak berbeda nyata dengan 
kontrol negatif dan berbeda nyata 
kontrol positif, perlakuan 1 dan 
perlakuan 2. 

Jumlah nekrosis sel hepar tertinggi 
pada kelompok kontrol positif (K+) 
yang diberi aquadest dan metilmerkuri 
0,4 mg/kg bb, dimana kontrol positif 
(K+) berbeda nyata dengan kontrol 
negatif (K-) yang diberi CMC Na 0,5% 
dan aquadest. Hal ini menunjukan 
bahwa metilmerkuri dapat menye-
babkan nekrosis sel dengan cara 
menginduksi terbentuknya ROS dan 
bereaksi dengan makromolekul sel 
(lipid, protein, DNA, RNA) kemudian 
membentuk radikal bebas yang akan 
menginisiasi asam lemak polyunsaturated 
dinding sel. Peroksidasi lipid akan 
mempengaruhi fluiditas membran, 
struktur dan fungsi membran (Birben et  

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

al., 2012). Peroksidase lipid membran 
merupakan reaksi asam lemak tak jenuh 
ganda penyusun fosfolipid membran sel 
dengan senyawa oksigen reaktif 
(Reactive Oxygen Species) (Mc Gavin and 
James, 2007). Plasma membran hepatosit 
penting untuk keseimbangan ion antara 
sitoplasma dan lingkungan eksternal. 
Keseimbangan ion ini dapat dirusak 
oleh kerusakan yang terjadi di ion pump 
plasma membran atau oleh kehilangan 
integritas membran akibat keluar masuk 
ion pada gradient konsentrasi. 
Terjadinya pergeseran ion membran, 
sodium (Na+) tertahan dalam sel 
sehingga sitoplasma lebih pekat, 
akibatnya akan menarik H2O dan 
kalsium masuk kedalam sel secara 
meningkat sehingga terjadi pembeng-
kakan sel (Mc Gavin and James, 2007 ; 
Williams et al., 2000). Apabila keadaan 
tersebut tidak dapat diperbaiki atau 
tidak mampu kembali ke keadaan 
normal, maka akan menyebabkan 
nekrosis sel.  

Pada perlakuan 1 (P1) tidak berbeda 
nyata dengan perlakuan 2 (P2) tetapi 
terdapat penurunan jumlah nekrosis sel 
hepar.  Hasil nekrosis terendah terlihat 
pada  perlakuan 3 (P3) yang 
menunjukan perbedaan nyata terhadap 
perlakuan 1 (P1), perlakuan 2 (P2) dan 
kontrol positif (K+), sedangkan tidak 
berbeda nyata dengan kontrol negatif 
(K-). Hal ini menunjukan pada 
perlakuan 1 (P1) dan perlakuan 2 (P2) 
dapat melindungi sel hepar dari 
kerusakan akibat paparan metilmerkuri 
tetapi tidak sebaik pada perlakuan 3 

Keterangan :          Menunjukkan nekrosis sel hepar 
 
K+ : Kelompok diberikan CMC Na 0,5% dan metilmerkuri 0,4 mg/kg bb 
K- : Kelompok diberikan CMC Na 0,5% dan aquadest 
P1 : Kelompok diberikan ekstrak daun kelor 200 mg/k g bb dan metilmerkuri          
……...   0,4 mg/kg bb. 
P2 : Kelompok diberikan ekstrak daun kelor 400 mg/k g bb dan metilmerkuri          
……...   0,4 mg/kg bb. 
P3 : Kelompok diberikan ekstrak daun kelor 800 mg/k g bb dan metilmerkuri          
……...   0,4 mg/kg bb. 
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(P3). Hasil perlakuan 3 (P3) menunjukan 
jumlah nekrosis mengalami penurunan 
signifikan hingga mendekati jumlah 
nekrosis kelompok kontrol negatif (K-), 
sehingga dapat disimpulkan bahwa 
perlakuan 3 (P3) paling baik dalam 
melindungi sel hepar dari kerusakan 
akibat paparan metilmerkuri. 

Ekstrak daun kelor memiliki 
kandungan antioksidan yang dapat 
melindungi sel hepar dari kerusakan 
yang diakibatkan oleh metilmerkuri. 
Kandungan antioksidan yang paling 
berperan adalah quercetin dan 
kaempferol, termasuk dalam senyawa 
flavonoid yaitu senyawa antioksidan 
yang didapat dari luar tubuh. Quercetin 
dan kaempferol berperan dalam 
mengaktifkan enzim antioksidan dalam 
tubuh dan menghambat proses oksidase 
(Luqman et al., 2012). Selain itu 
kemampuan senyawa ini juga dapat 
menangkap radikal bebas secara efektif 
seperti anion superoksida, radikal 
peroksil, hidroksil serta radikal 
alkohoksil, menghambat enzim-enzim 
oksidan atau produksi radikal bebas 
oleh sel dan dapat mengurangi 
peroksidasi lemak dan nitrit oksida 
(Muhartono dkk, 2013). Pemberian 
ekstrak daun kelor telah terbukti dalam 
meningkatkan antioksidan GSH baik 
intraseluler maupun ekstraseluler, 
dengan banyak fungsi biologis termasuk 
melindungi membran dari kerusakan, 
mencegah oksidasi yang dapat 
menyebabkan perubahan struktur 
selular dan fungsi (Luqman et al., 2012). 
Adanya fungsi dari ekstrak daun kelor 
ini  dapat melindungi hepar dari 
kerusakan yang diakibatkan oleh 
paparan metilmerkuri. Pemberian 
ekstrak daun kelor 800 mg/kg bb pada 
mencit yang telah dipapar metilmerkuri 
dapat melindungi hepar nekrosis sel. 
Pemberian ekstrak daun kelor 800 
mg/kg bb pada mencit yang telah 
dipapar metilmerkuri merupakan dosis 
yang paling baik dalam melindungi 
nekrosis sel. 

 

KESIMPULAN 
 

 Berdasarkan hasil penelitian yang 
telah dilakukan dapat diambil 
kesimpulan bahwa pemberian ekstrak 
daun kelor dapat berpengaruh terhadap 
penurunan jumlah sel hepar yang 
mengalami nekrosis akibat paparan 
metilmerkuri. 
 Pemberian ekstrak daun kelor yang 
paling efektif terhadap penurunan 
jumlah sel hepar yang mengalami 
nekrosis akibat paparan metilmerkuri 
adalah ekstrak daun kelor dengan dosis 
800 mg/ kg bb/ hari. 
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