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Supratama

ABSTRAK

Penelitian ini bertujuan untuk mengetahui apakah
vitamin E dapat menurunkan kadar SGOT dan SGPT mencit
vang diberi parasetamol dosis toksik, serta untuk menge-
tahui dosis efektif vitamin E yang bisa diberikan sebagai
substansi penyerta untuk melindungi hati dari pemberian
parasetamol dosis toksik. Parameter yang diperiksa
adalah SGOT (Serum Glutamat Oksaloasetat Transaminase)
dan SGPT (Serum Glutamat Piruvat Transaminase) darah
mencit.

Sebanyak 24 ekor mencit jantan umur tiga bulan
dengan berat badan rata-rata 22 gram dibagi dalam empat
kelompok perlakuan, yang masing-masing kelompok perlakuan
terdiri dari enam ulangan. Perlakuan meliputi pemberian
vitamin E yang dikombinasi parasetamol dosis toksik.
Pemberian dosis vitamin E adalah sebagai berikut : O
mg/kg bb/hari (P0O), 200 mg/kg bb/hari, (P1), 300 mg/kg bb
/hari (P2), dan 400 mg/kg bb/hari (P4). Pemberian vitamin
E dilakukan selama enam hari berturut-turut setelah masa
adaptasi vaitu pada hari ke 8-13,sedang pada hari ke 11 -
13 semua mencit diberi parasetamol dosis toksik sebesar
455 ' mg/kg bb/ekor/hari. Perlakuan diberikan secara per
oral. Pengambilan darah dilakukan pada hari ke 14 mela-
lui Jantung (intracardial) dan langsung diperiksa
kadar SGOT dan SGPT dengan metode IFCC (International
Federation Clinical Chemistry). Rancangan penelitian vang
digunakan dalam penelitian ini adalah Rancangan Acak
Lengkap (RAL), data yang didapat dianalisa dengan uji F
dan apabila terdapat perbedaan dilanjutkan dengan uji BNT
5 %. i

Hasil penelitian menunjukkan bahwa remberian
vitamin E yang dikombinasikan parasetamol dosis toksik
berpengaruh sangat nyata (p<0,01) terhadap kadar SGOT dan
SGPT darah mencit. Dari hasil penelitian diketahui bahwa
terdapat korelasi negatif antara pemberian dosis vitamin
E dengan kadar SGOT dan SGPT pada darah mencit. Kadar
terendah SGOT dan SGPT terdapat pada pemberian vitamin FE
sebesar 400 mg/kg bb/hari.
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BAB I A
r\.“y\i<

PENDAHULUAN '\\'“’ ‘/

1.1. Latar Belakang Penelitian

Parasetamol adalah obat analgesik-antipiretik
derivat para amino fenol vang banyak beredar di Indonesia
baik sebagai obat tunggal ataupun sebagai obat kombinasi.
Beberapa tahun belakangan ini pemakaian parasetamol
sangat meningkat, hal ini dikarenakan parasetamol mempun-—

vai efek samping yang relatif kecil dibanding analgesik-

[

nt

|

piretik lainnyva seperti fenasetin dan aspirin.

Di Indonesia parasetamol merupakan obat bebag, maka
hal ini tak menutup kemungkinan adanya bahava akibat
premakaian parasetamol. Menurut Martindale (1989) efek
samping parasetamcl wmumnya ringan, akan tetapi apabila
pemakaiannya dalam Jangka lama atau overdosis dapat
menyebabkan anemia hemolitika, levkopenia. dan kerusakan
hati. Dibandingkan dengan aspirin sebagai analgesik
antipiretik rarasetamol lebih disukai karena tidak
menyebabkan tukak lambung. Sebagai analgesik parasetamol
merupakan penghambat lemzh dari sintesa prostaglandin,
dan aktivitascnya sebagai antipiretik parasetamol bekerja
nengatur  suhue  di hipotalamus (Gan dkk. 1987). Hasil

metabolisme parasetamol di hati berupa konjueat
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glukoronat dan konjugat sulfat, juga dihasilkan suatu
metabolit dalam jumlah kecil (¢ N-Acetyl-P-Bensoquinon)
tetapi sangat reaktif, sehingga apabila parasetamol
diberikan dalam Jjumlah besar akan terjadi toksisitas
terhadap hati dan ginjal (Schunack, 1930).

Gan, dkk (1987) menyatakan bahwa pemberian paraseta-
mol aman jika diberikan dalam dosis terapi, tetapi Jika
overdosis dapat menyebabkan kerusakan hati vang ditandai
dengan adanya peningkatan SGOT dan SGPT pada hari ke dua
setelah pemberian.

Zat antioksidan —-seperti selenium, caretinoid

- »
( wvitamin A).,\vitamin dan vitamin E dilaporkan dapat

melindungi tubuh dari senyawa kimia toksik yvaneg
mengandung gusus radikal bebas dan molekul cksigen baebas
vang bersifat reaktif ( Smith dan Reynard, 1992). Vita-

min E sebagai salah satu antioksidan diharapkan mampu
melindungi sel-sel hati dari kerusakan akibat hasil
metabolit yang bersifat toksik.

Menurut Sienny (1996). pemberian vitamin E pada
kelompok perlakuan pada mencit menunjukkan derajat keru-
sakan hati yang lebih ringan daripada kelompok prerlakuan
vang tanpa pemberian vitamin E. Diantara mencit kelompok
perlakuanyang diberi vitamin E, derajat kerusakan hati
vang paling ringan adalah kelompok perlakuan vang mempe-
roleh dosis vitamin E yvang paling besar (300 mz/ ke

bb/hari). sedang kelompok yang memperoleh dosis paling
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kecil (100 mg/kg bb/hari) tingkat kerusakan hati lebih

berat dari dua perlakuan yang lain.

1.2. Perumusan Masalah
Berdasarkan latar belakang masalah tersebut diatas,
maka dapat dirumuskan permasalahan sebagai berikut :
1.2.1. Apakah vitamin E dapat menurunkan kadar SGOT dan
SGPT mencit yang diberi parasetamol dosis toksik.
1.2.2. Berapa dosis efektif vitamin E vang harus diberi-

kan agar dapat melindungi hati akibat pemberian

rarasetamol dosis toksik.

1.3. Landasan Teori

Parasetamol adalah salah satu obat analgesik-anti-
piretik vyang digunakan secara luas. Sebagai analgesik
parasetamol sangat efektif untuk mengatasi rasa nyeri
ringan sampal sedang, sebagai antipiretik parasetamol
efektif untuk mengurangi panas badan vang tinggi (Martin-
dale, 1989 ; Vermeulen et al., 1892).

Pada dosis terapi parasetamol dinyatakan aman,
tetapi pada pemakaian jangka ranjang atau pada dosis yang
tinggi parasetamol sering menunjukkan efek toksik pada
hati. Hal ini disebabkan parasetamol di hati mengalami
proses biotransformasi oksidatif sehingga dihasilkan
metabolit yang bersifat toksik, selain itu juga mengan-—

dung gugus radikal bebas. Secara normal hasil metabolit
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4

parasetamol dalam tubuh yang bersifat toksik tersebut
dapat didetoksikasi oleh hati melalui konjugasi dengan
glutation hati. Tetapi jika parasetamol vang diberikan
dalam Jjumlah yang besar, maka semakin besar pula Jumlah
vang harus didetoksikasi hati, dan Jjika me lampaui
kemampuan glutation hati untuk mengadakan konjugasi maka
akan terjadi kerusakan sel hati.

Antioksidan seperti vitamin E diharapkan dapat
melindungi sel hati dengan cara menangkap radikal bebas
dari parasetamol, karena secara kimia antioksidan adalah
Senyawa yang mempunyal kelebihan elektron sehingga
elektron tersebut dapat mengikat radikal bebas dari

parasetamol .

1.4. "Tujuan Penelitian
1.4.1. Untuk mengetahui apakah vitamin E dapat menurunkan
kadar SGOT dan SGPT mencit yang diberi parasetamol

dosis toksik
1.4.2. Untuk memgetahui dosis efektif vitamin E yang
dapat diberikan agar dapat melindungi hati akibat

pemberian parasetamol dosis toksik.

1.5. Manfaat Penelitian

Apabila wvitamin E terbukti mampu melindungi hati
dari kerusakan akibat penggunaan parasetamol, maka vita-

min E dapat diberikan sebagai substansi penyerta pada
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pasien vyang sedang menggunakan rarasetamol dalam waktu

vang lama

1.6. Hipotesis

Vitamin E dapat menurunkan kadar SGOT dan SGPT
mencit (Mus nusculus) vang diberi parasetamol dosis

toksik.
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BAB II
TINJAUAN PUSTAKA

2.1. Parasetamol

2.1.1. Sifat Fisika dan Kimia

Parasetamol mempunyai beberapa nama generik antara lain
Acetaminophen, N-Hidroxy Acetanilide, N-Acetvl P--amino-
phenol, Paracetairolum, N-Acetamide ( Martindale, 1989 ).

Rumus bangun parasetamol adalah seperti pada Gambar 1.
?
!

<&
N

OH

Parasetamol merupakan serbuk kristal berwarna
putih, tidak berbau, rasanya sedikit pahit. mempunyai
perbandingan kelarutan 1:70 dalam air, 1:20 dalam air
vanas, 1:7 sempai 1:10 dalam alkohol, sadikit larut
dalam kloroform dan eter, peka terhadap udara dan cahaya,

mempunyai pH 5.5 - 6,5 dan pKa 9.51 ¢ Martindale, 1989 ).

2.1.2. Absorbsi dan Distribusi

Parasetamol vang diberikan secara oral akan
diabsorbsi dari aaluran pencernaan dan mencapai
konsentrasi tertinggi dalam plasma 30 - B0 menit setelah
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ingesti. sedangkan waktu raruhnya berkisar antara 1-3 Jam
setelah ingesti ( Martindale, 1989 ).

Menuarut Martindale(1982), parasetamol didistribusi-
kan ke seluruh cairan tubuh, dan sebanyvak 25 % parase-
tamol terikat pada protein plasma. Obat ini dimetabolisme
oleh enzim mikrosom hati, selain itu rarasetamol Jjuga

mengalami proses hidroksilasi.

2.1.3. Metabolisme dan Ekskresi /

Pada do

(&
’_J-

s terapi, 60 - 90 % parasetamol di hati
akan mengalami proges konjugasi dengan asam glukoronat
ataupun asam  sulfat ( Weatherall et al..1990 ). Pada
proses ini parasetamol diikatkan pada asam glukoronat
dengan bantuan enzim gukoronil transferase maupun dengan
asam , sulfat dengan bantuan enzim sulfonil transferase
sehingga berubah wmenjadi produk yang bersifat inaktif dan
non toksik serta larut dalam air dan siap diekskresikan _
melalui ginjal ( Wilson dan Gisvold, 1982 ).

Menurut Weatherall ef al. (1990), 5 - 10 % dari
seluruh parasetamol vang diingeet.i akan segera mengalami
proses biotransformasi oksidatif. Proses ini dilakukan
oleh sistem okeidase fungsi campuran, suatu sistem enzim
vang terdapat di retikulum encoplasma sel hati vang
bertugas melakulan broses proses biotransformasi obat ,

yaitu Sitokrom P-2450 (Wilson dan Gisvold, 19892 ).

Farasetamol Varg telah mengalami pProses
bictransformasi oksidatif sebsgian akan segera  berubah
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menjadi bentuk peralihan vang bersifat toksik dan reak-
tiE, vaitu N-Acetyl-P-Bensoquinemin (NAPGQ ) .
Produk parasetamol teroksidasi (NAPQ) ini sangat reaktif,
karena mudah bersenyawa atau bereaksi dengan makromolekul
penyusun sel vang penting seperti membran sel protein dan
asam nukleat sehlingga mampu merubah bahkan merusak kehid-
upan sel. Mekanisme inilah yang menjelaskan kerusakan
sel akibat pemberian parasetamol ( Harvey et al.,1988 ).

ni dengan Jjalan

e

Jaringan hati dapat mendetcksikasi NAPQ
mengkonjugasikannya dengan glutathion, suatu tripeptida
(  c-glutaminsisteinglisin ) yang terdapat pada hampir

'I

semua Jearingsn ( Wilson dan Gisvold, 1987 ; Weatherall et

al., 1990 ). Dengan demikian maka NAPQ tidak bersifat
toksik lagi bagi sel, karena gugus radikal oksigennya
vang reaktif telah diikat oleh glutathion ¢ Wilson dan
Gisvold, 1382 Yo Selanjutnya bentuk konjugasi
parasetamol-glutathion mengalami proses biotransformasi
lebih lanjut menjadi bentuk metabolit akhir, berups
parasetamol terkonjugzasi  densan asam merkapturat atan
parasetamcl terkonjugasi dengan sistein { Wilson dan

Gisvold, 1882 ; Weath 11 et al., 1990 .

[ui]

r

Sebanysk kurang dari 5 % seluruh rarasetamol yang
diingesti akan diekskreasikan oleh tubuh melalui vurine
dalam bentuk utuh / tak berubah.

Pada anak-anak usia tiga sampal sembilan tahun, bentuk
at adalah vang terbanyvsk. Hal ini

Yysacgankes s AL
EONJUEgasl Qe

disebabkan karena pada anak-anak enzim vang mengkonjuga-
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sikan parasetamol dengan asam glukoronat vaitu glukoro-
nil transferase, masih belum terbentuk sempurna, akan
tetapi proses konjugasi dengan asam sulfat sudah berkem-
bang dengan baik sehingga menjadi Jalur utama bagi

ekskresi parasetamol ( Wilson dan Gisvold, 1982 ).

2.1.4. Indikasi dan cara kerja

Parasetamol mempunyai daya analgesik dan
antipiretik vyang kuat, tetapi tidak mempunyai daya anti
inflamasi ( Martindale, 1989 ).

Sebagai analgesik Parasetamol bekerja untuk
menghilangkan rasa nyeri ringan sampai sedang, misalnya
prada keadaan artritis, rematik. nyeri otot, sakit kepala,
dismenorrhea. dan neuralgia dengan Jjalan menghambat
pembentukan prostaglandin (PG). PG adalah suatu mediator
sensitisasi reseptor nyeri, sehingga apabila PG bekerja
akan terijadi keadaan hiperalgesia. Apabila sintesa PG
dihambat, maka broses sensitisasi reseptor nyeri dapat
dihambat s=2hingga akan terjadi penurunan rasa sakit
(Goodman dan Gillmwan, 1991).

Sebagai obat antipiretik, parasetamol dapat
menurunkan panas badan vang tinggi dengan jalan menekan
sintesa PG penyebab sensitisasi pusat termoregulator vang
ada di hipotalamus sehingga peningkatan sguhu badan akan.

dihambat ( Goodman dan Gillman, 1991 ).
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2.1.5. Dosis

Menurut Martindale (1989), dosis terapi parasetamol
adalah sebagai berikut '

Pada anak usia 3-12 bulan : 60 - 120 mg

1- 5 tahun : 120 - 250 mg
6 - 12 tahun : 500 mg

Pada orang dewasa : 500 - 1000 mg
Dosis tersebut diatas diberikan 3 - 4 kali dalam sehari
bila perlu. Sedang dosis toksik parasetamol adalah
berkisar (10-15)g per hari (Harveyet al., 1988 ; Martin-
dale, 1989 ; Weatherall et al., 1980).

Menurut Ettinger dan Feldman (1995), pemberian
parasetamol pada anjing sebagai analgesik dan antipiretik
adalah sebesar 10 mg/kg bb, sedang pada kucing tidak
dianjurkan karena telah dilaporkan kasus cyanosis pada
kucing setelah pemberian parasetamol. bedang dosis para-
setamol untuk hewan lain menurut Remington (1961) pada

sapi dan kuda (6-25)g, kambing, domba dan babi adalah 2 e

2.1.6. Toksisitas

Sebenarnya efek parasetamol tergolong ringan,
tetapi pada pemakaian yang berlebihan atau Jangka panjang
akan menyebabkan timbulnya efek yang merugikan, antara
lain : skin rash, agranulositosis, anemia haemolitika,
trombositopenia, dan kerusakan hati ( Harvey et al., 1988

; Martindale, 1989 ; Weatherall et al.. 1990 ). 1z Lt
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2.2.1. Sifat Fisika dan Kimia

Vitamin E adalah merupakan salzah satu vitamin yang
larut dalam lemak vyang terdiri dari delapan macam
substanéi alami # vaitu : a-, @-, o-, ©b&-tocopherol dan
a-, B-, 7,5 tocotrienol. Diantara delapan mac am
substansi tersebut a-tocopherol adalah Jenis vang
mempunyail aktifitas biologi tertinggi dan terdapat dalam
Jumlah paling besar dalam Jaringan tubuh ( Goodman dan

Gillman, 1991).

CHI

CH, CHly CH, CH,

| |
= {CHy )y =CHICH, ), ~CHICH, ), —CH -1,

Gambar Rumus bangun vitamin EF

Secara  umum Vitamin E beprwarna kuning kehijuan,

=

Jernih. larat dal

o

m minysk, tidak larut dalam air. larut
dalem alkohol serta pelarat organik lainnya, tidak berbau
dan berasa. serta mudah rusak oleh cahaya, cksigen,

peroksida, garam besi dan suhu vang tinggi ( Smith dan

Reynard, 1992 ).

- Sumber;%
Vitawin E terdapst pads hampir semusa Jenis makanan.
tetapi ada belwepaps jenis moakenan tertentu  yang kava

sumber vitamin E erti : krecambah dan Biji-bijian

L5

ok
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seperti gandum, padi, kedelai : lemak dan minyak nabati.
daging. telur. sereal. serta gayuran vang berwarna kuning
dan hijau ( Martindale, 1939).
2.2.3. Absorbsi //

Menurut Smith dan Reynard (1992), absorbsi vitamin
E dari usus fergantung pada absorbsi lemak, karena
vitamin E bersifat larut dalam lemak, dan untuk
pencernaan lemak dalam saluran rencernaan mutlak

diperlukan empedu.

5

2.2.4. Distribusi /°
Setelah diabsorbsi dari usus., vitamin E segera
bergabung dengan kilomikron, salah satu Jenis
lipoprotein, masuk dalam sirkulasi darah untuk menuju
hati ( Goodman dan Gillman, 1991). Dalam sel-sel hati
inilah vitamin B banyak disimpan dan sisanya
didistribusikan ke Jaringan-jaringan lain oleh hati
melalui lipoprctein Very Low Density Lipoprotein (VLDL)
dan Low Density Lipoprotein (LDL) ( Smith dan Reynard,
1992 . baringan lain yang banvak menyimpaq vitamin E
selain hati adalah Jaringan adipoga dan otot
( Martindale, 1989 ). Di dalam sel wvitamin E banyak
ditemukan dalam mitokondria dan retikulum endoplasma

(Bjorneboe et al.. 1990).
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2.2.5. Metabolisme dan Ekskresi

Lebih kurang 70 -80 % vitamin E yang diberikan
melalui suntikan intra vena diekskresikan oleh hati
dalam waktu satu minggu (Goodman dan Gillman, 1991).
Jalur ekskresi utamanya adalah melalui empedu dan feses,
sedang Jjalur ekskresi alternatifnya adalah melalui wurin
dalam bentuk asam tocopheron vang terkonjugasi dengan
glukoronat, sedangkan bentuk metabolit lain vang ditemu-
kan adalah a-tocopheryl quinone yang terdapat pada
Jaringan dimer serta trimer yang diperkirakan sebagai
hasil reaksi dengan peroksida lemak ( Bjorneboe et al.,

1980).

2.2.6. Fungsi Vitamin E

Fungsi utama vitamin E adalah sebagai antioksidan,

e

Yang mencegah proses oksidasi terhadap komponen~komponen
sel yang penting ( Goodman dan Gillman, 1991 5 Smith dan
Reynard, 1992 ) dan mencegah terbentuknya hasil oksidasi
yang toksik, contoh - hasil peroksidasi asam lemak bebas
tak jenuh ( Goodman dan Gillman, 1991 ), selain itu vita-
min E berfungsi memantapkan stabilitas dan integritas
membran sel ( Remington, 1975 ), serta melindungi paru-
rParu dari zat polusi udara seperti o6zon dan nitrogen
dioksida ( Smith dan Reynard, 1992 ).

Fungsi vitamin E vang kedus adalah melindungi sel

dan komponen—komponennya dari toksisitas berbagai macam

obat, logam berat dan zat kimia lain vang akan membentuk

A
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radikal bebas ( Goodman dan Gillman, 1991 ).
Fungsi lain dari vitamin E vang sangat dikenal
adalah anti sterilitas pada hewan ( Smith dan Reynard,

—

1992 ).

2.2.7. Cara kerja vitamin E

Tempat kerja vitamin E adalah rada bagian membran
sel ( Remington, 1975 ) karena membran sel adalah
struktur yang kava akan lipid, antara lain - fosfolipid,
kolesterol, dan trigliserida yang mudah mengalami proses
oksidasi ( Martin, 1987 ).

Vitamin E disebut antioksidan biologis karena mampu
mencegah proses oksidasi vang dilakukan oleh senvawa
kimia yang mengandung gugue radikal bebas maupun oksigen
reaktif terhadap komponen-komponen sel. Caranya adalah
dengan memutus reaksi rantai antara radikal bebas dengan
komponen lain dari sel. Vitamin E sendiri vang bereaksi
dengan radikal bebag tersebut lalu menjadi bentuk semi-
gquinon, dan setelah niengalami  proses bictransformasi
lebih lanjut akan segera berubah menjadi  bentuk quinon
atau hidroguinon ( Goodman dan Gillman, 1991 ; Smith dan
Reynard, 1992 ).

Mekanisme lain vitamin E sebagai antioksidan adalah

mencegah terjadinya pembentukan hasil oksidasi vang

bersifat toksik bagi sel. Sebagai contoh, hasil
peroksidasi asam lemak bebas, bersifat toksik karens
menghambat abtzu  bahkan merusak sistem enzim pads
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mitokondria serta enzim mikrosomal pada retikulum

endoplasma yang memetabolisme obat ( Dipalma, 1971 ).

2.2.8. Kebutuhan

Kebutuhan tubuh akan vitamin E berkisar antara
3 - 15 mg per hari. Kebutuhan ini akan meningkat seiriné
dengan peningkatan konsumsi asam lemak tak Jenuh yvang
meningkat . Orang-orang yang telah mengkonsumsi menu
seimbang tidak memerlukan suplemen vitamin E dari luar

( Martindale, 1989 ).

2.3. Hati

2.3.1. Anatomi dan Fisiologi hati

Hati adalah kelenjar terbesar di dalam tubuh vang
terletak pada bagian teratas dalam rongga abdomen di
sebelah kanan dibawah diafragma. Hati terbagi dalam dua
belahan utama kanan dan kiri. Permukaan atas berbentuk
cembung dan terletak dibawah diafragma, permukaan bawah

tidak rata dan memperlihatkan lekukan ( Ganong, 1990 ).

2.3.2. Fungsi Hati

Hati mempunyai beberapa fungsi komplek, fungsi
tersebut antara lain - fungsi sirkulasi, fungsi ekskresi,
fungsi metabolisme, fungsi detoksifikasi dan proteksi

eeta fungsi hematologis ( Ganong, 1990 ).
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2.3.3. Tes Gangguan fungsi hati

Dalam suatu penyakit, satu atau lebih fungsi vital
yang terganggu dapat ditentukan melalui tes laboratoris
atau dapat dilakukan diagnosis dengan remeriksaan
Jaringan. Diantara tes-tes laboratorium untuk evaluasi
penyakit hati antara lain diagnosis terhadap fungsi
biokimia yang spesifik seperti pengukuran aktivitas
enzim. Pengukuran aktivitas enzim makin lama makin dapat
menggantikan pemeriksaan lain dalam menilai adanya
kerusakan parenkim bati. Dasar dari pemeriksaan ini
adalah bahwa setiap kerusakan Jaringan yvang berisi banyak
enzim akan didapratkan kenaikan aktivitas enzim tersebut.
Enzim yang digunakan untuk membantu diagnosis adanya
kerusakan yparenkim hati antara lain SGOT dan SGPT

(Kuntz,1984) .

2.3.4. Enzim transaminase

Enzim ini disebut Juga enzim amino transaminase,
yang merupakan enzim intra seluler. Enzim transaminase
ini adalah kelompok enzim vang mengkatalis pemindahan
gugus amino dari asam alfa amino kelasam alfa keto. Yang
termasuk dalam kelompok enzim ini adalah Glutamat Piruvat
Transaminase (GPT) atau Alanin Amino Transaminase (ALT)
dan Glutamat Oksaloasetat Transaminase (GOT) atau Aspartat
Amino Transzaminase (AST) (Coles, 1988).

Glutomat COkealoasetat Transaminase adalah enzim

sitecsol dan mitckondria vang banyak ditemukan dalam
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Jantung, hati, otot tubuh dan ginjal. Enzim ini terikat
secara parsial dalam mitokondria dan sitoplasma. Nilai-
nya meningkat bila terjadi kerusakan sel vang akut, yang
menyebabkan merembesnya sejumlah besar enzim ini kedalam
darah. Nilai yang sangat tinggi ditemukan rada kasus
hepatoseluler dan infark miokard (Noer, 1987).
Menurut Lehninger (1990), bahwa enzim ini mengkatalis
Aspartat + a-ketoglutarat <--> Glutamat + Oksaloasetat.
Glutamat Piruvat Transaminase merupakan enzim
sitosol, Jjumlah absolutnya lebih rendah dibandingkan
dengan SGOT. Jumlah yang tinggi dapat ditemukan dalam
hati dibanding pada Jantung dan otot tubuh. Enzim ini
terlarut dalam sitoplasma sehingga adanya gangguan
rermeabilitas membran sel hati, dapat menyebabkan kompo-
nen sitoplasma masuk kedalam peredaran darah, sehingga
konsentrasi enzim ini dalam serum akan meningkat.
Peningkatan khas pada kerusakan hati (Noer, 1987).
Menurut Lehninger (1990), bahwa enzim ini mengkatalis -
@;Egég_f_awketoglutarat <-=> Glutamat + Piruvat.
Pengukuran_ékgifitas enzim Serum Glutamat Piruvat Transa-
minase (SGPT) dan Serum Glutamat Oksaloasetat Transami-
nase (SGOT) dalam serum digunakan secara luas untuk diag-
nosa penyakit hati dan infark miokard (Schunak dkk,
1990). Sedang menurut Cox (1992), kadar normal enzim
transaminase mencit jantan adalah sebagai berikut : untuk

SGOT (70-400) TU/1 dan untuk SGPT (25-200) T1U/1.
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BAB IIT
MATERI DAN METODE

3.1. Tempat dan Waktu Penelitian

Penelitian ini dilaksanakan di laboratorium
Farmakologi Fakultas Kedokteran Universitas Airlangga
Surabaya, sedangkan remeriksaan sampel darah dilaksanakan
di Balai Laboratorium Kesehatan Surabaya.

Penelitian ini dilaksanakan mulai tangal 22 Oktober

1987 sampai dengan tanggal 22 November 1997.

3.2. Bahan dan alat renelitian

3.2.1. Bahan penelitian
Bahan yang digunakan dalam penelitian ini adalah

mencit (Mus musculus) jantan vang sehat sebanyak 24 ekor
berumur tiga bulan dengan berat badan (BB) rata—ratanya'
22 g, serbuk parasetamo] murni, vitamin E (Nature-E,
produksi PT Darya Bogory . CHMC-Na (Na-Carboxyl Methy !
Celulose) 0,5% , minyak sayur merk Filma, makanan mencit
berupa pakan ayam pellet, 621 hustan Charoen Phokphan. air

minum, seksm dan kapur untuk alas kandang.
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3.2.2. Alat Penelitian

Alat vyang dipergunakan dalam penelitian ini ada-
lah : kandang mencit yvang terbuat dari plastik berbentuk
empat persegi panjang dengan tutup terbuat dari kawat ,
~ tempat makanan dan minuman mencit, timbangan centogram
timbangan sartorius. tabung reaksi dan rak, sonde, spuit
iml, 2,5ml dan 10 ml,tabung serologis, pipet dropper 50ul
dan  500ul, reagen untuk pemeriksaan SGOT dan SGPT,

Spektrofotometer.

3.3. Metode Penelitian

3.3.1. Persiapan Hewan Percobaan

Mencit Jantan sebanyvak 24 ekor dibagi secara acak
menjadi  empat kelompok perlakuan. Tiap kelompok ditem-
Patkan di kandang tersendiri dan diberi waktu adaptasi
gelama tujuh harithari 1 - 7), diberikan makanan dan
minuman secara ad  1ibitum. Setelah masa adaptasi
mencit-mencit ditimbang untuk menentukan dosis vitamin E

vang akan diberikan

3.3.2. Penentuan Dosis Vitamin E dan Parasetamol
Dosig vitamin E vang diberikan pada mencit berpedo-
man  pada kisaran dosisz efektif vitamin E dalam mencegah

efek toksik paraszetamol pada hati mencit (Sienny, 1996 ).
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Pemberian dosis vitamin E adalah sebagai berikut

Kelompok Py 1 tanpa vitamin E (kontrol)

Felompok Py : 200 mgrske BB/hari atau 4,4 mg/ekor

Kelompok Py 1 300 meg/kg BB/hari atau 5,6 mg/ekor

kelompok Fa @ 400 mgs/kg BBE/hari atau 8,8 mg/ekor P
@ 2w

Femberian vitamin E dilakukan selama enam hari
berturut-turut vaitu pada hari ke 8-13, sedaqg pemberian
rarasetamol dilakukan selama tiga hari berturut-turut.
mulai hari ke 11 - 12. Dosgis rarasetamol didasarkan dari
dosis tokszik minimal yang mampu  menimbulkan  perubahan
kadar S30T dan SGPT pada mencibt, yaitu 45F mg/ kg
bb/hari/ekor}Lpaﬂcawidygna. 16G92) .

3.3.3. VYeriakuan Terhadap Hewan Coba

Ketiga kelompok verlakuan mencit ¢ Py, Po, dan Pg)

diberi vitamin ¥ szesguat dengan desis yang telah diténtu-

kan dergan jalan melarutkan getiap dosis tersebut dalam

J
3
|
i
=3
)
m

ayvur sehingga masingwmaaing mencit menda-
rat volure vang sama. Sedangkan untnuk kontrol (Po) hanya
diberikan 0.2 ml minvak sayur. Pemberian wvitamin E
dilakukan selama enam hari berturut-turat dimulai pada
hari kedelapan secara oral dengan menggunakan sonde .

Pada hari ke 11-12 samua mencit diberi parasetamol
dogis tokasik yang dilarutkan dalam 0,2 ml CMC Q,S %  dan

diberikay s2cavs oral dengan pertolongan sonde.

500
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3.3.4. Pengambilan Darah

Sampel darah diambil 24 jam setelah perlakuan
terakhir (hari ke 14). Darah diambil dari Jantung
sebanyak 1 ml dengan cara menusukkan spuit 2,5 ml dengan
darum 25 Gauge ke Jjantung, sebelum terlebih dahulu membi-
us mencit dengan eter. Darah ditampung dalam tabung
reaksi tanpa antikoagulan dan ditutup dengan karet penu
tup, kemudian disentrifuse dengan kecepatan 2000 rpm
selama lima menit. Serum yang diperoleh dari hasil
remusingan digunakan sebagai sampel untuk pemeriksaan

S5GOT dan SGPT.

3.4. Analisis Hasil Penelitian

Rancangan renelitian vang digunakan dalam
renelitian ini adalah Rancangan Acak Lengkap. Data yang
diperoleh dianalisa dengan uji F. Bila terdapat perbe-
daan vang nvata dari perlakuan tersebut. maka

dilanjutksn dengan uji BNT 5% ( Kusriningrum, 1991 ).
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BAB IV
HASTL PENELITIAN

Hasil pemeriksaan kadar SGOT dan SGPT mencit akibat
pemberian vitamin E dalam berbagai dosis selama enam hari
vang dikombinasi dengan rarasetamol dosis toksik selama
tiga hari secara per oral dengan metode IFCC adalah
seperti pada tabel nomer 1 dan 2.

Tabel no. 1. Rata - rata dan simpangan baku hasil
pemerikssan kadar SGOT pada mencit (IU/1) setelah

pemberian vitamin F vang dikombinasi parasetamol
dosis toksik

Kelompok Kadar SGOT (IU/1)
( x  SD )

Po (Kontrol) 108,16 + 9,41 &

P1 101,83 + 5,00 ab
P2 92.67 + 8.02 ©
P3 86.33 + 7,50 ©

Keterangan : superscrip a.b.c yvang berbeda menunjukkan
perbedaan yang nyata

Setelah dilakukan prerhitungan statistik dengan
uii F terhadap kadar SGOT menunjukkan bahwa F hituneg
( 8,33) lebih besar dari F tabel (4,43) pada taraf signi-
fikasi 1 % . Berarti ada perbedaan yang sangat nyata dari
kelompok perlakuan vang diberi vitamin E dalam berbagai

dosis vana dikombinasi dengan parasetamol dosis toksik.
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Karena terdapat perbedaan vang sangat nyata dalam
kelompok vperlakuan selanjutnya dilakukan uji BNT dengan
taraf 5 %. Dari hasil perhitungan BNT 5 % diketahui bahwa
kelompok perlakuan PO tak berbeda nyata dengan kelompok
perlakuan P1,sedang PO berbeda nyata dengan P2 dan P3.
Kelompok perlakuan P1 berbeda nyata dengan P2 dan P3.
sedangkan kelompok perlakuan P2 tidak berbeda nyata
dengan kelompok perlakuan P3. Hasil rata-rata kadar SGOT
terendah terdapat pada perlakuan P3 dengan pemberian
vitamin E sebesar 400 mg/kg bb/hari.

Perhitungan secara lengkap dicantumkan pada lampiran
1.2 dan 3.
Tabel no 2. Rata-rata dan simpangan baku hasil pemeriksan

kadar SGPT mencit (TU/1) setelah pemberian vitamin
E vang dikombinasgi rarasetamol dosis toksik

Kelompok Kadar SGPT (IU/1)
( x £ SD )
Po (Kontrol) 42.67 £ 4,72 &
Pl '39.67 + 3,14 @b
P2 32.50 + 6,65 ©
P3 26.33 + 3,93 d
Keteranﬁgﬁnimsuperscrip a.gjgfd vang berbeda menunjukkan

perbedaan vang nyata
Hagil perhitungan statistik dengan uji F terhadap
kadar SGPT menunjukkan bahwa F hitung (14,06) lebih besar
dari F Tabel (4.43) pada taraf signifikasi 1 % . Berarti
ada perbedaan yang sangat nyata dari kelompok perlakuan
skibat dari pemberian vitamin E dalam berbagai dosis vang

dikombinaci marasetamol dosis toksik.
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Selanjutnyas dengan uji BNT 5 % ditunjukkan bahwa
kelompok perlakuan PO tidak berbeda nyata dengan P1,
sedang PO berbeda nyata dengan kelompok perlakuan P2 dan
P3. Kelompok perlakuan P1 berbeda nyata dengan kelompok
perlakuan P2 dan P3, dan kelompok perlakuan P2 berbeda
nvata dengan kelompok perlakuan P3. Hasil rata-rata kadar
SGPT terendah terdapat pada kelompok perlakuan P3 dengan
pemberian vitamin E sebesar 400 mg/kg bb/hari. Perhitu

ngan secara lengkap dicantumkan pada lampiran 4.5 dan 6.
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BAB V
PEMBAHASAN

Dari hasil pemeriksaan kadar SGOT dan SGPT pada
mencit vyang dianalisa dengan uji F, diketahui terdapat
perbedaan yang sangat nyata (p<0,01) diantara kelompok
perlakuan akibat pemberian vitamin E yang dikombinasikan
parasetamol dosis toksik. Dengan demikian hipotesis
alternatif diterima yang berarti Vitamin E dapat menurun-
kan kadar SGOT dan SGPT mencit yang diberi parasetamol
dosis toksik.

Dari hasil perhitungan uji BNT 5% pada SGOT mencit
diketahui bahwa kelompok perlakuan PO dan P1 terdapat
perbedaaan yang tak nyata, kemungkinan hal ini dikarena-
kan wvitamin E pada kadar 200 mg/kg bb/hari belum dapat
berpengaruh nyata mencegah efek toksik dari parasetamol.
Pada perlakuan P2 dan P3 berbeda nyata Jjika dibanding
dengan PO dan Pl, ini kemungkinan pada dosis 300 mg/kg
bb/hari dan 400 mg/kg bb/hari proses kerusakan membran
sel vyang disebabkan karena radikal bebas parasetamol
dapat ditekan dengan adanya vitamin E.

Pada pemeriksaan kadar SGPT mencit dengan wuji
BNT 5% pada perlakuan PO dan P1 menunjukkan perbedaan
vang tak nyata, dan pada perlakuan P2 serta P3 masing-
masing berbeda nyata dibanding dengan PO dan Pl, ini

kemungkinan disebabkan vitamin E yang berfungsi sebagai
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antioksidan mampu melindungi atau menekan kerusakan sel
hati akibat pemberian parasetamo] dosis toksik.

Parasetamol akan membentuk metabolit reaktif yang
dapat menyebabkan kerusakan sel hati, sehingga akan
mengakibatkan reningkatan perembesan enzim vang
terkandung didalam hati (SGOT dan SGPT) ke dalam aliran
darah.

§EQEEL1984) menjelaskan bahwa sel hati memberikan
recpon berupa suatu perubahan struktur-struktur organel.
Perubahan ini melibatkan sel hati dan mesenkim termasuk
kapiler-kapiler empedu, pembuluh darah dan limfe terutama
membran sel hati. Pada gangguan vang ringan dari sel hati
enzim-enzim sitoplasmik akan merembes kedalam serum,
terutama enzim SGPT. sedanz peningkatan dan perembesan W
enzim SGOT ke dalam =erum disebabkan oleh rusaknyva /)
mitokondrisa. misalnva kejadian nekrosis sel hati. // b

Selanjutnya dengan uji BNT 5% kadar SGPT terendah
terjadi psda perlakuan yvang keempat yaitu pada pemberian
vitamin FE @sebesar 400 mg/kg berat badan, dan dari
pemberian dosis vitamin E yvang semakin besar terjadi
kecenderungan penurunan kadar SGOT dan SGPT pada darsh
mencit. Kenvataan ini sesuai dengan pernyataan Ggggpgn
dan Gillman (19921) yang menyatakan bahwa vitamin E mampu
melindung;d-sel dari toksisitas beberapa macam zat kimia

vang akan membentnk radikal bebas termasuk parasetamol.
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Radikal bebas adalah molekul vang mempunyai
elektron vang tidak berpasangan, sehingga terjadi
kecenderungan untuk membentuk pasangan. Dan ini terjadi
dengan nensarik elektron dari senyvawa  lain sehingga
membentuk  radikal  baru. Radikal bebas ini berbahaya,
karena csifat dari reaktifitasnya yvang tinggi maka dapat
menginduksi reaksi rantai pada lemak tak Jjenuh dalam
lapisan membran lemak. Sebagsi akibatnya terputusnya
rantai asam lemak menjadi senyawa yang bersifat toksik
terhadap sc¢l. sehingga menyvebabkan kerusakan membran sel
karena percksidasi.

Hal tersebut diatas sesual pula dengan pernyataan
KneTan (1952) yang menyatakan bahwa parasetamol mempunyai
gifat hepatotokeik., tetapi tetap aman Jika digunakan
dalam dogsis teraphy. Zat ini diubah menijadi suatu semi
radikal melalul proses bhitransformasi.

Parasetamol diabsorbsi secara cepat dalam saluran
cerna., hemudian dimetabolisme di hati oleh enzim mikrosom
hati. Di hati parasetamol dikonjugasi dengan asam gluko
ronat dan asam sulfat membentuk suatu konjugat yang tidak
toksik, kemudian diekskresikan oleh ginjal dalam bentuk
urine. sgejumlah  kecil parasetamol dioksidasi oleh
sitpkrom_PfQEO.

Secara normal hasil metabolisme oksidatif
prarasetamn! vang bersifat toksik tersebut dalam Jumlah

tertentu darvat didetoksikasi oleh hati. tetapi Jika

/%@rasetamn} vang diberikan dalam jumlah besar berartt//
7
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na

o

eemakin besar pula jumlah vang harus didetoksikasi oleh

I

ati, sehinegga me=lampaui kemampuan glutathion hati untuk
i LUALa L1 Al

segera mengadakan konjugasi , sebagai akibatnya timbulah
kerusakan =cl1 hati yang ditandai dengan peningkatan
transaminase dalam darah.

Dalam serum secara normal terdapat enzim dengan
konsentrasi vang rendah atau vang berasal dari perubahan
hati yvang rtin dan normal sehingga didapatkan aktifitas
enzim vang normal. Peningkatan akivitas enzim dalam

serum disebabkan oleh peningkatan permeabilitas membran

sel, kerusakan sel, gangguan sirkulasi enzim. Sedang !
peningkatan akbtivitas enzm hati dapat disebabkan karena
pecahnya  ©el hati karena nekrosis atau karena gangguan
permeabilitas  membran sel hati f?oles, 1986). Hal

tersebut diastas gesuai juga dengan pernyataan Price dan

Wilsqﬂ_wflqﬁﬁiﬂ vang menyatakan bahwa adanya ganggud&i
permeabilitas membran sel dapat membocorkan enzim- enzim:
vang terkandung didalam sel._,“ /
Vitamin E adalah merupakan salah satu antioksidan,
vaitu suatu zat yang dapat menghambat atau. menghentikan
reaksi oksidasi. Secara kimia antioksidan adalah senyawa
yang. mempunyai kelebihan elektron, sehingga elektron
tersebut dapat mengikat radikal bebas. Selain itu vitamin
E bersifat lipofilik, sehingga dapat berperan terhadap

membran sel untuk mencegah peroksidasi lipid dan melin-

dungi membran zel dari efek radikal bebas.
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BAB VI
KESIMPULAN DAN SARAN

6.1. Kesimpulan

Dari hasil penelitian Manfaat vitamin E dalam
melindungi hati terhadap efek parasetamol dosis toksik
dengan pemeriksaan kadar SGOT dan SGPT mencit dapat
ditarik kesimpulan sebagai berikut:

6.1.1. Pemberian vitamin E dapat menurunkan kadar SGOT
dan SGPT mencit yang diberi parasetamol dosis
toksik.

6.1.2. Pemberian dosis vitamin E yang efektif untuk
melindungi hati dari pemberian parasetamol dosis

toksik untuk mencit sebesar 400 mg/kg bb/hari.

6.2. Saran
6.2.1. Bagi pamakai obat analgesik antipiretik Jjenis
parasetamol dalam jangka waktu yang lama disa-
rankan untuk menggunakan vitamim E sebagai
substansi genyerta untuk medindungi toksisitas
obat terhadap hati.
6.2.2. Perlu dilakukan penelitian lebih lanjut efek
dari penggunaan vitamin E yang dikombinasi
perasetamol terhadap organ lain dan dalam waktu

vyang lebih lama.
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RINCKASAN

Supratama. Penelitian manfaat vitamin E dalam
melindungi hati terhadap efek parasetamol dosis toksik
dengan pemeriksaszan kadar SGOT dan SGPT pada mencit
dilaksanakan pada tanggal 22 Oktober 1997 sampai 22
November 1397 di Laboratorium Farmakologi Fakultas Kedok-
teran Universitas Airlangga Surabaya. Pemeriksaaan kadar
SGOT dan SGPT dilakukan di Balai Laboratorium Kesehatan
Surabaya, Jalan Karangmenjangan Surabayva.

Tujuan penelitian ini pertama adalah untuk
mengetahni  apakah vitamin E dapat menurunkan kadar SGOT
dan SGPT pada dzrah mencit akibat pemberian parasetamol
dogiz toksil, sedang tujuan yang kedua adalah untuk
mengetahui dosis efektif vitamin E yang bisa diberikan
sebagai cubstansi pernyverta akibat pemberian parasetamol
dosis toksik

Penelitian ini menggunakan 24 ekor mencit Jjantan
vang dibagi secara acak menjadi empat kelompok perlakuan,
setiap kelompok perlakusn terdiri dari enam ulangan.
Perlakuan itu meliputi pemberian vitamin E yang dikombi-
nasi parasetamol doeis toksik. pemberian vitamin E dila-
kukan selama enam hari berturut-turut dimulai pada hari
ke B8 - 13 dengzan dosis 0 mg/kg bb/hari, 200 mg/kg
bb/hari, 300 mg/kg bb/hari dan 400 mg/kg bb/hari. Sedang

pemberian parasetamol didasarkan pada dosis toksik
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minimal wvang mampu menimbulkan perubahan kadar SGOT dan
SGPT pada mencit. vaitu sebesar 455 mg/kg bb/hari/ekor.
dilakukan pads hari ke 11-13. Pemberian dilakukan secara
per oral. dan pada hari ke 14 dilakukan pengambilan darah
melalui jantung  dan langsung diperikea kadar SGOT  dan
SGPT nya.

Berdasarkan analisz data diperoleh perbedaan vang
sangat nyata (p<0,01). Hal ini menun,jukkan bahwa
vitamin E berpengzaruh terhadar pemeriksaan kadar SGOT dan
SGPT  darah mencit akibat  pemberian parasetamol dosis
toksik. Hasil analiga DNT & % menunjukknnlhahwa kadar
SGPT  terendah terjadi padas pemberian vitamin E  sebesar
400 mg/kg bhohari. dan ind menuniunkkan  perbedaan  vang
nvata dibanding dengan kelompok perlakuandyang lain (PO,
P?l. dan P2). Gedang kadar SGOT terendah 'terdapat pada
pemberian vitamin E zebesar 400 mg/kg bb/hari(P3), tetapi’
dengan analisa BNT 5 % meminjukkan tidak berbeda nvata
dengan pemberian vitamin E sebesar 300 mg/kg bb/hari
(P2). Pads perlakuan keontrel (PO/ tanpa pemberian
vitamin E) kasdar SGOT dan SGPT menunjukkan angka yang

terbesar.
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remeriksaan  kadar SG0T mencit (IU/1)
zetelah  pemberian vitamin E yvang dikombinasi
parssctamel dosis toksik

Lampiran

: Ulangan | Perlakuan Total
| PO P1 P2 P3
1 | 117 106 93 76
2 115 99 85 86
3 94 93 103 94
4 107 96 89 87
5 o8 109 92 95
6 100 102 94 80
Sx = 531 610 556 518 2815
® % | 105,18 101,67  92.87 86.33
| sd = 9.41 5.00 6.02  7.50

T
R = ey

4 = R
5359225
= = 223301.04
24
JET = 1172+ 1182+, .480% - FK
= 2TE61 - 223301.04
= 2349 .96
(63112 4+(6B10)Y*+(B55BE)Y?2 +(518)*
JEP = - -~ FK

i

o

1847721
i 223201.04
r’E‘__
L2450, 16 223301 .04 1318, 12
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(53]
n

= JKT - JEP
= 2349.96 - 1319.12
= 1030.824

1030.84

20

KTF

KTS

432,71

51.54

.53

P |

Sidik ragam perhitungan pemberian vitamin E

vang dikombinasl parasetamol dosis toksik

2

Jumlah

SKRIPSI

Sumber Derajat Kuadrat ¥ F Tabel
Keragaman!| Belas Kuadrat| Tengah |Hitung
{S.K:) o o oy O LK .T) 0,061 0,01
- U N, ST, (. (N S|
Perlakuan 3 | 1219.12] 439.71|8.53%*%|2.87]4,43
Sisa 20 1030.84 51,54
Total 23 2349.985
oo oo Eooo B ) i
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jos)
=
o
n
3
I

t 5% (dbes) x & 2KTS

n

=t 5% (20) x 2 x 51,54

6
= 2,088 x ¥ 17,18

= 2,086 x 4,14 = 8,64

Lampiran 3 Hasil uji BNT 5 % terhadap kadar SGOT darah
mencit akibat pemberian vitamin E vang
dikombinasi parasetamol dosis toksik

Perlakuan; Rata-rata Beda BNT 5%
¢ ® ) (x-P3) (x-P2) (x-P1)
PO 106,162 | 18,83% 12,49 3.49| 5.64
P1 101,678P | 15 34% ¥
P2 82,87¢ 6,34
P3 86,33°
Notasi
PO P1 P2 P3
(105,16) (1C1,67) (92,67) (86,33)
b
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(TO/1)

SKRIPSI

MANFAAT VITAMIN E DALAM ..

setelah pemberian vitamio © vang  dikombinast
rarazslamol dosis toksik
Tlangan Perlakuan - Total
| PO Pl P2 P3
) | 48 38 =g an ]
2 - 44 42 24
|
3 31 42 24 20
4 46 38 a5 28
5 43 41 37 31
6 45 37 28 29
% = 256 238 195 158 847
¥ = 42.67 39 .87 32,50 26.323
sd = 4.7 3,14 8.65 3.93
(B47)2
B = o o
e 4
717409
= 28892 04
24
JRKT = 482 ; 23g® za= FK
= 31321 29892 .04
= 1428.98
JKP = 2567+ 2382+ 19524+ 1582
AU "
A
3N261 .5 278972 .04 = 083 45
SUPRATAMA



JrS =
P =

F hit=

Lampiran
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969,46

969.46

323.15

2,
3

JKE

tin-1)

459.80

I
2
LS ]

‘0
0

20

KTP

KT8S

323.15
I - 7 TN ) .
22 .98

£ Sidil  ragam perhitungan pemberian

vitamin ®

vang dikombinasi parasetamol dosis toksik

Sumbe Derajat] Jumlah | Kuadrat ¥ F Tabel
Kerazgamen| Belas Kuadrat! Tengah |Hitung

(S.X.% (d.b.) (J. K. (K.TH 0051001
Perlakusn 3 969.46 |223.15 |14.08%%(2.87/4,43
Sisa 20 459,50 22.98

:

Total 23 1428,96
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BNT &5

]
ol

6% tdbs)y x ¥ 2 KTS

=t B%Y v 7 2 w 22.98

A
= 2.086 v £ T7.58

2.08868 » 2.77

Lampiran 6 Hasil Uji BNT 5% terhadap kadar SGPT mencit ?
akibat  penberian vitamin E yang dikombinasti
varasctamol dozis tokesik i

Perlakuan

Rata-rata Beda - -—Eﬁghg;

i C »x ) (=-P3) (=-P2) (=-P1)

42,677 {168.34% 10.17* 3 5.78
39.872P [13.34% 7._17%

32,50° |6.17F

Notasi
PO Pi P2 P3
(42.67) (39 .87) (32.50) t28..38)

b
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Lampiran 7. Pengukuran kadar SGOT menurut metode IFCC

Prinsip: GOT

a-Oksoglutarat+l--aspartat <——> L-Glutamat+Oksaloasetat

MDH
Oksaloasetat+NADH + H'%<

> Malat + NAD'

Pereaksi:
Reagen terdiri dari:

Tris buffer pH 7,8

................ 96 mmol/1
L-aspartat ...... ... . . ... ui.... 288 mmol/1
WADH - ccommins s v s semmny v o paaeses 0,22 mmol/1
BOM ccvsmuniais sainvins 55 b roebomme o o 2 0,50 U/1
R s N 2 0,72 U/)

Serum sampel ........................ 50 ul

a-Oksoglutarat ....... ... ... .......... 144 mmol/1

Pipet dalam kuvet larutan resagen 500 ul dan 50 ul sampel ,

campur dan inkubasi selama satu menit pada suhu pemerik-

saan. Kemudian tambahkan larutan a-Oksoglutarat 50 wul.

Campur dan baca penurunan absorbannya setelah satu menit.

Prosedur pemeriksaan
suhu pemeriksaan : 30 °C
Panjang gelombang: 340 nm

Kuvet dengan diameter: 1 em

SKRIPSI MANFAAT VITAMIN E DALAM .. SUPRATAMA




A s

IR - PERPUSTAKAAN UNIVERSITAS AIRLANGGA

11

Lampiran 8. Pengukuran kadar SGPT menurut metode IFCC

Prinsip: GPT

a-0Oksoglutarat+lL-alanin < > L-Glutamat+Piruvat

LDH

Piruvat+NADH + H' < > Laktat + NAD'

Pereaksi:

Reagen terdiri dari:

Tris buffer pH 7,3.............. 100 mmol/1l
LB lomirs v s s pemieamns ¥ & @ 600 mmol/1
BEADHE 4 c s s sosemn s v e emamens & ¥ 96 0,22 mmol/1
EDH aow s samnnnss s so0e998 5 5 5aioing > 1,44 U/1
Seruiln SaMPOLl ::ccssasas s senas s oe 50 ul
a-0Oksoglutarat .. .. ... ... ... ueruon 180 mmol/1

Pipet dalam kuvet larutan reagen 500 ul dan 50 ul sampel,
campur dan inkubasi selama satu menit pada suhu pemerik-
saan. Kemudian tambahkan larutan a-Oksoglutarat 50 ul.
Campur dan baca penurunan absorbannva setelah satu menit.
Prosedur pemeriksaan

suhu pemeriksaan : 30 °C

Panjang gelombang: 340 nm

Kuvet dengan diameter: 1 cm

SKRIPSI MANFAAT VITAMIN E DALAM .. SUPRATAMA




	HALAMAN DEPAN

	ABSTRAK

	BAB I

	BAB II

	BAB III

	BAB IV

	BAB V

	BAB VI

	RINGKASAN

	DAFTAR PUSTAKA

	LAMPIRAN




