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PERNYATAAN

Dengan ini saya menyatakan bahwa dalam sknipsi begudul -

Uji Toksisitas Akut Suspensi Tanaman Keladi Tikus (Typhonium flugelliforme)
Terhadap Gambaran Histopatologi Hepar Mencit (Mus musculus)

Tidak terdapat karya yang pernah diajukan untuk memperoieh gelar kesarjanaan di
suatu perguruan tinggi dan sepanjang pengetahuan saya juga tidak terdapat karya atau
pendapat yang pemah dituiis atau diterbitkan oleh orang iain, kecuali yang secara

tertulis diacu dalam naskah ini dan disebutkan dalam datiar pustaka.
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Acute Toxicity Test Suspension Keladi Tikus Plant (Typhonium
flageliiforme) On The Liver Histopaihology
On Mice (Mus musculus)

Femi Faigoh

ABSTRACT

In this research the acute toxicity testing of suspention keladi tikus plant
{Typhonium flagelliforme) was performed the liver histopathology of mice {Mus
musculus). This research uses mice as many as 30 tail-sex 1-1.5-month-old male
with 20 g of body weight. Experimental animals were divided into 30 pieces into six
treatments with five replicates contral group (P0) were given suspension without
drug counted 1 m! / mice, and treatment group (T1, P2, P3, P4 and P53} were given
suspensions by varying the dose of medicinal plants (300 mg, 600 mg, 1200 mg,
2400 mg and 4800 mg ). Experimental animals were treated for 24 hours.
Furthermore, calculated the number of deaths that occured within 24 hours of drug
administration. If death occurs within 24 hours did not reach 0% or more, then 4y
these animals were sacrificed up to 30% and the remaming amount followed
observation until day 14 to observe the effects of delayed toxicity, and all
experimental animals were sacrificed and autopsies performed on the day 15, The
results showed that the dose can cause mortality by 50% {LD50} in between the P2
and P3 is at 961.6123 mg/mice or 48,081 gikg that falls within a refatively harmless
drug. And the microscopic changes caused by this plant toxicity test in the form of
congestion, degeneration and necrosis of hepatic cells in treatment for 24 hours
followed observation unti! 14 days, This indicates thal the matenal keladi tikus plant
suspension (Typhonium flagelliforme) on acute toxicity tests cause toxic effects on
the liver of mice. From Kruskal-Wallis statistical analaysis between control and
treatment groups there were significant differences followed by the Mann-Whitney
test there is a highly significant difference between the control group with each
treatment group and were not significantly different between each {reatment group
with each other.

Key words: acute toksicity test, keladi tikus, histopatology mice.
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BAB I PENDAHULUAN

1.1, Latar Belakang

Pengobatan tradisional secara kedokieran timar semakin maju seinng
dengan perkembangan kedokteran barat, bahkan keberadaannya telah diakui
dunia sebagai pengobatan yang efekuf, efisien, aman, dan ekonomis
(Wijayakusuma, 2002).

Sasaran hasil riset nasional tahun 2025 dibidang obat bahan alam
adalah terproduksinya hasil cksplorasi sumber daya alam Indonesia oleh
industrilokal (Agenda RisetNasional 2006-2009). Hal 1tu memerlukan banyak
studi eksplorasi obat bahan alam Indonesia. Oleh karenanya saat ini banyak
dikaji pemanfaatan kekayaan alamn Indonesia sebagai sumber obat {radisional
yvang digunakan secara turun temurun dalam upava pemeliharaan atau
peningkatan taraf kesehatan (Hayati, dkk. 2009). Berdasarkan informasi
keladi tikus (7vphonium flagelliforme) adalah obat tradisional untuk
pengobatan  kanker payudara, usus, kelenjar prostat, hati, leukemia dan leher
rahim (Syahid, 2008), kanker paru-paru (Choon ef a/f, 2008), antibakteri dan
antioksidan (Syam et all, 2008).

obat tradisional dilakukan melalui beberapa langkah. Setelah
diketahui obat tradisional tersebut berkhasiat secara empinc dan fidak
menimbulkan efek samping maka dilakukan uji praklinik yang menentukan

keamanan melalui uji toksisitas dan menentukan khasiat melalui up

1
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farmakodinamik, standarisasi secara sederhana, standarisasi secara teknologi
farmasi dan uji klinik pada orang sakit atau orang schat. Setelsh terbukti
manfaat dan keamanannya, maka obat tradisional dapat dipakai dalam
pelayanan kesehatan (Hayati dkk, 2009).

Kajian keamanan diperlukan untuk menentukan jaminan keamanan
produk obat tradisional. Oleh karenanya periu adanya informasi yang
menyampaikan tentang potensi ketoksikan tanaman keladi tikus (Typhonium
Slagelliforme). Dalam penelitian ini Tanaman keladi tikus (Typhonium
Aagelliforme) sudah dalam bentuk kapsul. Dan tanaman ini pertama kali
ditemukan oieh ilmuwan dan Malaysia yang bernama Chris K H theo.
Evaluasi potensi ketoksikan tersebut dapat dilihat dari nilai LD50 yang
diperoleh dalam uji ketoksikan akut dan perubahan histopatologi organ.

Organ hati sangat penting untuk mempertahan hidup dan berperan
dalam hampir setiap fungsi metabolik tubuh, dan terutama bertanggungyawab
atas lebih dari 500 aktivitas berbeda (Price et all, 2005) sehingga dalam
penelitian 1m perlu dilakukan upi ketoksikan pada organ hepar.

Sediaan dan tanaman keladi tikus (7vphonium flagelliforme) dalam
bentuk serbuk dengan pertumbangan faktor derajat kehalusan partikel yang
terdispersi, tidak terbentuk garam kompleks yang tidak terdapat diabsorbsi
dan saluran pencernaan, tidak terbentuk kristal’/hablour, dan derajat fiskositas
cairan (Joenoes, 2006), maka dalam penelitian ini saya menggunakan serbuk

tanaman keladi tikus (Typhonrium flageiliforme) dalam bentuk suspensi.
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1.2. Perumusan Masalah
Berdasarkan latar belakang masalah yang telah diuraikan, maka pokok
permasalahan yang timbul adalah apakah uji toksisitas akut suspensi tanaman
keladi tikus (Typhonium flagelliforme) dapat menimbuikan perubahan tingkat
kerusakan pada gambaran histopatologi hepar mencit (Mus musculus} dan pada
dosis berapakah yang dapat menyebabkan kematian sebanyak 50 % (LD 30)

pada hewan coba.

1.3. Landasan Teori

Keladi tikus {Typonium flagelliforme Lodd) bl merupakan salah satu
jenis tanaman obat yang bermanfaat dalam menyembuhkan penyalat kanker
di antaranya kanker payudara dan kanker rahim, merupakan tanaman asli
Indonesia yang banyak ditemui di pulau Jawa dan tumbuh dengan baik pada
ketinggian 1 - 300 m di atas permukaan laut. Kandungan kimia pada kelad
tikus di antaranya adalah alkaloid, saponin, steroid dan glikosida, namun
belum diketahui bahan aktif yang spesifik pada keladi tikus vang berperan
dalam menyembuhkan penyakit kanker (Syahid dan Kristina, 2007).

Fungsi alkaloid sendiri dalam tumbuhan sejauh ini belum diketahui
secara pasti, beberapa ahh pemah mengungkapkan bahwa alkaloid
diperkirakan sebagai pelindung tumbuhan dari serangan hama dan penyakit,
pengatur tumbuh, atau sebagai basa mineral umtuk mempentahankan
keseimbangan ion. Sedangkan senyawa alkaloid yang aktifitas biologisnya

sebagai obat kanker adalah vinkristin dan vinblastin {Evan. 2007).
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Saponin adalah suatu glikosida yang mungkin ada pada banyak
macamn tanaman. Fungsi dalam tumbuh-tumbuhan tidak diketahuwi, mungkin
sebagai bentuk penyimpanan karbohidrat, atau merupakan waste product dari
metabolisme tumbuh-turpbuhan, Kemungkinan lain adalah sebagai pelindung
terhadap serangan serangga (Nio, 1989). Kandungan saponin dapat
menyebabkan toksik, dan menyebabkan utrikara. Toksin sapomn dikenal

dengan sapotoksin (Harper dan Douglas, 2004)

1.4, Tujuan Penelitian
Untuk mengetahui pengaruh efek toksiksisitas akut dari suspensi
tanaman keladi tikus  (Typhonium flageiliforme) tethadap gambaran
histopatologis hepar mencit (Mus muscuius) dan untuk mengetahui dosis yang
menyebabkan kematian 50% (LD 50) pada uji toksisitas akut..
1.5. Manfaat Penelitian
Hasil penelitian ini diharapkan dapat melengkapi informasi yang
memberikan data ilmiah tentang LD50 suspensi tanaman keladi tikus
(Typhonium flagelliforme) pada gambaran histopatologi hepar mencit (AMus
musculus) .
1.6.Hipotesis Penelitian
Uji toksisitas akut suspensi tanaman keladi tikus (Typhonium
flagelliforme;} dapat menimbulkan perubahan gambaran histopatologis hepar
mencit (Mus musculus) dan pada dosis tertentu dapat menyebabkan kematian

50% dan hewan coba mencit.
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BAB II TINJAUAN PUSTAKA

2.1 Tinjauan Umum Typhonium flagetliforme

2.1.1. Klasifikasi.

Klasifikasi Typhonium flageliforme sebagai berikut :

Kingdom ; Plantac

Subkingdom . Viridaeplantae
Phyitum : Tracheophyta

Subphyttum : Spermatophyta

Class : Lawopsida

Superorder . Ararmae

Order © Arales

Family . Araceae

Genus : Typhonium

Species - flagelliforme(l.odd YRlume ( Rahman, 2006)
Nama Latin : Typhonium divaricatum (L.} Decne.

Nama Daerah . hira kecil, daun panta susu, kalamayong, sleus, ki

babi, trenggiling mentik ( Survanto, 2009).
2.1.2. Morfelogi dan Habitat,
Keladi  tikys termasuk  golongan remmpntan  yang  hentuknya
menyerupai  talas wmbuh berumpun di alam bebas pada tamah gembur,
lembab dan teduh Di pulau Jawa keladi tikus banyak ditemukan di hampir

sermug tempat baik daiman inggr imaupun dataan readah. Tacaman ketadi

tikus yang baru tumbuh, daun bissanya berbentuk bulat sedikit lonjong

5
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Daun-daun berikutnya mulai meruncing seperti daun talas. Keladi tikus yang
sudah tua daunnva hijau halus berujung runcing menyerupai anak panah.
Bunga berwarna putih kekuningan dan kelopaknya menyerupai ekor tikus.
Akarnya berwarna putih memhesar membentuk umbi. Tinggi tanaman
dewasa 10 sampai 20 cm (yang berkualitas bagus) dengan berat 10 sampai 20
oram setiap rumpun. Umbi keladi tikus berbentuk bulat lonjong. Untuk
tanaman dewasa yang siap digunakan diameter umbi antara 1 cm sampai 2
cm. Tanaman ini juga banyak dijumpai tumbuh di parit-parit {tanah berair)
dan sangat subur. Pada sawah-sawah di beberapa daerah keladi tikus bahkan
banyak tumbuh diantara padi. Keladi tikus yang tumbuh di tempat demikian
tingginya bisa mencapai 40 cm dengan diameter umbi sampai 4 cm. Untuk

pengobatan keladi tikus yang demikian kualitasnyva sangat rendah.

(a) (b}

Gambar 2.1 : (a) Bunga keladi tikus (b) Daun tanaman dewasa meruncing
seperti ujung anak panah (Sari, 2008).

Tanaman keladi tikus biasanya banyak ditemukan pada musim hujan.

Pada musim kemarau daun keiadi tikus menghilang. Sedang umbi tetap
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bertahan di dalam tanah vang akan tumbuh kembali pada saat musim hujan
tiba. Dalam pencarian umbi keladi tikus berkualitas untuk tujuan pengobatan
hendaknya dipilih waktu yang tepat. Waktu yang tepat untuk pengambilan
umbi adalah akhir musim hujan sampai pertengahan musim kemarau. Waktu
setelah itu proses pembusukan umbi sudah mulai terjadi, dimana pada awal
musim huyjan tanaman mulai membentuk umbi baru. Tanda umbi yang
berkualitas rendah bila saat dibelah kadar tepungnya sudah mulai berkurang
dimana umbi lebih banyak berair. Waktu pencarian ini bagi mereka yang
membutuhkan umbi keladi tikus dalam jumlah cukup banyak tentu menjadi
masalah, karena waktu pencarian cukup sempit. Jalan Keluar untuk
menanggulangi hal ini adalah dengan budi daya sendiri (Sari, 2008)
2.1.3. Kandungan dan Pengaruhnya.

Tanaman keladi tikus (Typhonium flagelliforme Lodd.) Blume
merupakan salah satu tanaman berkhasiat obat yang cukup potensial.
Umbinya dimanfaatkan sebagai obat dengan campuran bahan tanaman lain
dalam menyembuhkan berbagai penyakit kanker di antaranya Kkanker
payudara, usus, kelenjar prostat, hati, leukemia dan Ieher rahim (Syahid
2008), kanker paru-paru (Choon er @li, 2008), antibakten dan antioksidan
(Syam et aifl, 2008). selain itu tanaman ini juga berkhsasiat terhadap koreng,
frambusia, rektum, ginjal, tenggorokan, tulang, otak, hmpa, empedu dan
pankreas, menetralisir racun narkoba (Suryanto, 2009). Senvawa yang

‘berkhasiat dalam tanaman ini adalah alkaloid, saponin, steroid, glikosida, dan
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antioksidan. Diduga senyawa antioksidan inilah yang menyebabkan kelad:
tikus berpotensi dalam menvembuhkan penyakit kanker (Syahid ,2008)

Hasil penelitian dari berbagai lembaga dan perguruan tinggi di
Malaysia dan beberapa negara memmiukkan bahwa sari tanaman (juice) im
dapat menghancurkan sel kanker. Hasil penelitian menunjukan membunuh /
menghambat ertumbuhan  se!  kanker, menghilangkan  efek
buruk khemoterapi, bersifat anti virus dan anti bakteri (Anonimus, 2009).
Tinjauan Alkaleid.

Senyawa alkaloid merupakan senyawa organik terbanyak ditemukan
di alam. Hampir seluruh alkaloid berasal dan tumbuhan dan tersebar luas
dalam berbagai jenis tumbuhan. Secara organoleptik, daun-daunan yang
berasa scpai dan pahit, biasanya teridentifikasi mengandung alkaloid. Selain
daun-daunan, senyawa alkaloid dapat ditemukan pada akar, biji, ranting, dan
kulit kayu (Evan. 2007},

Fungsi alkaloid sendiri dalam tumbuhan sejauh ini belum diketahui
secara pasti, beberapa shii pernah mengungkapkan bahwa alkaiod
diperkirakan sebagai pelindung tumbuhan dari serangan hama dan penyakit,
pengatur tumbuh, atau sebagai basa mineral untuk mempertahankan
keseimbangan ion. Berikut adalah beberapa contoh senyawa alkaloid yang

telah wnum dikenal dalam bidang farmakologi (Evan. 2007):

Senyawa Alkaloid
{Nama Trivial)

Nikotin Stimulan pada syaraf otonom
Morfin Analgesik
Kodein Analgesik, obat batuk

Aktivitas Biologi
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Atropin (Obat tetes mata

Skopotamin Sedatif menjelang operasi
Kokain Analgesik

Piperin Antifeedant (bivinsektisida)
Quinin Obat malaria

Vinkristin Obat kanker

Ergotamin Analgesik pada migrain
Reserpin Pengobatan simptomatis disfungsi ereksi
Mitraginin Analgesik dan antitusif
Vinblastin Anti neoplastik, obat kanker
Saponin Antibakteri

Tabel 2.1. Senyawa aikaloid dan akiivitas biologinya
(Evan, 2007)

2.1.3.2 Tinjauan Saponin.

Saponin adalah suatu glikosida yang mungkin ada pada banyak
macam tanaman. Fungsi dalam tumbub-tumbuhan tidak diketahui, mungkin
sebagai bentuk penyimpanan karbgohidrat, atau merupakan waste product dari
metabolisme tumbuh-tumbuhan. Kemungkinan lain adalah sebagai pelindung
terhadap serangan serangga (Nio, 1989). Kandungan saponin dapat
menyebabkan toksik, dan menyebabkan utrikana. Toksin saponin dikenal
dengan sapotoksin (Harper dan Douglas, 2004)

Saponin adalah natural glikosida dart steroid atan triterpene yang
menmunjukkan banyak perbedaan biologikal dan akiifitas farmakologi. Seperti
immunomodulatory,  anfitumar, antiinflamasi, maoluscidal,  antiviral,
antifungal, hypoglycemic, hypocholesterolemic (Sekarsana, 2009)

Sifat-sifat Saponin adalah mempunyai rasa pahit, dalam larutan air

membentuk busa vang stabil, menghemolisa eritrosit, merupakan racun kuat
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untuk ikan dan amfibi, membentuk persenyawaan dengan kolesterol dan
hidroksisteroid lainnya, sulit untuk dimernikan dan diidentifikasi, berat
molekul relatif tinggi. dan analisis hanya menghasilkan formula empiris yang
mendekat (Nio, 1989).

saponin merupakan sterol yang mengandung gula yang mengiritasi
saluran pencernaan dan ketika diabsorbsi kedalam aliran darah dapat

menyebabkan ruptur sel darah merah dan kerusakan hepar.(Hert et all, 2000)

Berdasarkan atas sifat kimiawinya, saponin dapat dibagi dalam dua
kelompok: steroids dengan 27 C atom, triterpenoids, dengan 30 C atom.
Macam-macam saponin berbeda sekali komposisi kimiawinya, yaitu berbeda
pada aglikon (sapogenin) dan juga karbohidratnya, sehingga tumbub-
tumbuhan tertentu dapat mempunyal macam-macam sapomn yang berlainan,
seperti: ouillage saponin (campuran dari 3 atau 4 saponin), alfalfa saponin
(campuran dari paling sedikit 5 saponin), soy bean saponin (terdin dan 5
fraksi yang berbeda dalam sapogenin, atau karbohidratnya atau dalam kedua-
duanya (Nio, 1989),

2.1.3.3 Tinjauar Glikosida.

Glikosida adalah suatu senyawa antara karbohidrat dan zat lain yang
dinamakan radikal aglikon. Radikal aglikon ini dapat melalui proses bersifat
toksik dan dapat dibebaskan dari persenyawsan melalui proses hidrolisa yang
dapat dikatalisa oleh enzim yang ada pada tumbuh-tumbuhan itu sendin (Nio,
1989). Glikosida yang mengandung sianida {cyanogenetic glucosides) sianida

selalu ada dalam konsentrasi kecil (#race) pada banyak macam tumbub-
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tumbuhan, terutama dalam bentuk cyanogenetic glucosides. Pada rumput,
kacang-kacangan, umbi-umbian dan biji tertentu, diketemukan dalam kadar
yang relatif tinggi. Tiga macam glikosida yang dapat menghasilkan sianida
dan diketahui ada pada tumbuh-tumbuhan yang lazim dimakan (edible), 1alah
amygdalin pada bitter almonds, dan biji fkernel) buah-buah lain, dhurin pada
sorghurn, dan rumput-tumpnt lainnya, linamarm atau phaseolunatin pada
kacang-kacangan {Nio, 1989).

Pada rumput dan tebu, kadar tertinggi glikosida toksik tersebut
terutama ada di pucuk muda tanaman yang tumbuh di tanah subur. Mungkin
sianida dipertukan oleh tanaman untuk perlindungan terhadap serangga (Nio,
1989).

Glikosida sering terdapat dalam bentuk flavanoid dan tersebar luas
dalam O-glikosida. Bentuk glikosida ini di temukan dalam bunga, buah, dan
daun. Sementara bentuk bebasnya ditetnukan dalam jaringan kayu {Markham
dan Andersen, 2006).

Flavanoid diklasifikasikan menjadh 4 yaitu : flavanoid bebas,
flavanoid O-glikosida, flavanoid dan C-glikosida, biflavanoid (Markham dan
Andersen, 2006).

Fungsi flavanoid mempunyai bermacam-macam, yaitu antifumor, anti
Human Infection Virus (HIV), immunostimulant, antioksidan, analgesik,
antiradang (anti inflamasi). antivirus, antibakteri, antifungal, antidiare,
antihepatotoksik, anthiperglikermik, dan sebaga: vasodilator (Syukn dan
Saepudin, 2008).
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2.2, Tinjauan Tentang Toksisitas Akut.
2.2.1. Tinjauan Tentang Toksisitas.

Toksisitas didefinisikan sebagai kemampuan suatu zat unfuk
menyebabkan keracunan, sedangkan ilmu mengenal kerja senyawa kimia
vang merugikan terhadap organisme hidup disebut toksikologi. Ada suatu
konsep bahwa semua senyawa adalah merupakan racun, tidak ada satupun
yang bukan racun, yang membedakan antara racun dan obat adalah dosis
yang tepat. Konsep lain yang menyatakan bahwa tidak ada zat kimia yang
benar-benar aman, demikian pula tidak ada zat kimia yang scharusnya
dianggap berbahaya. Konsep tersebut menunjukkan bahwa zat kimia apapun
dapat sangat membahayakan jika keadaan zat kimia tersebut terlalu besar.
Metabolisme zat asing di dalam tubuh dapat terjadi di dalam hati, ginjal, usus,

kelenjar kelamin, dan mungkin plasenta (Donatus, 1950).

Uji toksisitas adalah suatu uji untuk mendeteksi efek toksik suatu zat
pada sistem biologi dan untuk memperoleh data dan dosis tanggapan yang
khas dari zat uji. Data yang diperoleh dapat membenkan informasi mengenai
derajat bahayanya bila terjadi pemaparan pada manusia, schingga ditentukan

mengenai penggunaannya demi keamanan manusia {Depkes R 1, 1991).
2.2.2. Tinjauan Toksisitas Akut.

Uji toksisitas akut adalah suatu pengujian untuk mendeteksi efek

toksik vang muncul dalam waktu singkat setelah pemberian zat yji dalam

dosis tunggal atau berulang yang dibenkan dalam jangka waktu 24 jam dan
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pengamatan dilakukan maksimal selama 14 hari Pada penafsiran dan
evaluasi sifat toksik pada suatu zat, peneiapan toksisitas akut merupakan
langkah periama yang harus dilakukan. Melalui uji toksisitas akut. maka
dapat diperoleh informasi bahaya setelah pemaparan suatu senyawa. Kita juga
dapat memperoleh informasi awal vang dapat digunakan untuk menetapkan

tingkat dosis dan merancang uji toksisitas selanjutnya (Sekarsana, 2009).

Penelitian ini dirancang untuk menentukan dosis letal median (LD50)
toksikan. Penentuan L.D50 secara umum digunakan tikus dan mencit. Hewan
itu dipilih karena banyak toksikologi tentang jenis hewan tersebu. Selain itu
kedua jenis hewan tersebut murah, dan mudah di tangani. Penentuan LD50
sebaiknya dilakukan pada keduajenis hewan tersebut, juga pada hewan

dewasa yang masih muda, karena kerentanannya mungkin berbeda(Meles

dkk, 2009).
Kategon LD50
Luar biasa toksik < 1 mg/Kg BB
Sangat toksik 1-50 mg/Kg BB
Cukup toksik 50-500 mg/Kg BB
Sedikit toksik 0,5-5 g/Kg BB
Praikiis tidak toksik 5-15 ¢ Kg BB

Relatif kurang berbahaya >15 g¢/Kg BB

Tabel 2.2. Kategori toksisitas zat kimia mencit {Meles dkk, 2009 dikutip dari
loomis, 1991)
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Autopsi kasar perlu dilakukan pada semua hewan yang mati dan pada
beberapa hewan yang hidup, terutama hewan vang sakit pada akhir
percobaan. Autopsi dapat memberikan informasi yang berharga tentang organ
sasaran. terutama bila kematian tidak terjadi segera setelah pemberian zat.
Mungkin juga diperlukan pemeriksaan histopatologi organ tubuh dan jaringan

tertentu (Maretnowati, 2005).

2.3. Tinjuan Tentang Hepar.

2.3.1. Anatomi dan Fisiologi Hepar

Gambar.2.2 : struktur hepar (Junqueira, 1995)

SKRIPSI UJI TOKSISITAS AKUT ... FENI FAIQOH




IR-PERPUSTAKAAN UNIVERSITAS AIRLANGGA 15

Hati adalah kelenjar terbesar dalam tubuh, berat rata-rata sekitar 1.500
pram atan 2 % berat badan orang dewasa normal. Hati merupakan organ
lunak vang lentur dan terletak oleh struktur sekitarnya. Hati memiliki
permukaan superior yang cembung dan terletak di bawah kubah kanan
diafragma dan sebagian kubah kiri (Price dan wilson, 2005)

Unit fungsional hepar adalah lobulus hati, yang berbentuk silindris
dengan panjang beberapa milimeter dan berdiameter 0,8 dampai 2 milimeter.
Hati manusia berisi 50.000 sampa1 100.000 lobulus {Guyton, 1996}

Lobulus hepar terbentuk mengelilingi sebuah vena sentralis yang
mengalir ke vena hepatica dan kemudian ke vena cava. Lobulus hepar sendui
dibentuk terutama dari banyak lempeng sel hepar yang memancarkan secara
sentrifugal dari vena semtmalis seperti jenyi roda. Masing-masing lempeng
hepar tebalnya satu sampai dua sel, dan diantara sel yang berdekatan terdapat
kanalikuli biliaris kecil yang mengalir ke duktus biliaris & dalam septum
fibrosa vang memisahkan lobulus hepar yang berdekatan (Guyton, 1996)

Diantara lempengan-lempengan scl hepar terdapat kapiler yang
merupakan cabang-cabang dari vena porta dan arteri hepatika vang discbut
sinusoid. Arteri hepatika menyuplai darah dari arteri ke jaringan septum dan
beberapa arteriol kecil lalu langsung mengalir ke sinusoid hepar. Sinusoid
dilapisi oleh dua tipe sel, yaitu se/ endotel khas dan sel fagositik atau sel
kuppfler biasa juga disebut sel retikuloendotel, mampu memfagositis bakteri
dan benda asing yang terdapat dalam darah. Lapisan endotel simusoid

memiliki pori yang sangat besar, beberapa diantaranya berdiameter hampir
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satu mikron. Di bawah lapisan ini, di antara sel endotel dan sel hepar,
terdapst ruang jaringan yang sangat sempit, disebut juga ruang Disse.

: (Guyton,1996).

2.3.2, Fungsi Hepar
o Fungsi sirkulasi,

Mengalirkan darah dari vena porta ke sistemn sirkulasi, aktifitas darl
Retikulum Endoplasmik Sel (RES) dalam mekanisme pertahanan dan sebagai
penyimpanan darah atau scbagai pengatur jumlah darah (Bavelander dan
Ramaley, 1998)

o Fungsi sekresi dan eksresi

Sekresi dan eksresi empedu merupakan fungsi utama hepar, Saluran
empedu dan kandung empedu menyimpan dan mengetuarkan empedu ke usus
halus sesuai yang dibutuhkan {Bavelender dan Ramaley, 1998). Unsur utama
empedu adalah air (97 %) elekirolit garam empedu, fosfolipid, kolesterol dan
pigmen-pigmen empedu, mempunyai derifat hemoglobin vang tidak
mengandung besi karena besi hemoglobin tersebut diambil oleh tubuh
kemudian disimpan di dalam hepar untuk digunakan pada sel-sel baru
(Suarsa, 2005)

s Fungsi metabolisme.

Hepar mempunyai peranan penting pada metabolisme karbohidrat,
protein, dan lemak setelah diabsorbsi di usus. Metabolisme yang terjadi di
hepar yaitu metabolisme karbohidrat, protewn, lemak, mineral, dan vitamun

selain itu hepar juga menghasilkan energi {Jenguiero dan Cameiro, 1998).

SKRIPSI UJI TOKSISITAS AKUT ... FENI FAIQOH

|




2.3.3.

IR-PERPUSTAKAAN UNIVERSITAS AIRLANGGA 17

Fungsi metabolisme hepar yang lain adalah penyimpan vitamin, besi dan
tembaga (Rush, 2008).
Fungsi proteksi dan detoksifikast.

Fungsi ini juga tidak kalah pentingnya yaitu untuk pertahanan tubuh,
fungsi ini dikerjakan oleh sel-sel kupfer pada sinusoid dengan menyaring
bakteri di dalam darah portal dan bahan-bahan yang membahayakan, dengan
cara fagositosis. Fungsi Detoksifikasi yaitu menawarkan racun berbagai
bahan toksik di dalam peredaran darah (Suarsa, 2005)

Fungsi hematologi.

Fungsi hematologi terutama berperan pada hematopoeisis pada
embrio dan pada fibrinogen, trombosit, heparin, dan destruksi eritrosit pada
hewan dewasa (Darmawan dan Himawan, 1998)

Hepar mempunyai banyak fungsi penting antara lain metabolisme
billirubin, metabolisme asam empedu, metabolisme karbohidrat, metabolisme
lemak. metabolisme cenobiotik, protein sintetik, fungsi imun { Mcgavin dan
Zachary ,2007).

Sel hepar agaknya merupakan sel paling berguna dalam tubuh. Pada
saat yang sama ia adalah sel yang berfungsi endokrin dan eksoknn dan ia
membentuk dan mengumpulkan substansi tertentu, mendetoksifikasi

substansi lain , dan mentranspor lainnya lagi (Junqueira , 1998)

Patologi Hepar
Hepar sangat rentan terhadap pengaruh zat kinmia, sebab hepar mudah

berhubungan melalui vena porta dengan zat yang diserap dari lambung, usus,
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dan ginjal (Koeman, 1998). Bentuk toksin yang menginduksi lesi pada hepar
berbeda-beda tergantung dari tipe, dosis, dan lamanya paparan begitn juga
faktor lainnya seperti logam-logam, mineral dan zat kimia lain yang
terabsorbsi masuk menuju vena portal yang ditransportasikan ke hepar
(Thomson, 2001).

Toksisitas pada jaringan hepar pada pemeriksaan histopatologis
tampak berupa degenerasi sel dan nekrosis, kerja toksik jenis imi tidak
mengubah fungsi sel (misalnya kandungan glikogen atau konsentrasi
berbagai enzim) tetapi struktur sef langsung dirusak (Thomson, 2001)

Perubahan degeneratif biasanya merupakan efek dari zat-zat toksik
(metabolit jaringan atau bakterial) dan menghasilkan berbagai perubahan
degeneratif dalam sel-sel dari organ tertemtu, terutama hepar, ginjal dan
jantung (Thomson dkk, 1997). Sedangkan nekrosis didefinisikan sebagai
rusaknya susunan enzim sel hat. Sewaktu sel hidup, enzim-enzim dalam hati
tidak menimbulkan kerusakan pada sel, tetapt enzim-enzim 1 dilepaskan
pada sel mati, dan dimulai melarutkan berbagai unsur seluler. Selain itu, pada
saat sel mati berubah secara kimiawi, jaringan hidup yang tepat disebelahnya
memberikan respon terhadap perubahan-perubahan itu dan menimbulkan

reaksi peradangan akut (Price dan wilson, 2005).

Kelainan lain yang terdapat pada hepar bisa berupa kongesti atau
hiperemia vang berari bahwa terjadi peningkatan jumlah darah dalam
jaringan (Thomson dkk, 1997). Kongest ada dua macam yaitu kongest pasit

dan aktif. Kongesti aktif terjadi akibat penambahan aliran masuk ke dalam
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arteri seperti yang terjadi pada tempat-tempat yang mengalami keradangan
pada keadaan dilatasi neurovaskular, sedangkan kongesti pasif terjadi karena
kerusakan vena pada jaringan. Kongesti bisa bersifat sistemik seperti
kegagalan jantung atau bersifat lokal yang disebabkan karena obstruks: vena
sehingga jaringan berewarna kebiruan (cyanosis) karena kekurangan oksigen

{Kumar, 2003).
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BAB IILMATERI DAN METODE

Penelitian ini dilakukan di laboratorium Patologi fakulatas kedokteran
hewan dan pembuatan suspensi tanaman di akukan di labaroratortum
Farmasi Fakultas Kedokteran Hewan kemudian dilanjutkan dengan
pembuatan dan pemeriksaan preparat histopatologi  hepar Mencit (Adus
musculus) di laboratorium Patologi Fakultas Kedokteran Hewan Universitas
Airlangga, mulai 9 Okiober 2009 sampai Februari 2010 janpka wakiu
tersebut digunakan untuk persiapan, perlakukan dan pembuatan preparat

histopatologi hepar Mencit (Mus muscuius).

3.2 Materi Penelitian.
3.2.1. Hewan Peneitian.
Hewan coba pada penelitian ini adalah mencit (Mus musculus) jantan
dengan berat badan = 20 gram, dan berumur 1 sampai 1,5 bulan yang

diperoleh dari Pusat Veterinaria Farma (Pusvetma), sebanyak 30 ekor.

3.2.2. Bahan Penelitian.

Rahan yang digunakan untuk penelitian im adalah kapsul dan
tanaman keladi tikus /7vphonium flagelliforme), dietil eter, CMC Na, syrupus
symplex, aguades, cloroform, formalin 10 %, atkoho! 70 %, 80 %, 50 %, 96
%, alkchot Absolut I, 1, 1fI, dan Xyiol I, 11, parafin 1, 11, canada Balsam,
pukun ayam 511 produksi PT Charoen Pokphund dan Alr PDAM.

20
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3.2.3. Alat-alat Peneclitian.
Alat-alat yang digunakan adalah kandang tikus berupa kotak plastik
dan tutup kandang tikus yang terbuat dari sariangan kawat, sonde lambung,
botol tempat minum tikns, mangkok tempat makan_ timhangan, sonde. alat

pembuatan suspensi dan alat clearing.

3.3, Metode Penelitian.
Mctode yang diguiakan adalal studi cksperimcatal faboratoris dengan
mongadakan porcobaan, mongamati, mempclajari dan macagumpulkan data

hasii percobaan.

3.3.1. Persiapan Hewan Percobaan.

Mencit {AMus muskulus) diambi} secara acak dan dibagi menjadi lima
kelompok perlakuan (PO, Pi, P2, P3, P4, dan P5) masing-masing
menggunakan 5 ulangan. Setelah itu diberi pakan dan minum secara ad
libitum. Sebelum tikus-tikus tersebut diberikan perlakuan maka terlebih
dahulu dipuasakan selama 12 jam untuk menghindan proses metabolisme

makanan.

3.3.2. Penentuan Dosis.
Dosis bahan penclitian ini yang digunakan merupakan dosis yang relatif
kurang berbahaya yaitu mulai 15 gram/Kg BB dan berat mencit yang
digunakan adalah 20 gram maka

15 gram x 20 gram BB = 0,3 gram = 300 mg
1000 gram BB

SKRIPSI UJI TOKSISITAS AKUT ... FENI FAIQOH




IR-PERPUSTAKAAN UNIVERSITAS AIRLANGGA 22

Jadi untuk mendapatkan kematian hewan coba yang lebih cepat maka
dosis akan dilipat gandakan dari dosis awal yaitu 300 mg, 600 mg. 1200 mg,

2400 mg dan 4800 mgdikarenakan dalam penelitian ini yang dicari adalah

3.3.3. Pembuatan Suspensi

Suspensio atau suspensi adalah sediaan yang mengandung bahan obat
padat dalam bentuk halus yang tidak larut tetapi terdispersi dalam cairan atau
vehikuluom. Zat yang terdispersi harus halus dan tidak boleh cepat
mengendap; jika dikocok perlahan-lahan endapan harus segera terdispersi
kembali. Suspsnsi pada umumnya mengandung zat tambahan untuk
menjamin stabilitas; sebagai stabilisator dapat dipergunakan bahan-bahan
yang disebut scbagai suspensator (Joenoes, 2005).

Cara pembuatan suspensi {lampiran 2)
3.3.4. Ferlakuan.

Hewan percobaan vang digunakan sebanyak 30 ekor yang telah
diambil secara acak dikelompokkan daiam enam periakuan, Kemudian hewan
coba muiai diberikan dan suspensi tanaman keladi tikus secara peroral
melalui sonde vang sebelumnya dipuasakan selama 1Z jam untuk
menghindari proses metabolisme makanan
Prosedur periakuan sebagai berikut
PC : mencit kontro! diberi suspensi tanpa obat sebanyak 1 m! pada § ekor

mencit.
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KELOMPOK
JAM P1 P2 P3 P4 P5
300mg | 600 mg {1200 mg 2400 mg, 4860 mg
pada 5 ekor | pada 5 ekor | pada 5 ekor | pada 5 ekor | pada 5 ekor
menctt mencit mengit mencit mencit
Ke-I 05 ml 0.5 ml 0.5 ml 0.5 ml 0.5 ml
160 menii
Ke-lI 0,5 m! 0,5 ml 0,5 ml 0,5mi
320 menit
Ke-HI tml 1 ml i mi
480 mentt
Ke-IV 1ml 1 mlt
640 menit
Ke-V I mi i ml
800 menit
Ke-VI 1 mi
960 menit
Ke-Vii 1mi
1120 menit
Ke-Vill 1 m}
1280 menit
Ke-I¥ 1 mi
1440 menit

Tabel. 3.1, jadwa! pemberian obat pada mencit

Hewan percobaan diberi periakuan seiama 24 jam. Seianjuinya

dihitung jumiah kematian yasg tejadi dalam 24 jan pemberian obatl. Bila

kematian yang terjadi dalam waktu 24 jam tidak mencapai 50% atau lebih,

maka iiewan coba tersebut dikorbankan hingga mencapat jumiah 50% dan

sisanya dilanjutkan pengamatan sampai hari ke 14 untuk mengamati etek

toksisitas yang tertunda, kemudian semua hewan percobaan dikorbankan dan

dilakukan autopsi pada hari ke-15 (Fidyastuti, 20U8 dikutip dari Meles,

2007).
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3.5. Pembuatan Preparat Histopatologis.

Setelah waktu vang telah ditentukan maka hewan coba akan
dieuthanasia. Euthanasia dilakukan menggunakan dietil eter dan dilakukan
pembedahan vtk diambil hepamya. Hepar vang felah diambil dimasukkan ke
dalam pot plastik yang berisi formalin 10 % , kemudian dilakukan pembuatan
nreparat histopatologis dengan pewarnaan Hematoxylin Hosyn {(HLE} untuk
pemeriksaan secara mikroskopis. Pembuatan preparat histopatologis

dilakukan di Lahoratorium Patologi Fakultas Kedokteran Hewan Universitas

e Variabel bebas

Dasis tanaman keladi tkus (Thypenium flagelliforme)

¢ Variazhe! kendali

.z ¢ N RN JUNIU. IR U I 3 L.
Mencit (Aus muscidus), unal, pakan dan

idang dengan kondisi
yang sama.

Variabel ierganiung

L.D50. gambaran histopatologis hepar mencit {Afus musculus)

3.7, Pemeriksaan Preparat Histopatelogi
Pengamatan secara mikroskopis preparat histopatologis hepar mencit
{Mus muscilus) menggunakan mikroskop dengan perbesaran 100X dan
dilanjutkan dengan pembesaran 400X, Sclanjutnya dilakukan pengamatan
pada lima lapangan pandang yang berbeda dan @rap preparat histopatologi

hepar mencit kemudian dilakukar penilaian berupa skoring berdasarkan
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tingkat kerusakan gambaran histopatologi sel hepar mencit (Azmijah dkk,
1996).

3.3.8. Cara Menghitung Masing-masing Skor.

secara mikroskopik hepar mencit dengan pembesaran 400X,

Kriteria untuk mengetahui seberapa berat perubahan histopatelogi
pada setiap preparat adalah sebagai berikut:
Nilai nol (0) apabila tidak terdapat perubahan,
Nilai satu (1) apabila terdapat perubahan kongesti dari lapangan pandang.
Nilai dua {2} apabila terdapai perubahan degenerasi dan Japangan pandang
Nilai tiga (3) apabila terdapat perubahan nekrosis dart lapangan pandang.
Pada sciiap lapangan pandang diamati perubahan yang ferjadi, setiap
preparat digeser lima kali lapangan pandang dan dihitung rata-ratanya.

3.3.9. Ralncangan Fercobaan

Pada penelitian ini variabel yang diamati adalah tingkat kerusakan
jaringan hepar adapun rancangan percobaan yang digunakan adalah
Rancangan Acak Lengkap (RAL) karena kondisi lingkungan dan umur
homogen serta sempel dilakukan secara acak dengan enam macam kelompok
perlakuan dimana satu kelompok sebagai kelempok kontrol serta terdiri dart 5

ulangan (Kusriningrum, 2008).

3.3.9. Analisis Data.
Data vang diperoleh dalam bentuk skor nilai tingkat perubahan

gumburun histopaiviogs hepar tikus putih disusun dudum bentuk tabel untuk
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[ 8]
L)

kemudian dianalisis. Selajuinya untuk mengetahui perbedaan perubahan
gambaran histopatologis hepar akibat pemberian suspensi tanaman keladi
tikus (Typhonium flagelliforme) dilakukan uji statistik dengan menggunakan
uii krstal wallis dan juga menggunakan tabel sidik ragam. Derajat
perubahannya diolah dengan penilaian peringkat (Rank) dan bila terdapat
perbedaan yang nyata dilalukan dengan uil Mann-whitney (Mehotcheva,

w

2008).
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3.3.10. Diagram Alur Penelitian.

{ 30 ekor mencit umur 1-1,5 bulan J
LN

( dismeasakan selama 12 jam dengan pakan standard an w
L pemberian minum ad-libitum

J

Ca ) G O] Ow) O] (3]

Ll

|  Pengamatan kematian hingga 50 % ]
L selama 24 jam
J

]

i

v
( i4 han dipeiiliara gutia pengamatan ]
l efek roksisitas

.,

il

A
t Eut: asin
\ )

L

—

Pembuatan preparat hissopatologi hepar tikus putih ]

¥
Gcngamatan preparat histopatotogi hepar tikus putih 1
L

s

-

( Pengamatan kerusakan hepar ]
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BABIV

HASIL PENELITIAN
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BAB IV. [IASIL PENELITIAN

Secara Makroskopis,

Hasil pemeriksaan patologi anatomi dart organ hepar pada kelompok
perlakuan kontrol secara perorat (PO} yang hanya di beri suspenst tanpa obat
sebanyak 1 ml selama seban sekali idak menunjukkan perubahan atan kelainan
yang sigmifikan dan kelompok periakuan di beri suspensi tanaman keladi tikus
(Typhonium flageiliforme) secara peroral dengan dosis yang bervariast 300 mg
{P1), 600 mg (P2), 1200 mg (P3), 2400 mg (P4), 4800 mg (P5) selama sehari
pada pemeriksaan patologi anatomi tampak perubahan berupa hemoraghi.

Pada kelompok perlakuan 300 mg (P1) tidak ada yang mengalami
kematian sedangkan pada kelompok perlakuan 600 mg (P2) terjadi kematian 1
ekor mencit {Mus musculus), kelompok perlakuan 1200 mg (P3) terjadh kematian
sebanyak 3 ekor mencit {Mus musculus), sedangkan pada kelompok perlakuan
2400 mg (P4) dan kelompok periakuan 4800 mg (P5) terjadi kematian sebanyak
5 ekor mencit fMus musculus). Sehingga dosis yang menyebabkan kematian 50
Y% (LD30)} berada diantara P2 dan P3 adalah pada dosis 961,6123 mg/mencit atau
48,081 g/Kg BB (lampiran 6).

Secara Mikroskopis.
Preparat sediaan organ hepar yang sudah di warnai Haematoxylin Eosin

diperiksa di bawah mikroskop dengan pembesaran 100x dan 400x untuk melihat
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0

perubahan yang tegjadi. Dari pengamatan secara mikroskopis pada hepar mencit
(Mus musulus) yang di beri suspensi tanaman keladi tikus (7Typhonium
flagelliforimne) secara peroral selama 24 jam dan dilanjutkan selama 14 hari pada
kelompok perlakuan kontrol (PO)dimana hewan coba diberi suspensi 1 ml
terdapat pada gambar 4.1 sedangkan gambar 42 dan 43 adalah sebagian

gambaran perubahan yang terjadi pada kelompok perlakuan P1, P2, P3, P4 dan

=
P
&
113
-y
(]

L)
=
w

5 sclama 24 jam dan dilanjutkan selama 14 hari gambaran

menunjukkan sel hepar dalam keadaan tidak normal.

Gambar 4.1 kontrol menunjukkan sel hepar normal
Dengan pembesaran400x
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Gambar 4.2
Anak panah menunjukkan kerusakan berupa kongesti
dengan pembesaran 400x

Gambar 4 3
Anak panah menunjukkan kerusakan berupa degenerasi dan nekrosis
Dengan pembesaran 400x
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Data hasil pemberian suspens: tanaman keladi tikus (Iyphonium
flagelliforme) selama 24 jam dan dilanjutkan selama 14 han setelah dilakukan
pemeriksaan makroskopis dan mikroskopis hepar mencit (Adus muscufus) dapat
dithat pada tabet di bawah 1m :

Tabeil 4.1 Uji siatistik perubahan mikroskopis mencit :

Skor histopatologi hepar | Rata-rata + standart deviasi
PO L0000 + 0.00007
Pl _ 2,9200 + 1,8200°
P2 | 3,4400 + 0,6390
P2 42000 + 1 0200°
P4 3,9600 + 0,6840°
P5 | 3,4000 £0,5100°
Lotal ;‘ 2 9900 + 1 6680°
keterangan | subskrip yang berbeda pada kolom sama menunjukkan perhodasn
vang sangat nyafa (P<0,05).
Skor gambaran
histopatologi
Chi-square 13,3110
DI 5
Asymp. Sig. 010

Keterangan . Asymp. Sig. Lebih kecil davi $.65 sehmmgga ienaajakikan
perbedaan yang nyata.

Hasil analisis dengan upi Kruskal Wallis menunjukkan ¢ > 0.05 (11.070) dan
a< 0.01 {15.086) sehingga terdapat perbedaan yang nyata terhadap perubahan

+ mikroskopis sel hepar, sehingga dilanjutkan dengan uji Mann-whitney.

Hasil analisis dengan uh Mann-whitney perbandingan antara kelompok

kontroi dengan semua keiompok periakuan menunjukkan Asymp. Sig. Lebih
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kecil dart 0.05 dan 9.01 sehingga menunjukdkan perbedaan yang sangat syata

JI.I.I mlbl‘:. .
Sedangkan perbandingan antara kelompok dengan yang lainnya menunjukkan
Asymp, Sig. Lebih besar dari 0.05% sshingga menunjukkan tidak ads perbedaan vang

tikus (Typhonium flagelliformej dengan dosis 961,6123 mg/mencit atau 48,081
g/ Kg BB dapat menyvebabkan kematian sebanvak 50 % (LD350). Penelitian ini

dapat menimbulkan perubahan histopatologi sel hepar mencit (Mus musculus)

periakuan satu dengan yang lainnya.
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BABYV

PEMBAHASAN
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BADB V. PEMBAIIASAN

Pengujian ioksisitas pada tanaiman berkhasiat obai sangat diperiukan karena
merupakan salah satu usaha untuk melindungi para konsumen maupun masyarakat
dalam hal keamanan penggunaan anaman berkhasiat obal maupun penggunaan obat
tradisional.

Pada penclitian ini fclah dilakukan pengujian tentang cfck toksisitas akut
suspensi tanaman keladi tikus (Typhonium flagelliforme} dengan cara pemberian

1 1 1 - L) . 1 11 ) i
il 5diaiila 5804l 44 UniuK Neiingl JicxK

secara peroral

7%}
g-
B
£
)
\lC:
Lh
1
Cx
[

toksisitasnya yang masth hidup dibiarkan hidup selama 14 han terhadap gambaran
Lusiopatolog: hepar wencii (Mus muscuius),

Pada 5 kelompok perlakuvan dosis yang menyebabkan kematian 50 % (LD50)
verada diandars P2 daa P3 adulab pada doesis 961 6123 mpg/mencit alau 48,081 p/Kg
BB sehingga tanaman ini tergolong dalam obat relatif kurang berbahaya. Kematian
mencit pada waktu selama 24 jam seinua mengalami pordarahan pada rongga tubub
hal ini disebabkan karena tanaman ini mengandung saponin yang menpunyai
kemampuan menghemolisis darah yang sesual dengan pernyataan [ert et all (2000}
saponin merupakan sterol yang mengandung gula yang mengiritasi saluran
pencernaan dan ketika diabsorbsi kedalam aliran darah dapat menyebabkan ruptur sel

darah merah dan kerusakan hepar.
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pada tiap preparat histopatologi hepar mencit (Mus musculus) menunjukkan o> 0,05
(11,070) dan o< 0,01 sehingga terdapat perbedaan yamg ayata pada gambaran
cituk hoiigesti, degencrasi dan nchrosis
anfara kelompok kontrol dan perlaknan dalam wakt 24 jam dan dilanjntkan selama
14 hari terdapat perbedaan yang nyata. Dari uji Kruskal Wallis antara kelompok

kontrol dan kelompok perlakuan terdapat perbedaan yang nyata sedangkan dengan wji

terhadap kelompok kontrol dan tidak berbeda nyata antara kefompok perlakuan satu
dengan yang lainnya. Hal ini berarti bahwa penambahan dosis pada uji toksisitas akut

tanaman ini tidak berpengaruh pada sel hepar dari mencit.

-d
™
>
2
3
3

enuninklkan bahwa suspensi tanaman keladi tikus (Typhonium
Sagelliformejpada uji toksisitas akut menimbulkan efek toksik pada hepar, karena
hepar merupakan salah satu organ vang paling peka terhadap zat kimia manpun zat
toksik dan hepar memiliki fungsi yang sangat penting ferhadap metabolisme bahan
toksik sesnai dengan pernyataan (Koeman 1998) bahwa hepar merupakan orsan

¥ -
o " 7

tubuh yang paling peka terhadap pengaruh bahan toksik yang disebabkan karena
hepar memiliki fungsi detokgifikaci,

Hepar adalah organ yang bertanggung jawab dalam proses metabolisme obat-
obatan. Metabolisme obat dalam hepar disebut sebagai proses biotranformasi yang

merubah senyawa asal menjadi metabolit dan kemudian membentuk konjugasi.
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_ .

Apabila metabolit yagg ferbentuk bersifal tokstk, maka dapal menyebabkan

kerusakan pada sel-sel hepar. Metabolit-metabolit tersebut dapat terikat kovalen pada

Qcy Kam Mio (1980} Sifat-sifst Saponin adalah mompunyai rasa pahit, dalam larutan

ikan dan amfibi, mombentuk persenyawnan dengan kolestero! dan hidroksisteroid
lainnya, sulit untek dimurnikan dan diidentifikasi, berat molekul relatif tinggi, dan

analisis hanya menghasitkan formuly empinis yang mendekati, Menurt Hert ¢

pancarnaan dan ketika diahsorhsi ke dalam aliran darah dapat menyehabkan ruptur sel
darah merah dan kerusakan hepar.

Pada periakuan selama 24 jam {maft mnlai 24 jam hingpa 14 hari} dengan

kongesti vang paling dominan walaupun kadang ferdapat nekrosis sedangkan pada
dosts 300 mg, 600 mg dan 1200 yang dibiarkan hidup hingga 14 hari mengalami
perubahan kongesti dan degenerasi hin

Perubahan yang terjadi pada sel hepar ini datam kategori cukup berat,
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kemungkinan disebabkan oleh flavanoid dari tanaman keladi tikus (7yphonium
Aagelliforme} yang digunakan sebagal perlakuan sehingga terjadi pembendungan
darah dengan adanya darah yang terkonsentrasi dalam satu pembuluh darah vang
sesyai dengan pernyatzan oleh Subyi dan Saepudin (2008} bahwa Fungs: flavanoid

L pr=isay

mempunyai bermacam-macam, yaitu antitumor, anti Human Infection Virus (HIV),

= TR Py P
lllllllullublllllulaﬁl, OV DY

antibakteri, antifungal, antidiare, antihepatotoksik, antihiperglikermik, dan sebagai

vasodilator. Kongesti merupakan kelainan pada organ hepar vang diakibatkan adanva
peningkatan volume darah karena pelebaran pembuluh darah kecil atan pada

Denegerasi yang terjadi pada hepar biasanya ditandai perubahan morfologi
sitoplasma sel yang disebabkan oleh kerusakan mitokondria dari sel hepar herfungsi

sebagai penghasil energi dalam sel yang di hasilkan dalam bentuk ATP (Adenosine

hantil-an ATD noa alran

tergangau, maka pembentukan ATP jua
terganggu. Akibamya, proses transfer sel mengalami gangguan. Salah satu proses
transfer sel vang penting adalah mekenisme pompa natrium vang penting untuk
mempertahankan tekanan osmotik dalam sel. Apabila mekanisme terganggu maka

akan mengabibatlran gel tidalr mampu memompa 1on natriy

pentngkatan konsentrass ion natrium dalam sel menyebabkan air masuk kedalam sel.

Perubahan pembengkalan sel tidak nyata gecaras mikroskopis dan  hanya

el o ]
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Thomson dan Cotton (1997).
Pada hasit peineriksaan mikroskopis jupa terdapat kerusakan berupa nekrosis

menoslam: kamiss oo don toriadl oancowsn mrodulel Ademoain teiahoesbar Laole.
1:1‘;1:54:a:-:1 REIIARM IS L1338 l'C'!.J‘aul 5&1!55!. f2E] ORI MLILIR M) SALICIN RN MR ll!...'BiJl.l.al., L;'U-é.ll

juga dengan fosforilasi oksidatif sehingga banvak ion Na' yang masuk kedalam sel
hepar akibatnya pH dalam scl menurun dan bersifat asam (Rippey, 1994).

Menurut Thomson (2001) tampak atan tidaknya kematian sel hepar
inya perubahan
morfologi pada inti se¢l yang dimulai dengan piknosis vaitu proses terjadinya
penyusuian dan kondencasi ini sel sehingga menjadi lebih basofilik dimana warna sel
terlihat lebih biru dengan pewamaan H.E dan secara mikroskopis ditandai dengan inti
sel tampak lebth padat dan herwara gelap dan nokleolus (anak i) mulai hilang.
Karioreksis merupakan proses ketika membran nukleus robek sehingga nukleus
terpecah-pecah dan tersebar menjadi debu nukleus yang secara mikroskopis ditandas
dengan ints pecah dan berwarna gelap. Karolisis adalah proses dimana membran dart
mti sel tidak robek, tetapr mti sel yang basofilta berangsur-anpgsur memudar sampai

inti sel secara jelas menghilang,
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BAB VI

KESIMPULAN DAN SARAN
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BAB V1. KESIMPULAN DAN SARAN

6.1. KESIMPULAN

Kesimpulan yang didapat dan penelitian ini adaiah:
Pada uji toksisitas akut suspensi tanaman keladi tikus (Typhonium flagelliforme)
dengan mengpunakan variasi dosis mulai yang terendah 300 mg dan dosis
tertinggi 4800 mg dapat memimbulkan perubahan histopatologi sel hepar mencit
(Mus musculus) berupa kongesti, degenerasi dan nekrosis dalam kategon yang
cukup berat, Pada dosis  961,6123 mg/mencit atau 48 081 g/Kg BB sudah bisa
menyebabkan kematian 30 % (LD30) sehingga tergolong dalam obat yang relatif
tidak berbahaya.

6.2. SARAN

Dengan diketahui dosis vang dapat menyebabkan kematian hewan coba
sebanyak 350 % (LD5U} maka dapat ditemukan batas keamanan suspensi
tanaman keladi tikus (Tvphonium fagelliforme) untuk digunakan dalam
pengobatan.

Berdasarkan penelitian di atas maka sebelumnya juga perlu diperhatikan
penelitian iebih lanjut tentang pengaruh obal 1 terhadap organ yang lainnya

seperti ginjal, jantung, paru-parn, dan lain-lain.
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RINGKASAN

Pada penelitian ini telah dilakukan pengujian tentang efak toksisitas akut
suspensi tunaman keladi tikus (Typhonium  flagelliforme) terhudup gamburan
histopatologi hepar mencit (Mus musculus) dengan pemberian perlakuan secara
peroral selama 24 jam dan dilanjutkan selama 14 hari. Pengujian toksisitas tanamar
berkhasiat obat sangat diperlukan karena merupakan salah satu usaha untuk
melindungl masyarakat dalam hai keamanan penggunaan fanaman obat berkhasiat
maupun obat tradisional.

Peneiitian ini menggunakan hewan coba mencit sebanvak 30 ckor berienis
kelamin jantan berumur 1-1,5 bin dengan berat + 20 p. Hewan coba 30 ekor dibagi
menjadi menjach 6 perlakuan dengan 5 kah ulangan = kelompok kontrol (P() diben
suspensi tanpa obat sebanyak 1 mlekor, kelompok perlakuan ke satu (P1) diben
suspensi tanaman ohat dengan dogis 200 mglekor sebanyak 05 ml kelompok
perlakuan ke dua (P2) diberi suspensi tanaman obat dengan dosis 600 mg/ekor
sebanyak ! ml, kelompok perlakuan ke tiga (P3) diberi suspensi tanaman obat
dengan dosis 1200 mg/ckor sebanyak 2 mi, kelompok periakuan ke empai (P4) diberi
suspensi tanaman obat dengan dosis 2400 mgckor scbanyak 4 mil, dan kelompok
periakuan ke Iima (P5) dibeni suspensi tanaman obat dengan dosis 4300 mg/ekor
scbanyak 8 mi.

Hasil peneimian menunjukkan bahwa dosis yang dapat menyababkan
kematan sebanyak 350 % (L.D30) berada diantara P2 dan P3 adalah pada dosis

961,6123 mg atau 48,081 g/gKg BB sehingga obat im tergolong obat yang relatif
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Lampiran 1. Suspensi keladi tikus

Pembuatan suspensi keladi tikus ini dilakukan di laboratorium Farmasi Veteriner
Fakultas Kedokteran Hewan Umversitas Airlangga, dengan cara sebagai benkut :

a. Pembuatan suspensi tanaman keladi tikus untuk kelompok perlakuan

R/ Tanaman kelad: tikus 495

CMCNa 1%
Sir. Simplex 0%
Aquaad 82,5 ml
m.fla. susp.

4 Paraf

b. Pembuatan pelarut suspensi untuk kelompok perlakuan kontrol (P0)

R/ CMC Na 1%
Sir. Simplex 10%
Aquaad 5 ml
mfla susp
S.1dd1ml

# Paraf
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Lampiran 2 : Cara pembuatan suspensi.

Langkah-langkah:

a) Panaskan aquades secukupnya.

46

b) Siapkan cawan porselen dan spatel umuk mencampur aquades yang

telah panas dengan CMC Na hingga tidak terdapat gumpalan-gumpalan

putih.

¢) Masukkan bubuk tanaman keladi tikus (Typhonium flagelliforme)

kedalam cawan lalu tambahkan sirupus sumpiek banyaknya sesuai

dengan resep lalu aduk hingga homogen.

d) Kemudian masukkan kedalam botol yang telah ditera terlrbih dahulu

dan tambahkan aquades sampai batas yang diperiukan dan kocok.
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Lampiran 3. Prosedur Pembuatan Sediaan Histopatologi Hepar.
Pembuatan sediaan histopatologi ini dilakukan di laboratorium Patologi
Fakultas Kedokteran Hewan Universitas Airlangga, dengan cara sebagai berikut :
a. Fikeasi dan Pencucian.
Bertujuan untuk menghentikan proses metabolisme jaringan, mematikan kuman,
menjadikan jaringan lebih keras, sehingga lebih mudah untuk dipotong.
Cara kerja :
« Scielah diseksi, hepar diambil dan dimasukkan ke dalam formalin 10 %
sekurang-kurangnya 24 jam.
& (Organ hepar dipotong dengan ketebalan 0,5 cm.
e Kemudian dilakukan pencucian dengan air mengalir selama 30 menit.

b. Dehidrasi dan Clearing.

Bertujuan untuk menarik air dari jaringan, membersihkan dan menjernibikan

Organ bepar yang telah dicuci dengan air, dimasaldean kedalam reagen dengan

urutan alkohol 70 %%, 80 %, 20 o5, 95 94, alkohol absolut 1, II, masing-masing 30

Bertajuan wiuk menginiiitrai jaringan dengan parafin skan menembus ruang
antar sel dan dalam sel sehingga jaringan iebih iahan iama terhadap pemotongan.
Cara kexja

s Organ hepar dimasukkan datam paratiin I yang masih cair.

SKRIPSI UJI TOKSISITAS AKUT ... FENI FAIQOH




IR-PERPUSTAKAAN UNIVERSITAS AIRLANGGA -

» Dimasukkan ke datam oven pada suhu 60°C selama 30 menit.

» Pindahkan ke paraffin 11 yang masih cair,

e Pindahkan kedalam oven dengan sushu 60°C selama 30 menit.

4. Pembuatan Blek Parafin,

Bertujuan agar jaringan mudah dipotong.
Cara kerja -

» Disiapkan beberapa ccetakan besi vang diolesi dengan gliserin supaya

nantinya paraffin tidak melekat pada besi.

o (rgan heapr dimasukkan ke dalam cetakan, tunggn sampai paraffin

mengeras,
e. Pengirisan dengan Mikrotom.

Proscs ini dilakukan untuk mendapatkan irisan jaringan dengan ketebalan + 5
um agar dapat dilihat di bawah mikroskep. Blok paraffin yang telah mengeras
dcngan organ hati didalamnya sclanjutinya dipotong dengan mcnggunakan mikeotom.
Mikrotom dibersihkan terichib dalwslu, digosokkan dengan kertss fisu pada relmya
hingga besih. Maia pisau dipasang pada gagang pisau , kemudian dipasang pada
mikrotom. Blok scdiaan dipasaiig pada mikrotom, diatar tinggi rendalmya
permukaan horizontal, sudut permukaan organ diatur dengan arah potongan pisau
farus membentuk sudut 45° dan tebal potongan disher 3 pm, wniuk organ yang keras
ketebalannya + 5 ym.

Pemotongan diambil secara acak, tiap kali 10 kali pemotongan diambil satu

ketebalan 5-7 pm, kemudian jaringan hepar dicelupkan ke dalam air hangat dengan
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suhu 20°C - 30°C agar mengembang dengan baik. Jaringan hati kemudian diletakkan
pada obiek glass vang telas diolesi putih telur, selanjutya dikeringkan diatas hot
plate dengan suhu 60°C.
f. Pewarnaan.

Terdapat dua macam pewarnaan jaringan pada pemeriksaan histopaatologi, yaitu
pewamnaan umum dan pswarnaan khusus.

Pewarnaan umum yaitu pewarnaan dengan Hematoxylin Eosin (H.E), yang

mewarnai inti sel dan sitoplasma dengan Eosin dengan pewamaan khusus yang

Tujuan dilakukan pewamnaan uniuk memudahkan malihat perubahan pada
jaringan. Pewarnaan jaringan dengan H.E dapat teslihat bagian-bagian seinya, inti
bewarna biru, sedangkan sitoplasma bewarna merah

Koinposisi zat warnatLE :

* Hematoxvlin 25¢g

¢ Ahsoiut aikohal 25 mi

e Potaassium aluminium  50g

» Mercuric oxide 1,25 m}
s Glacial aceitc acd 20 mi
» Water 506 mt

Bjek glass dengan sayatan jaringan hepar diatasnya diearnai dengan HE dengan
metode Harris. Pertama-tama objek glass dimasukkan dalam Xylol T sefam 3 menit

dalam tempat khusus dan selama 1 menit ke dalam xylol II, kemudian berurutan
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dimasukkan ke dalam alkohol absolut I, 11, alkohol 96 kr%, 95 %, 80 %, 70 % dan
air an masing-masing selam I menit. Selanjutnya secara berurutan dimasukkan ke
dalam zat warna Hematoxylin selama 5-10 menit, air kran selama 3-3 menit, alkohol
asam sehanyak 3-10 kali pencelupan, air kran sebanyak 4 kali aquades secukupnya,
zat warna eosin selama 5 menit dan dimasukkan lagi ke dalam aquades secukupnya,
lalu secara berurutan dimasukkan ke dalam alkohol 70 % selama 30 menit, alkohol
80 % selama 30 detik, alkohol 95 % selama 1 menit, alkohol 96 % selama 1 menit,
alkoho! absolut I, 1T selama 1 menit, Xylel I, I selama 2 menit. Setelah ity ohick

glass dengan sayatan jaringan hati diatasnya dibersihkan dari sisa pewamaan dan

dibiarkan mengering.

g. Mounting.
Suatu penutupan objek glass dengan penutup yang sebelumnya ielah diteies
canada balsam.

. Pemeriksaan Mikvoskopis.
Pemeriksaan dilakukan dari pembesaran lemah ke pembesaran kuat vaitu 100

kali,450 kali dan 1000 kai1.
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Lampiran 4. Konversi perhitungan dosis untuk berbagai jenis hewan dan

manusia.

Mencit | Tikus | Marmot | Kelinei | Kucing | Kera [ Anjing Manusia |

20g {200g | 200g 15kg | 2kg | 4kg 12kg 70 kg
Mencit [
20g 1,0 7,0 2,25 278 297 l 64,1 1242 3879
Tikus T
200g 0,14 1,0 1,74 3,9 42 | 92 17,8 56,0
Marmot |
200g | 008 | 057 1,0 2,25 2,4 1 52 10,2 31,5
Kelinei ‘l
1.5kg 0,04 | 025 0,44 1,0 1,08 : 24 45 14,2
Kucing |
2kg 0,03 | 023 0,41 0,92 10 | 22 4.1 13,0
Kera '
4kg 0,016 | 0,114 0,19 042 | 045 ] 1.0 1.9 6,1
Anjing §
12kg | 0,008 { 0,06 0,10 0,22 0,24 i 0,52 1,0 3,1
Manusia g
T0kg | 00026 | 0,018 | 0,031 007 | 0076 1I 016 0,32 1,0

(Gosh, 1971)
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Lampiran 5. Volume maksimum larutan obat yang dapat diberikan pada

berbagai hewan,
IV (mi) ™ (ml) IP {ml) SC (ml) PO (ml)
Mencit
20-30g 0,5 0,05 1,0 0,5-1,0 1,0
Tikus
100 g 1,0 0.1 2-50 25-50 5,0
Hamster
250 ¢ . 0,1 1-2,0 2,5 2,5
Marmot
250 g - 0,25 2-50 5,0 10
Merpati
300g 2,0 0,50 2,0 2,0 10
Kelinci
2,5kg 5-10 0,5 10 -20 5-10 20
Kucing
3kg 5-10 1,0 10 - 20 5-10 50
Anjing
Ske 10 -20 5,0 20-50 10,0 1000
(Rittschell, 1974, Donatus dan Nurlaiia 1986)
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Lampiran 7. Hasil Skoring Perubahan Histopatologi Hepar Mencit
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wn
“n

Lapang Perubahan histopatologi
Perlakuan pandang Kongesti | Degenerasi ;| Nekrosis Jumlah
(1) ) G|
POa i - - 0
2 - - 0
3 - - 0
4 - - 0
5 - - 0
Rata-raia 0
POb 1 - - 0
2 - - 0
3 - - 0
4 - - 0
5 - - 0
Ratp-rata 0
POc 1 - - 0
7 - - 0
3 - - 0
4 - - O
5 - - 0
Raia-rata G
POd 1 - - 0
2 : - 0
2 - - 0
4 - - 0
b - - 0
Rata-rata 0
PlUe i : - 0
2 - - 0
3 - - 0
4 - - 0
3 - - 0
Rata-rata 0
Pla L1 + - L
2 ¥ - [
2 ! - 1
4 + - 1
5 + - i
Rata-rata !
Plb i + - |
12 _ 1t e R ]
3 + + 3
4 + + 3
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E + L+ 6

Rata-rata 42
PSe i + 1- 1
2 + + 3
3 + + 6
4 + + 3
5 + - 3

Rata-rata 3,2
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Summarize
Case Processing Summary®
Casas
Included
N Perce
skor gambaran
histopatologi ™ i
toksisitas suspensi
tanaman terhadap 30 81.1%
terhadap gambaran
histopatologi
Case Processing Summary?
Cases
Excluded Total
N Percent N Percent
skor gambaran
histopatologi * wiji
toksisitas suspensi
tanaman terhadap 7 18,9% 3 100.0%
terhadap gambaran
histopatologi
a. | Imited to first 100 cases.
Case Summaries?
skor gambaran
_ Case Mumber histOpatologi
uj toksisitas PO 1 8 3]
susponsi ) 9 0
tanaman
terhadap 3 10 0
torhadap 4 " 0
gambaran 5 12 0
| histopatologi Total N 5
Mean 80
Median 00
Std. Deviation 000
P1 1 13 1
2 14 2
3 15 2
4 16 4
5 17 5
|
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CHSE Siimmnanies
skor gambaran
R j Case Number | histopatoiogi |
uji toksisitas P Totai N T
suspensi Mean -
tanamaiy Modian 2%
§Z$$:§ Sid. Deviation | 1,320
{ gambaran P2 1 18 4
histopatologi 2 19 3
3 20 3
4 2 A
5 22 4
Total N 5
wdean 3,44
Meadian 360
S, Deviation 538
P3 1 23 s
z 24 c
3 25 4
4 % X
3 27 4
Total N .
Mean 4,20
Median 3,60
Sttt Daviation 1.039
P4 1 o8 .
2 29 3
3 o0 4
4 3 A
5 32 4
Total N 5
Mesan 385
Medsan 420
Std. Deviation 684
P5 1 33 2
2 34 "
3 35 p
4 35 4
5 37 3
Total N 5
Meagn 3.40
Median 3,20
Std. Devialion 516
Total N 30
Mean 299
Median 360
Std Dewviatinn 1668

&. Limited to first 100 cases.
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NFar Tesis
Kruskal-Wallis Test
Ranks
ji toksistas suspensi N Mean Rank
skor gambaran PO 5 300
| histopatologi 24 5 13.00
P2 5 14,10
3 5 i7,40
P4 5 17.50
Tetal 25
Test Statistics®P
skor gambaran
histopatologi
Chi-Square 13,311
] df 4
Asymp. Sig. Q10

a. Krugkal Wallis Tosot

b. Grouping Variabie: uiji toksisitas suspensi tanaman terhadap terhadap gambaran histapatologi

NPar Tests
Mann-Whitney Test
Rarnks
uji toksisitas suspensi N Mean Rank | Sum of Ranks
skor aambaran PO £ 2,00 15,00
{ histopatologt P1 5 8,00 40,00
Total 10
Tast Statistica®
skor gambaran
histopaiciogl
Marn-Whitney U 000
1 Wilcoxon W 15,000
Z -2,785
Asvmp. Sig. (2-tailed) 005
Exact Sig. [2*(1-tailed 2
Son 008

a. Not corrected for fies,
b. Grouping Variable: uji toksisitas suspensi tanaman terhadap terhadap gambaran histopatologi
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NPar Tesis
Mann-Whitney Test
Ranks
uji toksisitas suspensi Mean Rank | Sum of Ranks
skor gambaran PO 5 300 18,00
} histopatologi P2 5 8,00 40,00
Totat 10
Test Statistics®
skor gambaran
histopatologl
Manrn-Whitney U ,B00
1 Wilcoxon W 15,000
z -2,785
Asymp. Sig. {2-1ailed) 005
Exact Sig. [Z*{14ailed 008"
Sig.] '

2. Not corrected for fies,
b. Grouping Variable: uii toksisitas suspensi tanaman terhadap terhadap gambaran histopatalogi

NPar Tests
Mann-Whitney Test
Ranks
_Uji toksisitas suspensi N Mean Rank | Sum of Ranks
skor gambaran PO 5 3,00 15.00
histopatologh P2 5 8,00 40,00
Total 10
Test Statistica®
skor gambaran
histopatologi
Mann-Whitney U ,000
1 Wilcoxon W 15,000
Z -2,825
Asymp. Sig. (2-tailed) 005
Exact Sig. [2*{1-taiied 0089
Sig.)] ’

a. Not commected for ties.
b. Grouping Vanable: uji toksisitas suspensi tanaman terhadap lerhadap gambaran histopatologt
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64
NPar Tests
Mann-Whitney Test
Ranks
uji toksisitas suspensi N Mean Rank ! Sum of Ranks
skor gambaran _ PQ 5 3,00 15.00
1 histopatologi P4 5 8,00 40,00
Total 10
Test Statistics®
skor gambaran
histopatolog
Mann-Whitney U 000
| Witcoxon W _ 15.000
Zz -2, 795
Asvmp. Sig. (2-taited) 005
Exact Sig. [2*{1-tailed 5
St 008

a. Not commected for ties.
b. Grouping Variable: uji toksisitas suspensi tanaman terhadap terhadap gambaran histopatologi

NPar Tests
Mann-Whitney Test
Ranks
uji toksisitas suspensi N Mean Rank | Sum of Ranks
skor gambaran PO 5 3,00 15,00
1 histopatologi P5 5 8,00 40.00
Total 10
Test Statistics”
skor gambaran
histopatologl |
Mann-Whitney U ,000
Wilcoxon W 15,000
Z -2,795
Asymp. Sig. {2-tafled) 005
Exact Sig. [2*(1-tailed o08”
Sig.)) "

& Not corrected for tes.
b. Grouping Variable: uil loksisitas suspensi tanaman terhadap terhadap gambaran histopatelogi
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NPar Tests
Mann-Whitney Test
Ranks
uji toksisitas suspensi N Mean Rank | Sum of Ranks
skor gambaran . P1 5 4,90 34 50
I histopatologi 2 5 8,10 305G
Total 10
Test Statistics?
skor gambaran
histopatsiog!
Mann-Whitney U 8,500
1 Wilcoxan W 24 500
Z - B29
Asymp. Sia. {2-tailed) R30
Exact Sig. [2*(1-tailed 545"
Sig.)] ’

a. Not comected for Gies.
b. Grouping Variable' uji toksisitas suspensi tanaman terhadap terhadap gambaran histopatologi

NPar Tests
Mann-Whitney Test
Ranks
Uil toksisitas suspensi N Mean Rank | Sum of Ranks
skor gambaran F1 5 450 22,50
1 histanatatoni P3 £) 6,50 32,50
Total 10
Test Statiatica®
skor gambaran
tistopatologi |
Mann-Whitney U 7.500
Wilcoxon W _ 22 500
Z -1.081
Asymp. Sig. (2-ialied} 289
Exact Sig. [2*{1-tailed 31 Oa
Sig.)] i

a. Not corrected for ties.
b. Grouping Vanable: vii toksisitas suspensi tanaman terhadap terhadap gambaran histopatologi

SKRIPSI UJI TOKSISITAS AKUT ... FENI FAIQOH




IR-PERPUSTAKAAN UNIVERSITAS AIRLANGGA

65
NPar Tests
Mann-Whitney Test
Ranks
ujt toksisitas suspensi N Mean Rank | Sum of Ranks
skor gambaran P s A &0 23.00
1 histopatolog! 4 ] 5,40 32,60
Total 10
Test Statistics”
skor gambaran
histopatolog
1 Mamn-Whitney U 8,000
1 Wiicoxon W 23,000
Z - 952
Asymp. Sig. (2-tailed) a1
ExactSig. [2*(1-tailed 421"
Sig.}] ’

a. Not comrected for ties.
b. Grouping Variable: uil toksisitas suspensi tanaman terhadap terhadap gambaran histopatologi

NPar Tests
Mann-Whitney Test
Ranks
uj) toksisitas suspensi N Mean Rank | Sum of Ranks
skor gambaran P1 5 490 24,50
histopatologt Ps - 5 $,10 30,50
Total 10
Test Statistics®
skor gambaran
histopatologi |
Mann-Whitney U 9,500
1 Wilcoxon W 24 500
Z - 631
Asymp. Sig. (2-tailed) 528
Exact Sig. [2*(1-tailed 548
Sig.) :

a. Not comrected for fies,
b. Grouping Variable: uji toksisitas suspensi tanaman terhadap terhadap gambaran histopatologi
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NPar Tests
Mann-Whitney Test
Ranks
uj toksisitas suspensi Mean Rank | Sum of Ranks
skor gambaran P2 5 460 2300
histopatologt 27 5 8,40 32,00
Total 10
Test Statistics®
skor gambaran
histcpatclog
Mann-Whitney U 8,000
Wiicoxon W 23,000
Z - 873
Asymp. Sig. {2-tailed) 331
Exact&g [2*(1-tailed ‘4213
Sig. )}

a. Not corrected for lies.
b. Grouping Variabke: uji toksisitas suspensi tanaman terhadap terhadap gambaran histopatologi

NPar Tests
Mann-Whitney Test
Ranks
__uji toksisitas suspensi N Mean Rank | Sum of Ranks
skor gambaran P2 S 440 22,00
histopatologi 74 5 5,60 33,00
Total 10
Test Statistics®
skor gambaran
histopatoiogi |
Mann-Whitney L 7.000
Wilcoxon W 22,000
z -1,170
Asymp. Sig. {(2-ailed) 242
Exact Sig. [2*(1-tailed 310"
Sig.y :

a. Not corrected for ties.
b. Grouping Varisble: uji toksisitas suspensi ianaman terhadap terhadap gambaran histopatologi
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NPar Tests
Mann-Whitney Test
Ranks
ujl toksisitas suspensi N Mean Rank | Sum of Ranks
skor gambaran | P2 5 5 B0 2800
1 histopatolog) Fs 5 5,40 27.00
Total 10
Test Statistics®
]
skor gambaran
histopatologi |
Mann-Whitney U 12,000
Wiicoxon W 27,000
Z -106
Asymp. Sig. {2-tailed) o915
Exact Sig. [2*(1-talled 1.000°
3ig.)j

a. Not comected for fies.
b. Grouning Variable: uii toksisitas suspensi tanaman terhadan terhadap gambaran histopatologi

NPar Tests
Mann-Whitney Test
Ranks
uji toksisitas suspensi N Mean Rank | Sum of Ranks
skor gambaran P3 5 5,50 27.50
1 histonatoloni [=¥1 1 5 5,50 27,50
Total 10
Test Statistics®
skor gambaran
histopatoiogi
Mann-Whitney U 12,500
I Wilcoxon W 27.500
Z 000
Asymp. Sig. {2-tailed) 1,000
Exact Sig. [2*(1-tailed 1,000
Sig.)] ’

a. Nof corrected for ties.
b. Grouping Variable: uji toksisitas suspansi tanaman lerhadap terhadap gambaran histopatologi
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NPar Tests
Mann-Whitney Test
Ranks
uji foksisitas suspenst N Mean Rank | Sum of Ranks
skor gambaran P3 5 7.00 agn0
histopatologi P5 5 4,00 20,00
Total 10
Test Statistics®
skor gambaran
Histopatoiogl
Mamn-Whitney L 5,000
| Wilcoxon W 20.000
z -1627
Asymp. Siq. (2-tailed) 104
Exact Sig. [27(1-ailed 151°
Sig. )1 ’

a. Mot comrected for ties.
b. Grouping Variable: uji toksisitas suspensi tanaman lerhadap terhadap gambaran histopatologi

NPar Tests
Mann-Whitney Test
Ranks
Uji toksisitas suspensi N Mean Rank | Sum of Ranks
skor gambaran P4 5 670 33,50
histopatologl Ps 5 430 21,50
Total 10
Test Statistics®
skor gambaran
histopatoiogi
Mann-Whitney U 6,500
Wilcoxon W _ 21,500
z -1,28¢9
Asymp. Sig. (2-tailed) 197
E?cact Sig. [2*(1-tailled 290"
Sig.)} ’

a. Not corrected for ties.
b. Grouping Variable: uji toksisitas suspensi tanaman terhadap terhadap gembaran histopatologi
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Expiore

Wamings

{ There are o valid Cases for skor ganbaran hiskopalolog when uji wksisitas
suspensi tanaman terhadap terhadap gambaran histopatologi = .. Stafistics cannot
e compisted for this levs.

skor gambaran histopatologi is constant when uji toksisitas suspenst tanaman
tarhadap terhadap gambaran histopateicgi = PC. it will ba inciuded in any boxplots

produced but ofher cutput will be omitted.

uji toksisitas suspensi tanaman terhadap terhadap gambaran

histopatoiogi
Case Processing Summary
)i toksisitas suspensi Cases
tanaman terhadap Valid
t&iﬁad.a;z E:::nbaraﬂ N Percent
skor gambaran Eﬁk 5 100,0%
histopatologi ™ 5 100.0%
P2 S 100,0%
3 5 100,0%
P4 5 100,0%
P5 5 100,0%
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Case Processing Summary

71

uji toksisitas suspensi Cases
| tanaman terhadap Missing Total
f‘ﬁm o N Percent N Percent
skor gambaran PO 0 0% 5 100.0%
hisiopatoiogi P1 0 ,0% 5 100,0%
P2 4] 0% 5 100,0%
F3 ¥] 0% 5 100,0%
P4 0 0% 5 100,0%
P5 0 0% 5 100,0%
| skor gambaran histopatologi
- S=r -
£ — o
5_‘ o
D
=) [j
[= 8
8
0
=
| = 3 2 M
s
" 3]
a
&
o
o
=
/]
1
0— T
| T 1 T | T
PO P1 P2 P3 P4 P5
uji toksisitas suspensi tanaman terhadap terhadap gambaran histopatologi
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Lampiran 8. Dokumentasi penelitian

Gambar 3 : organ mencit yang telah dibedah.
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Gambar Z : proses pembedahan
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Gambar 5 : alat dan bahan.

Sirupus Simplex Kapsul Keladi Tikus
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Alat-alat bedah Timbangan

Alat-alat pembuatan suspensi
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