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Abstrak

Penggunaan obat tradisional makin meningkat dan masyarakat beranggapan obat yang berasal dari

alam tidak memiliki sifat berbahaya (toksik) meskipun digunakan terus menerus. Penelitian ini bermaksud

untuk menguji toksisitas tanaman obat yang sering digunakan yaitu daun dewa (Gynura pseudochina

(Lour). Toksisitas oral akur adalah efek samping yang terjadi dalam waktu singkat melalui pemberian

tunggal per oral ataupun dengan dosis berulang dalam waktu 24 jam. Dosis letal 50 (DL, ) telah digunakan

sebagai standar perhitungan toksisitas pada semua bahan kimia. Penelitian ini bertujuan untuk mengetahui
toksisitas akut ekstrak etanol daun dewa dengan menghitung DL, ekstrak etanol daun dewa (Gynura
pseudochina (Lour). DC) pada tikus galur Wistar. Dosis letal 50 dihitung berdasarkan data kematian
hewan coba selama 14 hari. Data dianalisis secara statistik dengan menggunakan statistik analisis probit.
Hasil penelitian menunjukkan bahwa DL, ekstrak etanol daun dewa dengan pemberian per oral pada
tikus jantan adalah > 30 g/kgBB dan DL, ekstrak etanol daun dewa dengan pemberian per oral pada
tikus betina sebesar 29,39 g/kgBB. Pemberian ekstrak etanol daun dewa pada tikus galur Wistar
menunjukkan klasifikasi tidak toksik.

Kata kunci : Toksisitas oral akut. Gynura pseudochina (Lour). DC, dosis letal 50 (DL,).

Korespondensi= Departemen Biokimia Fakultas Kedokteran Universitas Muhammadiyah Palembang,
Jl. Jend. Ahmad Yani Talang Banten 13 Ulu Palembang Telp. 0711-520045 Fax. 0711-516899
Sumber : Hasil Penelitian Tesis
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Pendahuluan

Obat tradisional yang merupakan obat
bahan alam telah banyak digunakan dan
tercatat keberhasilannya oleh masyarakat.
Penelitian obat tradisional telah banyak
dilakukan dan terbukti manfaat terapinya.’
Banyak yang beranggapan bahwa
penggunaan obat tradisional relatif lebih
aman dibandingkan dengan obat sintetis.
Bukan berarti bahwa obat tradisional ini
tidak memiliki efek samping dan efek toksik.
Kedua efek tersebut mungkin terdapat pada
senyawa aktifnya.'? Luasnya efek samping
yang ditimbulkan oleh obat sintetis
menjadikan perlunya dicari alternatif obat
baru dengan efektivitas yang sama, dan efck
samping yang lebih kecil.

Penelitian dalam bidang obat bahan
alam sebenarnya telah banyak dilakukan di
Indonesia, namun masih terfokus pada taraf
penapisan fitokimia dan farmakologi, yang
masih tersimpan di laboratorium sehingga
belum digunakan dalam klinis guna
pencegahan atau penyembuhan penyakit.*
Sesuai dengan perkembangan dan tuntutan
zaman, obat tradisional diharapkan dapat
berkembang menjadi golongan obat
fitofarmaka.

Syarat mutlak suatu obat tradisional
dapat diterima sebagai fitofarmaka adalah
jaminan akan mutu, khasiat (efficacy) dan
keamanannya (safery).>* Optimalisasi hasil
penelitian obat bahan alam ini membutuhkan
kerjasama antara klinisi, farmakolog,
toksikolog dan teknologi farmasetika.’ Telah
banyak dilakukan penelitian terkait dengan
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khasiat obat (radisional, namun i
h ini belum banyak yang meneljy;

sejau ; s
sitasnya.

mengcnai toksi

Toksisitas suatu zat adalah kemampy,, b
at untuk menimbulkan ke"'“sa'ki
pada organisme hidup. ?ada dasal'.l'lj_{;
semua zat, bahan dan sediaan ki'mia bl
yang akan digunakan padfl manusia, hew d
dan lingkungannya perlu diuji keaman; \ _]l
kemungkinan adanya bahaya bagy
kesehatan.’® Sebagai lan-gkuh awal ungyy
mengetahul potensi toksik suatu Zat,.___'n'-’

dilakukan uji toksisitas akut.”

Uji toksisitas oral akut adalah ujj ef
samping yang terjadi dalam waktu sin
melalui pemberian tunggal per oral ata
dengan dosis berulang dalam waktu 24_
Data kematian hewan coba yang dinya
dengan dosis letal 50 (DL,;)) merup
parameter pada uji toksisitas akut.®
letal 50 adalah dosis yang menyebabkan | _“
subjek percobaan mengalami kematian p
waktu dan kondisi yang telah diten
Saat ini, DL, telah digunakan se
standar perhitungan toksisitas pada se;
bahan kimia. Dosis letal dapat dihit
dengan berbagai metode, antara lain B
Litchfield dan Wilcoxon, Finney, W
Thompson, Miller dan Tainter. Hasil ini
mengklasifikasikan suatu tanaman
menjadi kelompok supertoxic, extre
toxic, very toxic, moderately toxic,
toxic dan practically nontoxic.’

suatu Z

4

Tanaman berkhasiat obat sangat ban
daun dewa (Gynura pseudochina (
DC) merupakan salah satu tanaman obat



yang banyak digunakan. Tanaman obat ini
merupakan tanaman yang penting dalam
pengobatan tradisional yang terkenal akan
manfaatnya ®

Manfaat daun dewa yang digunakan

oleh masyarakat antara lain untuk bengkak
terbentur, tuberkulosis (TB) paru, bronkitis,
pertusis, batu ginjal, radang mata, sakit gigi,
radang tenggorok, radang sendi, perdarahan
kandungan, payudara bengkak, kencing
manis, darah tinggi, tidak datang haid,
ganglion, kista, tumor, digigit binatang
berbisa.” Penapisan fitokimia daun dewa
menunjukkan adanya senyawa golongan
flavonoid, tannin, katekat, saponin,
kuersetin, triterpenoid dan steroid.' Di
antara senyawa kimia pada tanaman obat
yang diketahui berpotensi racun antara lain
alkaloid, polipeptida, steroid., triterpenoid,
oksalat, saponin dan nitrogen. ! Tiga dari
senyawa kimia yang berpotensi racun ini
terkandung di dalam daun dewa.

Melihat prospek penggunaan daun
dewa sebagai alternatif obat baru, dan di sisi
lain salah satu senyawa kimia yang diketahui
berpotensi racun terkandung di dalam daun
dewa, maka perlu dilakukan penelitian untuk
menjamin keamanan penggunaannya yaitu

dengan melakukan uji toksisitas akut per oral
terhadap hewan coba, yaitu tikus Jantan dan
betina Galur Wistar.

Metode Penelitian

Bahan dan Cara Kerja

Bahan-bahan yang digunakan dalam
penelitian ini adalah: tikus putih jantan dan
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betina galur Wistar sebagai subjek penelitian,
ckstrak etanol daun dewa (Gynura
pseudochina (Lour.) DC) yang telah
disiapkan carboxyl methyl cellulosae 1%
(CMC 1%), akuades dan makanan tikus.

Jumlah sampel ditentukan dengan
menggunakan formula uji hipotesis dua rata-
rata, dan didapatkan jumlah hewan coba satu
kelompok (n) adalah 6 ekor. Teknik
pengambilan sampel yang digunakan adalah
random allocation, secara random block
permutation. yaitu semua subjek yang
memenuhi kriteria inklusi dan eksklusi
dimasukkan dalam penelitian secara acak
sampal mencukupi jumlah sampel yang
dibutuhkan.

Masing-masing  hewan coba
dikelompokkan menjadi 7 kelompok,
kemudian diadaptasikan selama 7 hari di
laboratorium. Pada hari ke-8, hewan coba
diberikan ekstrak etanol daun dewa dosis
tunggal. Kelompok I diberikan larutan CMC
1%, kelompok II diberikan ekstrak etanol
daun dewa 1,625 g/kgBB, kelompok III
diberikan ekstrak etanol daun dewa 3,25 g/
kgBB, kelompok IV diberikan ekstrak etanol
daun dewa 7,5 g/kgBB, kelompok V
diberikan ekstrak etanol daun dewa 15 g/
kgBB, kelompok VI diberikan ekstrak etanol
daun dewa 25 g/kgBB, kelompok VII
diberikan ekstrak etanol daun dewa 30 g/
kgBB. Ekstrak diberikan dalam dosis
tunggal.

Perhitungan DL dihitung berdasarkan
data kematian hewan coba selama 14 hari.
Bila terdapat hewan coba yang mati,



langsung dilakukan pembedahall. DLy
dianalisis secara statistik menggunakan
statistik analisis probit, berdasarkan jumiah
kematian tikus sampai hari ke-14 untuk
masing-masing dosis ekstrak etanol daun
dewa dan dilakukan pada batas kepercayaan
95%. Statistik analisis probit digunnkfln
untuk menganalisis respon terhadap dosis.
yang umumnya digunakan pada bid:'mg
toksikologi untuk menentukan toksisias
bahan kimia terhadap makhluk hidup yang
dinyatakan dengan Persamaan seperti
berikut:

Persamaan:"
Y=a+plogx
Keterangan :

Y - variabel terikat (% kematian
hewan coba)

: konstanta

- kemiringan persamaan garis
(gradien)

x  : variabel bebas (dosis ekstrak

etanol daun dewa)

= R

Hasil dan Pembahasan
a, Hasil Penelitian

Berdasarkan hasil yang didapatkan
selama 14 hari masa penelitian, kematian
pada hewan coba setelah pemberian ekstrak
etanol daun dewa per oral ditemukan pada
kelompok tikus betina, yaitu sebanyak 1 ekor
hewan coba (16,67%) pada kelompok dosis
25 g/kgBB, dan sebanyak 4 ekor hewan coba

(66,67%) pada kelompok dosis 30 g/kgBB.
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padi kelompok dosis yang laip gy, _.
‘Il.lcl,mk:m kematian hewan coba, Ke .8
hewan coba Juga tidak ditemukan Pld'

emua kelompok dosis tikus jantan,
sC i

Data yang hcrup’u PCTbc'nlnne i
coba yang mengalami kematian dian_ |
dengan menggunakan pProgram say; ‘
probit. pada kelompok hewan coba j ntg]
analisis tersebut tidak dapat digu akap
karena tidak ditemukan data kematiap,
pun hewan coba. Dengan demikian,
Dl ekstrak etanol .dﬂ.l.ll:l dewa .:- eng,
pembcrian oral pada tikus jantan ditulj
sebagal > 30 g/kgBB. Sedangka
kelompok hewan coba I:u-.timF
analisis program statistik probit did
nilai DL, ckstrak etanol daun dewa |

Kematian (")

FT i

Gambr 1. DL, Tikus Betina

Pengamatan dan pemeriksag :
dilakukan segera setelah pemberis
uji. Dilakukan dalam 3-4 jam,
interval 0,5-1 jam. Frekuensi dan
ini dinilai cukup untuk menentukan onge
keracunan, dan kematian. 1
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Hasil uji ANOVA didapatkan nil
maka tidak terdapat perbeg l-
a-rata berat badanp a:.- i

Penelitian ini juga |ncmpC|'liI1;n}\;m pmt'll
perubahan berat badan hewan coba setap
kelompok selama masa penelitian 14 hari.
Dari data yang diperoleh selama
penimbangan, dilakukan uji one sample
Kolmogorov Smirnov Test, dan didapatkan
p>0,05, sehingga data memiliki distribusi
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; — e merckomendasi-kan uji toksisitas g
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nontoxic.” Dengan demikian, dapat
disimpulkan bahwa kematian yang
disebabkan oleh ekstrak etanol daun dewa
rendah.

Pengamatan Klinis terhadap tanda-tanda
toksik memperlihatkan bahwa tikus jantan
dan tikus betina mengalami perubahan
aktivitas motorik. Perubahan aktivitas
motorik dapat berupa peningkatan atau
penurunan aktivitas motorik spontan,
somnolen, kehilangan kontrol
keseimbangan, katalepsi, ataksia, tremor dan
fasikulasi. Pada penelitian ini, yang terjadi
pada tikus jantan dan betina adalah
penurunan aktivitas motorik spontan.
Aktivitas motorik ini dipengaruhi oleh sistem
saraf pusat.

Tanda toksik terhadap gastrointestinal
tampak pada kelompok VII tikus betina,
yaitu perubahan konsistensi feses menjadi
lebih cair (diare). Konsistensi feses yang
menjadi lebih lunak ini dipengaruhi oleh
sistem saraf otonom dan motilitas usus.°

Pemeriksaan berat badan
direkomendasi-kan pada uji toksisitas akut,
karena merupakan indikator yang paling
sensitif terhadap kondisi hewan coba bila
dilakukan secara teratur dan teliti.
Penurunan berat badan yang cepat dan
bermakna biasanya merupakan pertanda
kesehatan yang buruk, bahkan kematian.
Selain itu, penurunan berat badan dapat pula
disebabkan oleh kurangnya konsumsi
makanan dan minuman, penyakit ataupun
tanda toksik spesifik."

Hasil uji statistik pada tikus jantan dan
tikus betina tidak menunjukkan perbedaan
berat badan yang bermakna. Hal ini
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menunjukkan bahwa data berat badan
tersebut homogen, dan pemberian ekstrak
etanol daun dewa tidak menyebabkan
perubahan berat badan yang bermakna
terhadap hewan coba.

Simpulan

Berdasarkan hasil perhitungan DL,
pengamatan tanda toksik dan profil
perubahan berat badan ekstrak etanol daun
dewa pada tikus jantan dan tikus betina galur
Wistar, diperoleh kesimpulan bahwa ekstrak
etanol daun dewa dengan pemberian oral
pada tikus jantan dan tikus betina galur
Wistar menunjukkan klasifikasi tidak toksik.
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