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ABSTRACT

Background : A research obout Andrographis paniculata (sambiloto) to the mice which were induced by BHC
(hepatotoxic agent) showed that sambiloto could incresed the activity of antioxidant enzymes, increased the level
of glutathion and decreased the activity of lipid peroxidase enzymes. Paracetamol hepatotoxicity is dose
dependend. In very high dose, the toxic metabolit of paracetamol can caused liver cell injury so that the
intracellular enzymes such as Glutamat Piruvat Transaminase (GPT) released. The objective of this experiment
was to find out the effect of sambiloto’s extract to SGPT level in Wistar rats administered with paracetamol.
Methode : The experimental study with “the post test only control group design”, used 20 wistar male rats
which were divided into 4 groups. Group Kl received only standard diet. Group K2 received paracetamol
1350mg/kgBW on the 8" day. Group K3 received sambiloto’s extract on the 1°-7" day and received paracetamol
on the 8" day. Group K4 received paracetamol on the 8" day and sambiloto’s extract on the 8"-10" day. All
groaups were terminated on the 10" day and the SGPT level were examinated. Data were analized by Anova
and Bonferroni.

Result : The outcome of Anova test showed significant differences between all groups (p=0,000). Bonferroni
test of differentiation between all groups was significant (p=0,000) .

Conclusion : Sambiloto’s extract decreased SGPT level in Wistar rats administered with paracetamol.
Keywords : sambiloto, liver, Serum Glutamat Piruvat Transaminase, paracetamol
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ABSTRAK

Latar Belakang: Dari penelitian tentang Andrographis paniculata (sambiloto) terhadap mencit yang diinduksi
BHC (suatu zat hepatotoksik) didapatkan bahwa sambiloto dapat meningkatkan aktivitas enzim antioksidan,
meningkatkan pengisian glutathion dan menurunkan aktivitas enzim lipid peroksidase. Hepatotoksisitas
parasetamol tergantung pada besarnya dosis. Dalam dosis yang sangat tinggi parsetamol dapat menyebabkan
kerusakan sel hepar sehingga mengakibatkan dilepaskannya beberapa enzim intrasel antara lain, Glutamat
Piruvat Transaminase (GPT). Penelitian ini bertujuan untuk mengetahui pengaruh ekstrak sambiloto terhadap
kadar SGPT tikus Wistar yang diberi parasetamol.

Metode : Penelitian eksperimental dengan rancangan “the post test only control group design”, menggunakan
sampel 20 ekor tikus Wistar jantan dibagi menjadi 4 kelompok. Kelompok K1 hanya diberi pakan standar.
Kelompok K2 diberi parasetamol 1350mg/kgBB pada hari ke 8. Kelompok K3 diberi ekstrak sambiloto
500mg/kgBB pada hari 1-7 dan diberi parasetamol pada hari ke-8. Kelompok K4 diberi parasetamol pada hari
ke-8 dan ekstrak sambiloto pada hari ke 8-10. Pada hari ke-10 dilakukan terminasi dan diperiksa kadar SGPT.
Data dianalisis dengan uji Anova dan Bonferroni.

Hasil : Hasil uji 4nova menunjukkan perbedaan yang bermakna pada seluruh kelompok (p=0,000). Dari uji
Bonferroni didapatkan perbedaan yang bermakna pada seluruh kelompok (p=0,000).

Kesimpulan : sambiloto mampu menurunkan kadar SGPT tikus Wistar yang diberi parasetamol.

Kata kunci : sambiloto, Serum Glutamat Piruvat Transaminase, hepar, parasetamol.
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PENDAHULUAN

Kerusakan hepatosit (sel hepar) dapat disebabkan antara lain oleh obat, virus dan berbagai senyawa
kimia lain yang mempunyai daya hepatotoksik, antara lain adalah parasetamol.'” Biotransformasi parasetamol
menghasilkan metabolit toksik reaktif yang tidak stabil dan berpotensi hepatotoksik  yaitu
N-asetil-p-benzoquinon.” Oksidasi parasetamol juga menghasilkan radikal bebas yang tidak stabil dan sangat
reaktif yang dapat mengakibatkan kerusakan struktur membran sel, gangguan fungsi dan juga merupakan
prekursor dari N-asetil-p-benzoquinon.® Kerusakan hepar yang terjadi oleh karena parasetamol adalah nekrosis

sentrolobuler.* Dengan adanya kerusakan pada sel hepar menyebabkan enzim-enzim hepar intrasel masuk



kedalam pembuluh darah sehingga kadar enzim intrasel dalam darah meningkat. Peningkatan enzim intrasel
hepar ini dapat diukur sebagai parameter kerusakan sel hepar.” Enzim yang meningkat bila terjadi kerusakan
hepar adalah antara lain, Glutamat Piruvat Transaminase (GPT) dan Glutamat Oksaloasetat (GOT)."*
Hepatotoksisitas parasetamol pada manusia dapat terjadi dalam penggunaan dosis tunggal 10-15 gram.
Setelah 48 jam post pemberian parasetamol dosis tunggal, akan terjadi peningkatan enzim-enzim transaminase,
bilirubin dan pemanjangan protrombin time’ . Pada penelitian terdahulu digunakan parasetamol dosis tunggal 2.5

gram untuk mencetuskan kerusakan hepar tikus Wistar jantan dan infusa simplisia sambiloto (infus daun

sambiloto yang dikeringkan). Parameter yang digunakan untuk menilai adalah aktivitas enzim SGOT dan SGPT.
Ternyata didapatkan hasil yang tidak signifikan. ® Penelitian kami menggunakan dosis 1350 mg/KgBB yang
merupakan hasil konversi dosis dari manusia ke tikus. Parameter yang digunakan untuk menilai kerusakan hepar
adalah kadar SGPT.

Dari suatu penelitian tentang Andrographis paniculata ( sambiloto) pada mencit yang diinduksi BHC (suatu
zat hepatotoksik), ditemukan bahwa sambiloto dapat meningkatkan aktivitas enzim antioksidan, menurunkan
aktivitas enzim lipid peroksidase dan meningkatkan pengisian glutathion.” Dosis sambiloto yang digunakan

adalah 500 mg/kgBB berdasarkan pada penelitian yang dilakukan pada tikus yang diinduksi oleh CCl; dan diberi

ekstrak tumbuhan sambiloto."

Rumusan masalah dari penelitian ini adalah apakah pemberian ekstrak sambiloto mampu menurunkan
kadar SGPT tikus Wistar yang diberi parasetamol.

Adapun tujuan dari penelitian ini adalah untuk mengetahui pengaruh ekstrak sambiloto terhadap kadar

SGPT tikus Wistar.

METODE PENELITIAN
Penelitian ini merupakan penelitian eksperimental dengan desain penelitian “Post Test Only Control

Group Design”. Ruang lingkup ke ilmuan penelitian meliputi bidang Farmakologi dan Patologi Klinik.



Penelitian ini dilakukan di Laboratorium Biokimia Fakultas Kedokteran Universitas Diponegoro dan Pusat Studi
Pangan Gizi Universitas Gajah Mada.

Ekstrak sambiloto dan serbuk parasetamol diperoleh dari PT. Paphros Semarang. Sedangkan tikus Wistar
jantan diperoleh dari Laboratorium Biologi Universitas Negeri Semarang.

Sampel penelitian ini adalah 20 ekor tikus Wistar jantan dengan kriteria inklusi usia 3-4 bulan, berat
badan 180-200 gram, sehat dan tidak didapatkan abnormalitas anatomis yang tampak. Sampel kemudian
diadaptasikan selama 3 minggu dengan pakan standar ad libitum. 20 ekor tikus tersebut lalu dibagi menjadi
empat kelompok secara acak. Kelompok kontrol negatif (K1) : hanya mendapat pakan standar saja selama 10
hari berturut-turut tanpa perlakuan apapun ; kelompok kontrol positif (K2) : mendapat pakan selama 10 hari
berturut-turut kemudian diberi parasetamol dosis tunggal 1350 mg/kgBB peroral pada hari ke-8; kelompok
Perlakuan 1 (K3) : disamping mendapat pakan standar setiap hari juga mendapat sambiloto 500 mg/kgBB setiap
hari selama 7 hari berturut-turut kemudian pada hari ke-8 diberi parasetamol dosis tunggal 1350 mg/kgBB
peroral ; kelompok perlakuan 2 (K4) : mendapat pakan standar selama 10 hari berturut-turut, kemudian pada hari
ke-8 diberi parasetamol 1350 mg/kgBB peroral terlebih dahulu dilanjutkan dengan pemberian sambiloto
500mg/kgBB sampai hari ke-10.

Pengambilan darah dilakukan secara retroorbita pada masing-masing kelompok tikus pada hari ke-10
kemudian dilakukan penghitungan kadar SGPT.

Data yang dikumpulkan adalah data primer dari pemeriksaan kadar SGPT darah tikus Wistar. Variabel
bebas yaitu ekstrak sambiloto dan variabel tergantung adalah kadar enzim GPT. Kemudian data diolah dengan
menggunakan SPSS 13.00 for windows dengan tingkat kemaknaan yang dipergunakan adalah p < 0,05. Analisa

statistik dilakukan dengan uji beda Anova kemudian dilanjutkan dengan uji Post Hoc Bonferroni.



HASIL

Selama berlangsungnya penelitian, tidak ada sampel yang masuk dalam kriteria eksklusi ( tabel 1 ). Dari
tabel 1 dan grafik 1 ditampilkan rata-rata SGPT pada tiap kelompok.

Tabel 1 .Tabel kadar SGPT pada ke empat kelompok

A

Kelompok N Rerata (SD) P

Kl 5 22,330 (0,370)
K2 5 44,090 (0,344)
K3 5 30,004 (0,121)
K4 5 26,412 (0,325)
P 0,000

P" uji Anova terhadap kadar SGPT tikus wistar
ada perbedaan yang bermakna (p<0,05)
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Grafik 1. Grafik kadar rerata SGPT pada ke empat kelompok

Pada tabel 1 dan grafik 1 menunjukkan rerata kadar SGPT tertinggi pada K2 dibandingkan rerata pada
K1, K3, dan K4. Sedangkan kasar SGPT terendah didapatkan pada K1.
Kemudian data diuji memakai uji Saphiro-Wilk dan didapatkan hasil bahwa distribusi data normal. Hasil

uji Lavene didapatkan hasil bahwa populasi data homogen. Karena distribusi data normal dan populasinya



homogen maka dilanjutkan dengan uji one way Anova. Hasil uji parametrik Anova menunjukkan ada perbedaan
yang bermakna (p<0,05) pada nilai kadar SGPT antar kelompok yang diuji.

Hasil uji Post Hoc Bonferroni untuk menilai perbedaan antar kelompok dapat dilihat pada tabel 2 sebagai
berikut:

Tabel.2. Uji beda Bonferroni antar kelompok

K1 K2 K3 K4
K1 - 0,000" 0,000" 0,000"
K2 0,000" - 0,000" 0,000"
K3 0,000 0,000" - 0,000"
K4 0,000 0,000 0,000" -

" ada perbedaan yang bermakna (p<0,05)
Dari tabel diatas kita ketahui bahwa terdapat perbedaan kadar SGPT yang bermakna antara K2 dan K1,

antara K2 dan K3 , antara K2 dan K4, dan antara K3 dan K4 .

PEMBAHASAN

Dari hasil penelitian ini kadar SGPT paling tinggi didapatkan pada K2 (hanya diberi parasetamol) bila
dibandingkan dengan kelompok yang lain. Sedangkan kadar SGPT paling rendah didapatkan pada K1 (tidak
mendapat perlakuan) yang juga berlaku sebagai kontrol nilai normal dalam penelitian. Kadar SGPT pada K3
(pemberian sambiloto sebelum parasetamol) dan K4 (pemberian sambiloto setelah parasetamol) mendekati kadar
SGPT K. Dari penelitian ini juga didapatkan bahwa kadar SGPT antara K3 dan K4 menunjukkan perbedaan
yang bermakna, dimana kadar SGPT pada K4 lebih rendah dibanding K3. Ini disebabkan karena sambiloto
mampu langsung bekerja jika zat-zat toksik sudah terbentuk tanpa memerlukan waktu pemberian sambiloto yang

lama.



Oksidasi parasetamol oleh hepar menghasilkan metabolit toksik yaitu N-asetil-p-benzoquinon (NAPQ)
yang dapat mengakibatkan pengosongan glutathion dan peroksidasi lipid. Oksidasi parasetamol ini juga
menghasilkan radikal bebas yang dapat mengakibatkan peroksidasi lipid dan juga merupakan prekursor dari
NAPQ.*® Ke dua hasil oksidasi parasetamol ini jika dalam jumlah besar (pada penggunaan dosis tunggal
10-15gr) dapat menyebabkan kerusakan sel hepar yang mengakibatkan enzim-enzim intra sel hepar, antara lain
GPT masuk dalam pembuluh darah sehingga kadar enzim GPT dalam serum akan meningkat.”*

Sambiloto dapat meningkatkan aktivitas enzim antioksidan, menurunkan aktivitas enzim lipid
peroksidase dan meningkatkan pengisian glutathion.” Dengan peningkatan aktivitas enzim antioksidan sambiloto
dapat mencegah terbentuknya radikal bebas yang terjadi akibat proses oksidasi parasetamol oleh sitokrom P450.
Peningkatan pengisian glutathion memungkinkan metabolit reaktif yang terbentuk akibat proses oksidasi
parasetamol dapat terkonjugasi oleh glutathion sehingga dapat mencegah ikatan kovalen metabolit reaktif dengan
komponen makromolekul sel hepar. Sedangkan dengan penurunan aktivitas enzim peroksidase sambiloto dapat
mengurangi proses peroksidasi lipid pada membran sel hepar. Sambiloto juga dapat menurunkan deplesi
glutathion.’

Meskipun dalam penelitian ini kadar SGPT meningkat 2X lebih tinggi dari kelompok kontrol nilai

normal dan secara statistik menunjukkan hasil yang bermakna namun kerusakan hepar berati secara klinis jika

terjadi peningkatan kadar SGPT 10X lebih tinggi."'

KESIMPULAN

Pemberian sambiloto dapat menurunkan kadar SGPT tikus Wistar yang diberi parasetamol.

SARAN
Perlu dilakukan penelitian lebih lanjut untuk mencari dosis efektif minimal sambiloto sebagai

hepatoprotektor.
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LAMPIRAN 1

Data Primer Hasil Perhitungan

Kadar Serum Glutamat Piruvat Transaminase (SGPT)

Kelompok Kadar SGPT (U/I)
K1 21,82
K1 22,66
K1 22,69
K1 22,37
K1 22,11
K2 43,60
K2 44,47
K2 4421
K2 43,89
K2 4428
K3 30,07
K3 29,91
K3 30,17
K3 30,00
K3 29,87
K4 26,64
K4 25,93
K4 26,77
K4 26,31
K4 26,41




LAMPIRAN 2

Hasil Analisa Uji Statistik Antar Kelompok

Kadar Serum Glutamat Piruvat Transaminase (SGPT).
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Post Hoc Tests
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