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Pengaruh Pemberian Teh Hijau terhadap Kadar Enzim Alkali Phospatase
Serum Tikus Wistar yang diberi Kloramfenikol

Arvita Ajeng P', Andrew Johan’

ABSTRAK

Latar Belakang : Kloramfenikol adalah antimikroba berspektrum luas yang biasa
dipakai dalam pengobatan tifoid. Kloramfenikol bila diberikan dalam dosis berlebih
dan jangka waktu lama dapat bersifat hepatotoksik yang ditandai dengan
meningkatnya kadar enzim hepar intrasel dalam darah, diantaranya Alkali Phospatase
(ALP). Teh hijau (Camelia sinensis) memiliki kandungan polifenol (katekin) yang
dipercaya berkhasiat dapat mengurangi kerusakan sel hepar serta menghalangi
pertumbuhan sel kanker. Penelitian K.Imai dan K.Imachi menyebutkan bahwa teh
hijau dapat mencegah kerusakan hepar yang ditandai dengan penurunan kadar SGOT
dan SGPT secara bermakna.

Tujuan : membuktikan efek hepatoprotektor senyawa polifenol teh hijau dengan
mengukur kadar ALP serum sebagai parameter kerusakan hepar pada tikus Wistar
yang diberi kloramfenikol.

Metode : Penelitian frue eksperimental ini menggunakan rancangan Post Test Only
Control Group Design. Populasi penelitian meliputi tikus Wistar betina sehat berusia
7-9 minggu dan berat badan + 125 gram yang dibagi acak menjadi 3 kelompok,
masing-masing 10 ekor. Kelompok Kontrol (K) hanya diberi NaCl fisiologis selama
21 hari, kelompok Perlakuan 1 (P1) dan Perlakuan 2 (P2) diberikan kloramfenikol 25
mg/kg BB/hari pada hari keenam sampai ke-21. Namun pada kelompok P2, sejak hari
pertama sampai hari ke-21, juga diberikan seduhan teh hijau 165mg 2x/hari. Pada hari
ke-22, sampel darah diambil dari vena abdominal ketiga kelompok tersebut untuk
dihitung kadar ALP serum. Data diproses dengan Window SPSS 11,5 dengan
menggunakan uji normalitas Saphiro —Wilk, dilanjutkan uji homogenitas dan uji One
Way Anova serta Analisis Post Hoc.

Hasil : Pemberian teh hijau 165mg 2x/hari selama 21 hari tidak dapat menurunkan
kadar ALP serum tikus Wistar kelompok P2 secara bermakna.

Kesimpulan : Pemberian teh hijau 165mg 2x/hari selama 21 hari tidak berpengaruh
dalam melindungi hepar tikus Wistar yang diberi kloramfenikol 25 mg/kg BB/hari..
Kata Kunci : Polifenol, Katekin, teh hijau, Kloramfenikol, kerusakan hepar, ALP
serum
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Effect Administration of Green Tea agains Serum Alkali Phospatase Value on
Wistar Rat given Chloramphenicol
Arvita Ajeng P', Andrew Johan’

ABSTRACT

Background : Chloramphenicol is a broad spectrum antimicrobial used to tifoid
therapy. If it given in excessive doses at long time, it can cause hepatotoxic, which
indicated by the raising of intracellular hepatic enzymes in vasculer, such as Alkali
Phospatase (ALP). Green tea (Camelia sinensis) contains polifenol (catechin) that
can reduce liver cell damaged and prevents liver cancer growth. K.imai and
K.Imachi experiment showed the green tea can prevent liver cell damaged that
indicated by significant lowering level of SGOT and SGPT serum.

Objective : to prove the hepatoprotector effect of polifenol in green tea by measuring
serum ALP level as indicator of liver damaged in Wistar rat given chloramphenicol.
Methods : This true experimental use The Post Test Control Group design. The
population of this experiment werw obtained from healthy female Wistar Rats, about
7-9 weeks old and =+ 125 gram in weight, which divided randomly into three groups
and ten rats in each group. The Control group (K) was only given physiologic NaCl
in 21 days. The first treatment group (P1) and the second treatment group (P2) were
given Chloramphenicol 25 mg/kg weight on the sixth day up to 21" day. But before,
since on first day up to 21" day, P2 group was given boiled water of green tea 165
mg twice a day. On the 22" day, we took the rat’s blood from abdominal vein to
measure the level of serum ALP. The data were processed by SPSS 11,5 for windows
used the normalitas test of Saphiri-Wilk, homogenous test, One Way Anova test and
Post Hoc analysis.

Results : Administrassion of green tea 165 mg twice a day in 21 days can not reduce
significantly serum ALP level of Wistar rat in P2 group.

Conclusion : Administrassion of green tea 165 mg twice a day in 21 days can not
protect the liver of rat Wistar given Chloramphenicol 25 mg/kg weight/day.

Key Words : Polifenol, Catechin, Green Tea, Chloramphenicol, serum ALP, liver
damaged
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PENDAHULUAN

Kloramfenikol adalah antimikroba bakteriostatik dan berspektrum luas yang
digunakan terutama untuk penanganan demam tifoid." Kloramfenikol bekerja
dengan jalan menghambat enzim peptidyl transferase, katalisator pembentukan
ikatan peptida pada proses sintesa protein kuman.? Dalam metabolismenya di hati,
kloramfenikol menekan kerja sitokrom P-450 sehingga membuat banyak metabolit
reaktif tertimbun di sana yang akhirnya dapat bersifat toksik pada hati.’

Hati ( hepar ) merupakan kelenjar terbesar dalam tubuh yang berperan
dalam hampir setiap fungsi metabolisme tubuh dan mendetoksifikasi berbagai
senyawa serta racun. *° Pada kerusakan sel hepar, terjadi perubahan jaringan dalam
hubungannya dengan reaksi melawan racun. Pada cedera sel hepar ini, terjadi
kerusakan membran sel dan organel yang akan menyebabkan enzim-enzim hepar
intrasel masuk ke dalam pembuluh darah sehingga kadar enzim-enzim tersebut akan
meningkat dalam darah. Enzim-enzim tersebut antara lain : alkali phospatase
(ALP), lactic dehidrogenase (LDH), aspartat aminotransferase (AST), alanine
aminotransferase (ALT), dan gamma glutamyltransferase( GT).%’

Alkali Phospatase (ALP) adalah sekelompok enzim yang mengkatalisasi
hidrolisis ester fosfat organik dalam suasana basa secara optimum membentuk
bahan fosfat organik dan bahan organik radikal.® Kadarnya dalam darah dapat
meningkat melalui kebocoran kanalikulus dan membran plasma pada kerusakan sel
hepar.” Karena alasan tersebut, penelitian ini menggunakan kadar enzim ALP
serum sebagai parameter kerusakan hepar.

Beberapa tahun terakhir ini, teh hijau (Camelia sinensis) mendapat banyak

perhatian, berkaitan dengan pengaruhnya terhadap kesehatan. Dari berbagai



penelitian diketahui pengaruhnya tersebut terutama dikarenakan adanya kandungan
polifenol, terutama flavanol (katekin) yang diketahui memiliki aktifitas sebagai
antioksidan yang dapat mencegah radikal bebas dan mengurangi kerusakan sel serta
menghalangi pertumbuhan sel kanker. Di Shizuoka Jepang, tempat teh hijau
diproduksi dan dikonsumsi, memperlihatkan adanya tingkat mortalitas yang lebih
rendah akibat kanker usus, paru-paru dan hepar, pada populasi yang mengkonsumsi
teh hijau secara teratur.'® Hasil penelitian Ann Hsing menyatakan bahwa teh hijau
berkhasiat menurunkan resiko batu empedu dan kanker saluran empedu.'' Selain
itu, berdasarkan penelitian K.Imai dan K.Imachi, teh hijau memiliki manfaat dalam
mencegah kerusakan hati. Dari 303 orang yang diberi teh hijau 10 gelas per hari,

12 Berdasarkan

didapatkan penurunan kadar SGOT dan SGPT yang bemakna.
temuan-temuan tersebut, penelitian ini bertujuan untuk membuktikan efek
hepatoprotektor dari senyawa polifenol dalam teh hijau dengan melihat kadar ALP

serum tikus wistar yang diberi kloramfenikol sebagai parameter kerusakan hepar.

METODE PENELITIAN

Penelitian ini merupakan penelitian eksperimental murni dengan rancangan
penelitian The Post Test Only Control Group Design. Penelitian ini memiliki ruang
lingkup keilmuan Biokimia yang dilaksanakan pada bulan Februari hingga Mei
2007 di Laboratorium Biokomia Fakultas Kedokteran UNDIP.

Populasi penelitian meliputi 30ekor tikus wistar yang dibagi menjadi tiga
kelompok secara acak, yaitu kelompok kontrol ( K ), kelompok perlakuan 1 ( P1),
kelompok perlakuan 2 ( P2 ). Masing-masing kelompok terdiri atas 10 ekor tikus

dengan kriteria inklusi tikus betina, strain wistar, umur 7-9 minggu, berat badan 125



gram, selama observasi 7 hari sebelum perlakuan tidak sakit dan tidak ada
abnormalitas. Kelompok pertama ( kontrol ) hanya diberi NaCl fisiologis selama
21 hari. Kelompok kedua ( P1 ) dan ketiga ( P2 ) diberikan kloramfenikol pada hari
keenam sampai ke-21 sebanyak 25mg/kgBB/hari . Namun sebelumnya, sejak hari
pertama sampai hari ke-21, kelompok P2 telah diberikan teh hijau 165mg 2x/hari.
Pada hari ke-22, sampel darah diambil dari vena abdominal ketiga kelompok

tersebut untuk dihitung kadar ALP serum.

HASIL

Hasil penelitian disajikan dalam tabel data analisis dan grafik berikut :
Rerata kadar ALP serum pada kelompok kontrol 408,50 + 132,218. Sedangkan
rerata kadar ALP serum kelompok P1 adalah 598,50 + 125,868. Dan rerata kadar

ALP serum kelompok P2 adalah 570,80 + 114,008. ( tabel 1)

Tabel 1. Hasil pengukuran kadar ALP serum

Kelompok Mean Median SD Min Max
Kontrol (K) 408,50 391,00 132,218 211 686
Perlakuan 1 (P1) 598,50 543,00 125,868 481 862
Perlakuan 2 (P2) 570,80 567,50 114,008 366 739

Gambaran kadar ALP serum pada ketiga kelompok dapat dilihat pada grafik Box-

plot berikut ini. ( grafik 1)

Grafik 1. Box-plot kadar ALP serum



600—

X
400—

200—

ALP

T
K P1 P2
Kelompok

Gambaran rerata kadar ALP serum pada ketiga kelompok dapat dilihat pada grafik

berikut ini. ( grafik 2 )

Grafik 2. Rerata kadar ALP serum
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Kemudian data diuji dengan uji normalitas Saphiro-Wilk, didapatkan hasil data
berdistribusi normal ( p > 0,05 ), kemudian dilakukan uji homogenitas didapatkan

bahwa varians data homogen ( p > 0,05 ). Lalu dilanjutkan dengan uji One Way



Anova, didapatkan hasil terdapat perbedaan bermakna ( p < 0,05 ) paling tidak pada
2 kelompok perlakuan. Untuk itu selanjutnya dilakukan analisis Post Hoc dan
didapatkan hasil terdapat perbedaan bermakna (p<0,05) antara kelompok kontrol
dengan kelompok P1 serta terdapat perbedaan bermakna pula antara kelompok
kontrol dengan kelompok P2. Sedangkan antara kelompok P1 dan P2 tidak

didapatkan perbedaan yang bermakna (p>0,05), yang dapat dilihat pada tabel 2.

Tabel 2. Hasil Uji Post Hoc

Kontrol (K) Perlakuan 1 (P1) Perlakuan 2 (P2)
Kontrol (K) - 0,006 0,019
Perlakuan 1 (P1) 0,006 - 0,873
Perlakuan 2 (P2) 0,019 0,873 -

PEMBAHASAN

Alkali Phospatase (ALP) adalah sekelompok enzim yang disintesis oleh sel
hepar dan berada dalam membran kanalikuli empedu dalam struktur lobuler hepar,
oleh sebab itu ALP disebut juga enzim membran sel.” Kenaikan kadarnya dapat
terlihat pada kolestasis dan pada kerusakan sel hepar, meskipun kenaikannya tidak
setinggi enzim transaminase.*®

Berdasarkan hasil penelitian, pada kelompok P1 yang diberi kloramfenikol,
didapatkan hasil terdapat peningkatan bermakna kadar ALP serum bila
dibandingkan dengan kelompok kontrol. Begitu juga pada kelompok P2, yang
selain diberi kloramfenikol, sebelumnya juga telah diberikan teh hijau, didapatkan
hasil terdapat juga peningkatan bermakna kadar ALP serum bila dibandingkan
dengan kelompok kontrol. Hal ini menunjukan adanya sifat hepatotoksik dari

kloramfenikol. Disisi lain, nilai rerata peningkatan kadar ALP serum pada



kelompok P2 tidak setinggi peningkatan kadar ALP serum pada kelompok P1. Hal
ini menunjukan bahwa teh hijau dapat berpengaruh sebagai hepatoprotektor pada
kerusakan hepar akibat kloramfenikol. Akan tetapi, setelah dilakukan analisis Post
Hoc, dengan membandingkan hasil antara kelompok P1 dan P2 didapatkan hasil
tidak terdapat perbedaan bermakna diantara kedua kelompok tersebut. Hal ini
menunjukan bahwa teh hijau berpengaruh namun tidak signifikan dalam
melindungi hepar tikus wistar yang diberi kloramfenikol. Hal ini dapat disebabkan
oleh beberapa faktor, yakni faktor teh hijau, faktor kloramfenikol, faktor enzim
ALP serta faktor teknik pelaksanaan. Pertama karena faktor teh hijau, dapat
dibebabkan oleh dosis dan jangka waktu pemberian teh hijau yang kurang sesuai
untuk dapat menimbulkan efek hepatoprotektor pada tikus wistar tersebut, serta
karena kadar kandungan polifenol yang tidak sama pada teh hijau yang ditanam di
daerah yang berbeda. Faktor yang kedua yakni kloramfenikol, dapat disebabkan
oleh dosis kloramfenikol yang terlalu besar sehingga menimbulkan kerusakan hepar
yang cukup parah sehingga sudah tidak dapat diminimalisir lagi kerusakannya oleh
teh hijau. Yang ketiga adalah faktor enzim ALP yang tidak hanya meningkat
kadarnya pada kerusakan sel hepar tetapi juga dapat meningkat pada kolestasis. Dan
yang terakhir adalah faktor teknik pelaksanaan yang kurang tepat pada saat proses
pembuatan seduhan teh hijau, pembuatan suspensi kloramfenikol serta proses

pemakaian sonde.

KESIMPULAN
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Dari pembahasan diatas dapat disimpulkan bahwa pemberian teh hijau
165mg/kgBB 2x sehari per oral selama 21 hari tidak berpengaruh dalam melindungi

hepar tikus wistar yang diberi kloramfenikol.

SARAN
Diperlukan penelitian lebih lanjut mengenai :

1 Efek hepatoprotektor katekin teh hijau dengan menggunakan populasi sampel
yang lebih banyak dan jangka waktu pemberian yang lebih lama

2. Efek hepatoprotektor katekin teh hijau dengan menggunakan parameter lain

3. Efek hepatoprotektor katekin teh hijau dengan menggunakan sediaan ekstrak

4. Dosis minimal kloramfenikol yang dapat menyebabkan kerusakan hepar
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LAMPIRAN 2

Explore
Kelompok
Descriptives
Kelompok Statistic | Std. Error
ALP K Mean 408.50 41.811
95% Confidence Lower Bound 313.92
Interval for Mean Upper Bound 503.08
5% Trimmed Mean 404.06
Median 391.00
Variance 17481.611
Std. Devation 132.218
Minimum 211
Maximum 686
Range 475
Interquartile Range 145
Skewness .807 .687
Kurtosis 1.324 1.334
P1 Mean 598.50 39.803
95% Confidence Lower Bound 508.46
Interval for Mean Upper Bound 688,54
5% Trimmed Mean 590.39
Median 543.00
Variance 15842.722
Std. Deviation 125.868
Minimum 481
Maximum 862
Range 381
Interquartile Range 203
Skewness 1.115 .687
Kurtosis .529 1.334
P2 Mean 570.80 36.052
95% Confidence Lower Bound 489.24
Interval for Mean Upper Bound 652.36
5% Trimmed Mean 572.83
Median 567.50
Variance 12997.733
Std. Deviation 114.008
Minimum 366
Maximum 739
Range 373
Interquartile Range 172
Skewness -.297 .687
Kurtosis -.447 1.334




Tests of Normality

Kolmogorov-Smirnov® Shapiro-Wilk
Kelompok | Statistic df Sig. Statistic df Sig.
ALP K .160 10 .200* .959 10 772
P1 .241 10 .103 .864 10 .085
P2 .148 10 .200* 977 10 .949

*. This is a lower bound of the true significance.

a. Lilliefors Significance Correction
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Oneway

Test of Homogeneity of Variances

ALP
Levene
Statistic df1 df2 Sig.
.097 2 27 .908
ANOVA
ALP
Sum of
Squares df Mean Square F Sig.
Between Groups 210695.3 2 105347.633 6.823 .004
Within Groups 416898.6 27 15440.689
Total 627593.9 29
Post Hoc Tests
Multiple Comparisons
Dependent Variable: ALP
Tukey HSD
Mean
Difference 95% Confidence Interval

(I) Kelompok  (J) Kelompok (-J) Std. Error Sig. Lower Bound | Upper Bound
K P1 -190.000* 55.571 .006 -327.78 -52.22

P2 -162.300* 55.571 .019 -300.08 -24.52
P1 K 190.000* 55.571 .006 52.22 327.78

P2 27.700 55.571 .873 -110.08 165.48
P2 K 162.300* 55.571 .019 24.52 300.08

P1 -27.700 55.571 .873 -165.48 110.08

*. The mean difference is significant at the .05 level.

Homogeneous Subsets

ALP

Tukey HSD'

Subset for alpha = .05
Kelompok N 1 2
K 10 408.50
P2 10 570.80
P1 10 598.50
Sig. 1.000 .873

Means for groups in homogeneous subsets are displayed.
a. Uses Harmonic Mean Sample Size = 10.000.
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LAMPIRAN 3

Konversi Perhitungan Dosis untuk Berbagai Jenis Hewan dan Manusia

(Laurence & Bacharach, 1964)

Mencit Tikus Marmot Kelinci Kucing Kera @ Anjing Manusia
20gr 200gr 400gr 15kg 2kg 4kg 12kg 70kg
Mencit
20 gr 1,0 7,0 12,25 27,8 29,7 64,1 124,2 387,9
Tikus
200 gr 0,14 1,0 1,74 3,9 4,2 9,2 17,8 56,0
Marmot
400 gr 0,08 0,57 1,0 2,25 24 5,2 10,2 31,5
Kelinci
1,5 kg 0,04 0,25 0,44 1,0 1,08 2,4 4,5 14,2
Kucing
2 kg 0,03 0,23 0,41 0,92 1,0 2,2 4,1 13,0
Kera
4 kg 0,016 0,11 0,19 0,42 0,45 1,0 1,9 6,1
Anjing
12 kg 0,008 0,06 0,10 0,22 0,24 0,52 1,0 3,1
Manusia
70 kg 0,0026 0,018 0,031 0,07 0,076 0,16 0,32 1,0
LAMPIRAN 4
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Prosedur Pembuatan Seduhan Teh Hijau
A. Alat dan Bahan

1. Teh hijau Sariwangi

2. Air panas

3. Gelas ukur

4. Termometer

S. Sonde lambung

B. Cara Kerja

1. Memanaskan air sebanyak 100 ml sampai mencapai suhu 70°C.

2. Melarutkan 10 sachet teh hijau ke dalam 100 ml air bersuhu 70°C tersebut.
3. Membiarkan selama 5 menit lalu menyaringnya

4. Memberikan 2cc larutan teh hijau tersebut kepada setiap tikus wistar
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