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ABSTRAK

POTENSI EKSTRAK BLACK GARLIC (Allium sativum, Varietas Lumbu
Kuning) TERHADAP KERUSAKAN HISTOLOGI GINJAL DAN
LAMBUNG MENCIT BETINA YANG DIINDUKSI ASPIRIN

Aspirin dikenal obat analgesik termasuk obat-obatan yang dijual bebas
dikalangan masyarakat. Aspirin dapat menyebabkan kerusakan organ ginjal dan
lambung serta mengganggu fungsi kerja organ. Untuk mengobati kerusakan organ
ginjal dan lambung dapat memanfaatkan tumbuhan sekitar, salah satunya bawang
putih. Bawang putih mengandung antioksidan diantaranya flavonoid, dan vitamin
C. Penelitian ini bertujuan mengetahui potensi ekstrak black garlic (Allium sativum,
Varietas Lumbu Kuning) terhadap kerusakan histologi ginjal dan lambung mencit
betina yang diinduksi aspirin. Penelitian ini menggunakan mencit betina berumur
2-3 bulan, berat 20-25 gr sebanyak 24 ekor, terdiri dari 6 kelompok, yaitu K+ (diberi
Vitamin C 0.195 mg/gr BB+Aspirin 0.14 mg/gr BB), K- (Aquadest 0.25
ml+Aspirin 0.14 mg/gr BB), P1 (Aspirin 0.14 mg/gr BB+ekstrak black garlic
(Allium sativum, Varietas Lumbu Kuning) 0.375 mg/gr BB), P2 (Aspirin 0.14 mg/gr
BB+ekstrak black garlic (Allium sativum, Varietas Lumbu Kuning) 0.75 mg/gr BB),
P3 (Aspirin 0.14 mg/gr BB + ekstrak black garlic (Allium sativum, Varietas Lumbu
Kuning) 1.5 mg/gr BB), P4 (Aspirin 0.14 mg/gr BB+ ekstrak black garlic (Allium
sativum, Varietas Lumbu Kuning)2.25 mg/gr BB) selama 7 hari. Tiap perlakuan
terdiri atas 4 kali ulangan. Parameter yang diamati adalah gambaran histopatologis
ginjal dan lambung, dan perubahan konsistensi organ ginjal dan lambung. Data
dianalisis dengan statistic Kruskall Wallis kemudian dilanjut Man Whitney. Hasil
menunjukkan bahwa ekstrak black garlic (Allium sativum, Varietas Lumbu Kuning)
dosis 1.5 mg/gr BB dapat melindungi ginjal terhadap kerusakan yang diakibatkan
oleh aspirin. Sedangakan ekstrak black garlic (Allium sativum, Varietas Lumbu
Kuning) dosis bertingkat tidak dapat melindungi lambung terhadap kerusakan
diakibatkan oleh aspirin.

Kata kunci: Ekstrak black garlic (Allium sativum, Varietas Lumbu Kuning), mencit
betina, ginjal, lambung, aspirin, dan vitamin C.
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ABSTRACT

POTENTIAL OF BLACK GARLIC EXTRACT (Allium sativum, Varieties
Yellow Lentil) on ASPIRIN-induced HISTOLOGICAL DAMAGE
KIDNEY AND GASTRIC ULCER IN FEMALE MICE

Aspirin is known as an analgesic drug, including over-the-counter drugs
among the public. Aspirin can cause kidney damage and gastric interfere with the
function of each organ. To treat damage to the kidneys and gastric, you can use the
surrounding plants, one of which is garlic. Garlic contains antioxidants such as
flavonoids and vitamin C. This study aims to determine the potential of black garlic
extract (Allium sativum, Varieties Lumbu Kuning) against the histology of kidney
damage and gastric in female mice induced by aspirin. This study used female mice
aged 2-3 months, weighing 20-25 g as many as 24, consisting of 6 groups, namely
K+ (Vitamin C 0.195 mg/gr BB+Aspirin 0.14 mg/gr BB), K-(Aquadest 0.25
ml+Aspirin 0.14 mg/gr BB), P1 (Aspirin 0. 14 mg/gr BB+black garlic extract
(Allium sativum, Varieties Lumbu Kuning) 0.375 mg/gr BB), P2 (Aspirin 0.14
mg/gr BB+black garlic extract (Allium sativum, Varieties Lumbu Kuning) 0.75
mg/gr BB), P3 (Aspirin 0.14 mg/gr BB+ black garlic extract (Allium sativum,
Varieties Lumbu Kuning) 1.5 mg/gr BB), P4 (Aspirin 0.14 mg/gr BB+black garlic
extract (Allium sativum, Varieties Lumbu Kuning) 2.25 mg/gr BB) for 7 days. Each
treatment consisted of 4 replications. The parameters observed were
histopathological features of the kidneys and stomach, and changes in the
consistency of the kidneys and stomach. The data were analyzed with Kruskall
Wallis statistics and then continued by Man Whitney. The results showed that black
garlic extract (Allium sativum, Varieties Lumbu Kuning) at a dose of 1.5 mg/gr BB
could protect the kidneys against damage caused by aspirin. Meanwhile, black
garlic extract (Allium sativum, Varieties Lumbu Kuning) in graded doses could not
protect the gastric caused by aspirin.

Key words: Black garlic extract (Allium sativum), female mice, kidney, gastric,
aspirin, and vitamin C.
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BAB |
PENDAHULUAN

1.1. Latar Belakang

Aspirin merupakan salah satu jenis obat dari golongan NSAID (Non
Steroid Anti Inflamasi Drugs) yang mempunyai gugus asetil. Gugus ini dapat
mengaktivasi enzim siklooksigenase (COX) secara irreversible (tidak dapat
berubah). Obat ini sampai sekarang masih banyak terjual secara bebas baik
menggunakan resep ataupun tanpa menggunakan resep (Majeed et al., 2003).

Dampak negatif yang ditimbulkan aspirin sangat banyak salah satunya,
yaitu keracunan. Beberapa negara mengalami keracunan akibat aspirin,
diantaranya Amerika Serikat mengalami tingkat keracunan berat sebanyak 1%,
sehingga menyebabkan kematian sebanyak 64 orang meninggal dunia,
sedangkan tingkat keracunan sedang sebanyak 9% yang mengalami keracunan
akibat jenis obat lainnya. Di Inggris mengalami angka kematian sebanyak 30-
40 per tahun akibat keracunan aspirin (Chyka et al., 2007).

Menurut Chyka et al (2007) bahwasanya salisilat dapat menyebabkan
keracunan, dimana mempunyai tanda-tanda keracunan yang saling
berhubungan pada terjadinya iritasi pada lambung. Aspirin dapat menyebabkan
keracunan, dimana pada dosis aspirin 240 mg/kg dapat menyebabkan keracunan
dengan tingkat keparahan sedang, namun pada penggunaan dosis aspirin
sebanyak 480 mg/kg dapat menyebabkan suatu kematian.

Menurut Dargan et al., (2002) bahwasanya apabila seseorang mengalami
keracunan aspirin ringan akan ditandai dengan timbulnya kelesuan, mual,
muntah, pusing, dan mulut terasa terbakar. Sedangkan tanda-tanda adanya
keracunan aspirin berat akan menyebabkan kejang-kejang pada badan, gagal
ginjal, berkeringat, pingsan, edema serebral, dan gagal jantung.

Dampak penggunaan aspirin di Indonesia terjadi pada anak laki-laki
berusia 2 tahun yang mengalami sindrom reye. Sindrom reye adalah salah satu
jenis penyakit yang jarang ditemui. Sindrom ini menyerang ke beberapa organ
tubuh, seperti otak, dan hati (Sari dan Irawati, 2018).
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Menurut hasil penelitian Novianty (2018) bahwasanya obat aspirin yang
diproduksi oleh pabrik PT. Bayer Indonesia ini sebanyak 2000 ton/pertahun.
Banyaknya produksi aspirin di Indonesia menempati urutan nomor 5 dari 6
negara yang memproduksi aspirin. Dimana Indonesia menempati posisi
terendah nomor 2 setelah negara Arab Saudi yang memproduksi aspirin
sebanyak 1200 ton/tahunnya. Sehingga pembelian obat ini di Indonesia sangat
mudah untuk dilakukan, dikarenakan obat ini dapat dikonsumsi baik dengan
menggunakan resep ataupun tanpa menggunakan resep dokter.

Aspirin merupakan salah satu jenis obat anti-inflamasi dari golongan non
steroid, obat ini mempunyai beberapa fungsi, antara lain sebagai analgesik, anti-
koagulan, anti inflamasi, dan antipiretik. Zat antipiretik ini dapat menurunkan
rasa demam, serta dapat meredahkan gejala-gejala seperti demam. Aspirin
apabila digunakan secara berkepanjangan dan terus menerus, serta tanpa
memperhatikan dampak negatif yang timbulkan, maka dapat menyebabkan
kerusakan organ pada tubuh salah satunya, seperti ginjal, dan lambung (Yuni et
al., 2016).

Ginjal adalah salah satu organ penting dalam tubuh. Ginjal memegang
peranan penting sebagai ekskresi zat sisa-sisa metabolisme, hal ini bertujuan
untuk menetralisirkan terjadinya toksik dalam tubuh (Kumar et al., 2015).
Apabila proses ekskresi pada ginjal mengalami penghambatan, hal ini
dikarenakan jaringan ginjal mengalami interaksi dengan sisa-sisa zat
metabolisme, sehingga akan menimbulkan suatu penyakit (Soeksmanto, 2006).
Timbulnya penyakit pada ginjal ini akibat karena adanya kerusakan jaringan
pada ginjal. Apabila kerusakan tersebut terjadi secara terus-menerus, dan tidak
dilakukan suatu pengobatan, maka akan menyebabkan kematian (Price dan
Wilson, 2005).

Aspirin dapat meningkatan terjadinya angka gastritis, karena aspirin
dapat menurunkan kadar regenerasi sel mukosa pada lambung. Menurut Stefan
et al. (2010) menyatakan bahwa efek penggunaan NSAID secara terus menerus
dapat menimbulkan penyakit ulkus duodenum dan prepyloric ucer. Duodenum
adalah usus dua belas jari yang salah satu bagian dari organ usus halus. Apabila

duodenum terluka, maka terjadi pengikisian lapisan mukosa gastroinstestinal.
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Jika pengikisan ini terjadi secara terus menerus, dan tanpa dilakukan suatu
pengobatan, maka akan menyebabkan penurunan kemampuan kelenjar mukosa,
sehingga menimbulkan penyakit tukak lambung (Joyce dan Evelyn, 1996).

Aspirin dapat mengaktivasi enzim siklooksigenase (COX). Enzim
siklooksigenase terbagi menjadi 2, yaitu enzim siklooksigenase-1 (COX-1), dan
enzim siklooksigenase-2 (COX-2). Enzim siklooksigenase-1 (COX-1) akan
lebih banyak terhambat oleh aspirin dibandingkan dengan siklooksigenase-2
(COX-2). COX dapat mensintesis prostaglandin. Pembentukan prostaglandin
pada tubuh dipengaruhi oleh COX-1, dan COX-2. Apabila COX terhambat,
maka pembentukan prostaglandin tidak dapat dibentuk. Apabila prostaglandin
tidak dapat dibentuk, maka akan menyebabkan penyakit pada organ tubuh.
Penyakit tukak lambung disebabkan karena terhambatnya COX-1, yang
dikarenakan COX-2 mengalami pengambatan juga. Terhambatnya proses
prostaglandin dapat merusak mukosa lambung, sehingga akan menurunkan
kadar aliran darah ke mukosa lambung, proses regenerasi epitel mukosa
lambung, sekresi mukus, dan bikarbonat (Sing, 2005).

Cara pencegahan akibat penggunaan aspirin terhadap kerusakan mukosa
lambung dapat menggunakan berbagai senyawa efektif. Penyembuhan tukak
lambung dapat diatasi dengan cara mengonsumsi obat-obatan yang dapat
menetralisir penyakit tukak lambung. Obat-obatan yang digunakan dapat
berasal dari obat tradisional maupun obat dari bahan kimia sintetik (Astuti,
2008).

Dampak negatif akibat aspirin dapat dinetraslisirkan dengan
menggunakan jenis obat-obatan tradisional maupun secara kimia sintetik.
Kedua jenis obat tersebut mempunyai sistem kerja penanganan yang berbeda.
Obat-obatan kimia sintetik mempunyai sistem dalam penanganan suatu
penyakit lebih cepat dan instan dibandingkan dengan sistem kerja penanganan
dengan menggunakan obat tradisional. Sehingga masyarakat lebih banyak
mengonsumsi obat-obatan kimia sintetik. Namun disamping penggunaan obat-
obatan kimia sintetik yang instan ini dapat menimbulkan lebih banyak efek
samping bagi organ tubuh lainnya dibandingkan efek samping menggunakan

obat-obatan tradisional. Sehingga masyarakat beralih ke pengunaan obat
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tradisional. Bahan pengobatan tradisional bisa berasal dari tumbuhan, buah-
buahan, dan rempah-rempah (Lestari, 2008).

Dalam Al-Qur’an telah dijelaskan mengenai tumbuhan yang dapat
digunakan sebagai bahan obat, sebagaimana yang terdapat di dalam surah Asy-
Syu’ara ayat 7, yang berbunyi:

B K e &S 29 Dl

"Dan apakah mereka tidak memperhatikan bumi, betapa banyak Kami

tumbuhkan di bumi itu berbagai macam (tumbuh-tumbuhan) yang baik?" (QS.
Asy-Syu'ara’ 26: Ayat 7).

Menurut tafsir Shahih Ibnu Katsir (2008) menyatakan bahwa kalimat

(f/jfcj@) memiliki makna berbagai macam tumbuhan yang baik. Dimana

Allah telah menciptakan bumi dan mengadakan serta menumbuh
kembangbiakkan berbagai macam tumbuhan dan hewan yang baik, serta tidak
ada selain Allah yang dapat menumbuhan segala jenis tanaman yang yang
banyak mengandung banyak berbagai manfaat di dalamnya yang dapat
digunakan.

Obat tradisional yang digunakan ini dapat berasal dari tanaman, rempah-
rempah dan lain sebagainya. Tanaman yang mempunyai banyak khasiat bagi
tubuh yaitu salah satunya adalah tanaman bawang putih. Bawang putih (Allium
sativum) merupakan tanaman herba musim berumpun yang memiliki ketinggian
60 cm. Bawang putih mempunyai bentuk batang semu berwarna hijau, di bagian
bawahnya terdapat kumpulan siung yang membentuk umbi besar berwarna
putih (Khairani, 2014).

Bawang putih mempunyai khasiat yang banyak bagi tubuh manusia,
Beberapa khasiat tersebut telah terbukti dapat menyembuhkan berbagai
penyakit serta berpengaruh positif bagi kesehatan tubuh. Bawang putih
mengandung senyawa kimia antara lain, yaitu allixin, flavonoid, scordin,
adenosin, dan saponin (Sukma, 2016).

Kandungan allixin pada bawang putih merupakan kandungan yang
mempunyai aktivitas senyawa antioksidan, efek memperlancarkan sirkulasi

darah, antiplatelet, dan hipolipidemik. Disamping itu kandungan flavonoid pada
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bawang putih berfungsi sebagai antioksidan. Antioksidan merupakan sifat
senyawa dari zat antosianin. Zat ini dapat melindungi lambung, dan dapat
meningkatkan produksi mukus lambung (Hanani, 2013).

Berdasarkan beberapa penelitian telah menyebutkan bahwa dampak
aspirin dapat menyebabkan kerusakan mukosa lambung. Akibat dampak
tersebut muncul berbagai penelitian yang menggunakan beberapa ekstrak
tanaman yang dapat mengurangi kerusakan mukosa pada lambung, diantaranya
penggunaan ekstrak daun sirsak (Annona muricata L.) dengan dosis 400
mg/kgBB yang diberikan terhadap tikus jantan. Hasil penelitiannya
menyebutkan bahwa ekstak daun sirsak tidak dapat memberikan pengaruh
perbaikan pada lambung. Dikarenakan daun sirsak mempunyai mekanisme anti-
inflamasi yang sama dengan aspirin, sehingga daun sirsak dan aspirin
mempunyai dampak negatif pada lambung (Chelyne et al., 2016).

Aspirin juga dapat menyebabkan kerusakan pada hati. Berdasarkan hasil
penelitian menyebutkan bahwa ekstrak kulit pisang kapok dapat menetralisir
pengaruh dari aspirin, hal ini dikarenakan kulit pisang kapok mempunyai
kandungan antioksidan yang mampu menghambat terjadinya toksistas pada hati
(Qomariyah, 2015).

Menurut Luisa et al., (2016) menyatakan bahwa aspirin dapat mencegah
agregasi dan pembentukan trombosit didalam limpa. Aspirin dengan dosis
rendah dapat dijadikan sebagai pencegahan sekunder dalam menangani
penyakit kardiovaskuler akut. Dosis yang disarankan oleh dokter untuk pasien
yang mengalami penyakit tersebut, yaitu aspirin dengan dosis 75 mg/hari.

Berdasarkan hasil penelitian Hafsia et al., (2016) bahwa pengaruh negatif
yang ditimbulkan oleh aspirin, dapat dinetralisirkan dengan menggunakan
ekstrak daun pinus. Daun pinus mengandung minyak atsiri. Minyak atsiri
mengandung senyawa flavonoid. Ekstrak daun pinus dapat melindungi
kerusakan pada organ ginjal akibat penggunaan aspirin.

Menurut Tanzelaa et al., (2015) menyatakan bahwa tanaman akar manis
(Glycyrrhiza glabra) dapat digunakan sebagai pengobatan tukak lambung yang
diakibatkan karena penggunaan aspirin. Tanaman akar manis mengandung

senyawa antioksidan yang sangat kuat, sehingga mempunyai akitivitas
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gastroprotektif. Aktivitas tersebut dapat mengurangi kerusakan lambung dan
infiltrasi sel.

Disamping itu aspirin juga menyebabkan kerusakan pada ginjal.
Berdasarkan hasil penelitian menyebutkan bahwasanya tomat ungu
(Lycopersicum esculentum var Indigo rose) mempunyai potensi lebih tinggi
dalam melindungi kerusakan ginjal akibat aspirin dibandingkan dengan
menggunakan tomat merah (Lycopersicum esculentum). Hal tersebut
dikarenakan kandungan antioksidan yang terdapat dalam buah tomat ungu lebih
tinggi daripada tomat merah (Yuni et al., 2016).

Dampak negatif yang ditimbulkan oleh aspirin, dapat menyebabkan
kerusakan terhadap mukosa lambung dan jaringan pada ginjal. Sehingga
memotivasi peneliti untuk melakukan perlindungan terhadap organ tersebut,
dengan menggunakan black garlic (Allium sativum, Varietas Lumbu Kuning).
Bawang putih mengandung kaya akan antioksidan, dan Allixin. Bawang putih
mengandung Allixin sebesar 2.3% (Rika dan Faris, 2017), vitamin C 1 sebesar
5 mg/100 gr (Ipteknet, 2008). Bawang putih mempunyai kadar vitamin C
sebanyak 25.90 mg/100 gr (Putra, 2011). Hal tersebut juga motivasi peneliti
untuk mengetahui manfaat lebih lanjut mengenai bawang putih. Sehingga
peneliti ingin mengetahui khasiat bawang dalam melindungi kerusakan

lambung dan ginjal yang disebabkan oleh aspirin.

1.2. Rumusan Masalah
Apakah ada pengaruh ekstrak black garlic (Allium sativum, Varietas
Lumbu Kuning) terhadap tingkat kerusakan histologi pada organ ginjal dan

lambung mencit betina yang diinduksi oleh aspirin?

1.3. Tujuan Penelitian
Mengetahui pengaruh ekstrak black garlic (Allium sativum, Varietas
Lumbu Kuning) terhadap tingkat kerusakan histologi pada organ ginjal dan

lambung mencit betina yang diinduksi oleh aspirin.



1.4. Manfaat Penelitian
Dapat memberikan wawasan kepada masyarakat mengenai pemanfaatan
umbi bawang putih (Allium sativum) sebagai bahan obat alternatif yang dapat
dikonsumsi secara langsung dalam bentuk umbi (utuh) yang dapat menurunkan

kerusakan pada organ ginjal dan lambung akibat pengaruh aspirin.

1.5. Batasan Penelitian
Batasan masalah dalam penelitian ini adalah sebagi berikut:

1. Bahan yang digunakan adalah black garlic (Allium sativum) varietas
unggul lumbu kuning, vitamin C, dan aspirin.

2. Hewan coba yang digunakan adalah mencit betina.

3. Pengamatan Penelitian ini adalah Perubahan Konsistensi Organ Ginjal dan
Lambung Mencit Betina, dan Kerusakan Histologi Organ ginjal dan
Lambung Mencit Betina.

1.6. Hipotesis Penelitian
Hipotesa pada penelitian ini, yaitu terdapat pengaruh ekstrak black garlic
(Allium sativum, Varietas. Lumbu Kuning) terhadap gambaran histologi ginjal
dan lambung mencit betina yang telah diinduksi aspirin.



BAB I1
TINJAUAN PUSTAKA

2.1 Asam Asetil Salisilat (Aspirin)

Gambar 2. 1 Struktur Kimia Asam Asetil Salisilat (Aspirin)
Sumber: Iskandar, 2015

Aspirin adalah salah satu jenis obat anti-inflamasi golongan non steroid
(OAINS) yang mempunyai gugus asetil. Obat ini merupakan turunan dari
asam salisilat (Jain et al., 2011). Aspirin yang diberikan secara oral, akan
diserap secara cepat dalam lambung, dan sebagian besar pada bagian usus
halus. Proses penyerapan pada lambung dipengaruhi oleh kondisi pH
lambung, waktu pengosongan lambung, serta kecepatan larut tablet. Aspirin
dengan dosis tertinggi akan menimbulkan dampak setelah 2 jam pemberian
secara oral. Proses metabolisme obat salisilat terjadi di beberapa jaringan
dalam tubuh, terutama pada jaringan mitokondria hati, serta mikrosomal.
Proses ekskresi salisilat terjadi di ginjal, namun ada juga terjadi di empedu,
serta keringat. Aspirin bersifat asam, sifat ini apabila dikonsumsi secara terus
menerus, akan terkumpul di beberapa jaringan, diantaranya ginjal, hati, serta
lambung. Dampak negatif yang paling sering ditimbulkan oleh aspirin, yaitu
salah satunya terjadi penyakit tukak lambung yang terkadang disertai anemia
sekunder, hal ini terjadi akibat perdarahan pada saluran cerna (Wilmana,
2001).

Dalam darah, salisilat saling berikatan dengan albumin, sehingga ikatan
tersebut menjadi jenuh. Jenuhnya ikatan tersebut akan mengakibatkan terjadi

penambahan dosis, dengan tujuan dapat meningkatkan konsentrasi salisilat
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yang tidak seimbang. Dosis salisilat dikatakan jenuh apabila dosisnya
melampaui 600 mg. Pada dosis aspirin lebih 600 mg/hari, maka waktu
paruhnya meningkat dari 3-5 jam, sedangkan pada dosis aspirin lebih dari 3.6
gr/hari, maka waktu paruh menjadi 12-16 jam. Sehingga peningkatan pada
dosis aspirin akan mempengaruhi waktu paruh eliminasi aspirin (Furst dan
Ulrich, 2012).

Aspirin digunakan sebagai obat peradangan rasa nyeri, serta demam.
Aspirin dapat menghambat sintesis prostaglandin melalui mengaktivasi
enzim siklooksigenase (COX). Siklooksigenase (COX) terbagi menjadi 2,
yaitu COX-1, dan COX-2. COX-1 bertugas untuk mempertahankan
duodenum, dan integritas mukosa gaster, aktivitas koagulasi dan aliran darah
ke ginjal (renal blood flow). Apabila OAINS dapat menghambat COX-1 akan
menyebabkan perdarahan duodenum dan gaster, serta renal insufisiensi.
Penghambatan yang dialami oleh COX-1, sebelumnya akan menghambat
COX-2 terlebuh dahulu, dikarenakan COX-2 lebih selektif dalam proses
inflamasi. Terhambatnya COX-2 oleh OAINS dapat mengurangi proses
inflamasi (Simon and Namazy, 2003).

Aspirin dapat menghambat agregasi platelet dengan menghambat jalur
COX-1 terlebih dahulu. Aspirin berikatan secara irreversible dan kovalen
dengan enzim siklooksigenase (COX). Enzim COX-1 berperan dalam
pembentukan prostaglandin yang dibutuhkan oleh tubuh, sehingga dapat
mengurangi adanya proteksi gastrointestinal. Pemberian aspirin dapat
meningkatkan HCI serta menurunkan sekresi mukus yang melindungi
lambung (Simadibrata, 2005). Mukus adalah jaringan yang melindungi
lambung, sehingga dapat mencegah difusi asam dari lumen ke mukosa
(Amirudin dan Usman, 1991). Apabila mukosa lambung dapat ditembus oleh
asam, maka akan terluka serta mengalami pendarahan pada lambung (Valle,
2005). Aspirin juga dapat menyebabkan kerusakan sel pada ginjal dengan
menghambat pembentukan prostaglandin pada ginjal (PGE,). Kerusakan
pada ginjal ditandai dengan adanya penyempitan pada lumen tubulus
proksimal, yang akan menyebabkan nekrosis pada tubulus proksimal ginjal
(Lusiana et al., 2013).
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Aspirin dapat menembus lambung dan usus, dan akan dimetabolisme di
hepar. Aspirin dapat menghambat proses fosforilasi oksidatif yang serupa
dengan pengaruh yang ditimbulkan oleh 2,4 dinitrofenol. Aspirin dengan
dosis tinggi dapat menghambat metabolisme aerob dari beberapa enzim
dehidrogenase di hepar, dan jaringan lainnya. Penghambatan ini dilakukakan
secara kompetisi dengan koenzim nukleotida piridin. Koenzim tersebut dapat
menghambat beberapa enzim oksidase yang membutuhkan nukleotida,
seperti xanthin oksidase. Aspirin dikatakan membawa dampak hepatotoksik
ini terbukti dengan adanya 50 % penderita juvenile rhematoid arthritis
mengalami kerusakan sel hepar yang ditandai oleh peningkatan plasma
aminotrasferase selama menjalani terapi aspirin dosis tinggi konvensional
(Nesia et al., 2013).

Menurut Novianty (2018) bahwasanya didapatkan hasil data kebutuhan
aspirin impor di Indonesia, sebagai berikut:

Tabel 2. 1 Data Impor Aspirin di Indonesia

Tahun Aspirin (Ton)
2009 3790
2010 2580
2011 4210
2012 4620
2013 4760
2014 4355
2015 3765

Sumber: Novianty, 2018
Dari hasil kebutuhan impor aspirin di Indonesia tersebut, dapat

dilakukan suatu prediksi kebutuhan aspirin di Indonesia pada tahun-tahun
berikutnya dengan menggunakan pembuatan persamaan dengan metode
regresi linear sederhana. Sehingga dari perhitungan prediksi tersebut,

didapatkan kebutuhan aspirin pada tahun 2020 sebanyak 5161 ton.
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2.2 Vitamin C

Gambar 2. 2 Struktur Kimia Vitamin C
Sumber: Murray et al., 1995

Vitamin C adalah butiran putih yang larut dalam air. Vitamin C
mempunyai 2 keadaan yang berbeda, yaitu kondisi yang tidak stabil dalam
larutan alkali, dan cukup stabil dalam larutan asam. Sehingga vitamin C
disebut sebagai vitamin yang labil. Vitamin C dalam keadaan kering akan
cukup stabil, dan vitamin C yang larut dalam air maka mudah rusak, karena
bersentuhan dengan udara (oksidasi) terutama bila terkena panas (Almatsier,
2009).

Vitamin C (Asam askorbat) adalah turunan dari heksosa. Vitamin C
terbagi menjadi 2 macam bentuk, yaitu L-asam askorbat (bentuk tereduksi)
dan L-dehidro askorbat (bentuk teroksidasi). Vitamin ini tergolong sebagai
karbohidrat yang erat dengan monosakarida. biosintesis vitamin C dapat
dihasilkan dari D-glukosa, D-galaktosa yang terdapat dalam hewan, dan
tumbuh-tumbuhan (Almatsier, 2009).

Senyawa antioksidan dalam vitamin C dapat bereaksi dengan radikal
bebas, dan mengubahnya menjadi radikal askorbil. Senyawa radikal dapat
berubah menjadi dehidroaskorbat, dan askorbat. Asam askorbat bereaksi
dengan oksigen teraktivasi, seperti radikal hidroksil, dan anion superoksida.
Faktor konsentrasi pada vitamin C akan mempengaruhi proses reaksinya.
Pada konsentrasi tinggi mengakibatkan tidak adanya reaksi dari asam.
Sedangkan pada konsentrasi rendah akan bereaksi dengan radikal hidroksil
menjadi askorbil yang sedikit reaktif (Winarsi, 2007).

Mekanisme askorbat dalam menangkap raadikal bebas terbagi menjadi
2, yaitu secara langsung dan tidak langsung. Pertama secara langsung,
askorbat dapat menangkap radikal bebas baik menggunakan atau tanpa
katalisator enzim. Sedangkan secara tidak langsung, meredam aktivitas

askorbat dengan cara mengubah tokoferol menjadi bentuk tereduksi.
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Senyawa oksigen dapat mempercepat reaksinya daripada komponen cair
lainnya. Askorbat juga dapat melindungi makromolekul dari kerusakan
oksidatif (Winarsi, 2007).

Asam askorbat mempunyai berbagai fungsi salah satunya, yaitu untuk
sintesis kolagen. Kolagen merupakan bagian penting dari tulang rawan,
ligamen, tendon dan jaringan ikat lainnya. Vitamin C diperlukan untuk
mengikat asam lemak ke dalam mitokondria. Asam lemak ini berfungsi
sebagai sumber energi (Driskell dan Wolinsky, 2006).

Menurut hasil penelitian Simon et al., (2003) bahwasannya individu
yang mudah terinfeksi oleh bakteri Heliobacter pylori, yaitu induvidu yang
mempunyai kadar vitamin C rendah dalam darahnya. Bakteri tersebut
merupakan bakteri yang menyebabkan tukak lambung, dan meningkatkan
resiko kanker usus. Setiap individu mempunyai kebutuhan vitamin C yang
berbagai macam, tergantung pada usia. Disamping itu kebutuhan vitamin C

dapat berubah ketika individu tersebut terserang penyakit.

2.3 Bawang Putih (Allium sativum)
2.3.1 Kilasifikasi Bawang Putih (Allium sativum)

Gambar 2. 3 Umbi Bawang Putih (Allium sativum)
Sumber: Djuned et al., 2017

Tanaman bawang putih merupakan tanaman yang mengandung
banyak khasiat yang digunakan untuk kesehatan tubuh manusia.
Tanaman ini mempunyai tinggi sekitar 30-60 cm dan membentuk
rumpun. Tanaman bawang putih mempunyai sistem perakaran serabut
yang tidak panjang, dan tidak terlalu dalam menembus tanah (Wibowo,
2006).

Klasifikasi sebagai berikut (Cronquist, 1981):

Kingdom : Plantae
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Divisi : Magnoliophyta
Class : Liliopsida
Ordo - Liliales
Family : Liliaceae
Genus - Allium

Spesies : Allium sativum

Morfologi Bawang Putih (Allium sativum)

Bawang putih (Allium sativum) merupakan salah satu tanaman
tergolong dalam famili Liliaceae. Bawang putih mempunyai banyak
sebutan nama lokal di beberapa daerah Indonesia, diantaranya yaitu
bawang (Jawa Tengah), bawang bodas (Sunda), bawa fiufer (Irian Jaya),
dan lain sebagainya (Santoso, 2000).

Bawang putih adalah tanaman herba berbentuk umbi. Umbi
bawang putih berwarna putih, setiap umbi terdiri dari 8-20 siung, terdapat
kulit tipis, dan terdapat batang tipis terletak diantara siung satu dengan
siung lainnya. Batang tipis tersebut berfungsi untuk memperkuat dan
merapatkan antar siung. Dalam siung terdapat lembaga yang dapat masuk
ke pucuk siung akan menghasilkan tunas baru, serta terdapat daging
pembungkus lembaga. Daging pembungkus lembaga tersebut berfungsi
sebagai simpanan persedian makanan. Umbi bawang putih ini berasal
dari batang pokok yang mengalami rudimentasi (penyesuaian) (Santoso,
2000).

Bawang putih mempunyai helaian daun berbentuk pita berukuran
panjang 3-6 cm, serta lebar 1-2.5 cm. Jumlah helai daun sebanyak 7-10
helai, dan pelapah daun panjang. Bunga tanaman bawang putih berbunga
majemuk berbentuk membulat, serta membentuk infloresensi payung
berdiameter 4-9 cm. Perhiasan bunga berbentuk tenda bunga, dan tepala
6 berbentuk bulat telur. Tanaman bawang putih mempunyai stamen
sebanyak 6, panjang filamen berukuran 4-5 mm, dan stamen bertumpu di
dasar perhiasan bunga. Ovarium superior tersusun 3 ruangan berbentuk

kapsul loculicidal (Hernawan, 2003).
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2.3.3 Kandungan Kimiawi Bawang Putih (Allium sativum)

Umbi bawang putih sebanyak 100 gr mengandung beberapa zat,
diantaranya lemak 0.20 gr, hidrat arang 23.10 gr, protein 4.5 gr, vitamin
C 15mg, air 71 gr, besi 1 mg, kalori 95 kalori, kalsium 42 mg, dan fosfor
134 mg (Ipteknet, 2008). Bawang putih mempunyai kadar vitamin C
sebanyak 25.90 mg/100 gr (Putra, 2011). Dari hasil beberapa penelitian
mengenai bawang putih menyebutkan bahwa bawang putih mengandung
beberapa zat aktif (Ipteknet, 2008).

Bawang putih mengandung senyawa aktif, diantaranya berupa
alinase, dan y-glutamilsistein. Mekanisme bawang putih dalam melepas
enzim alinase akan mengubah sistein sulfoksida menjadi tiosulfinat.
Tiosulfinat terdapat dalam allixin sebanyak 70% yang terbentuk beradal
dari reaksi alinase (Nagpurkar et al., 2000).

Bawang putih mempunyai beberapa kandungan zat aktif yang
menguntungkan bagi tubuh manusia, diantaranya allixin, flavonoid, dan
fenolik. Umbi bawang putih mempunyai kandungan kimia sebanyak
2.3%. Kandungan tersebut dapat meningkat mencapai 82% dari total
keseluruhan kandungan organsulfur yang terdapat dalam umbi bawang
putih (Hernawan, 2003).

Allixin dalam bawang putih berperan sebagai membawa aroma
khas, serta kandungan sulfur yang ada didalamnya muda terurai.
Kandungan sulfur di dalam allixin mempunyai struktur yang tidak jenuh.
Disamping itu allixin dapat merusak membrane sel parasit, sehingga
dapat menghambat pertumbuhan parasit (Hanani, 2013).

Senyawa flavonoid dalam umbi bawang putih berperan sebagai
antioksidan. Senyawa flavonoid dan fenolik merupakan senyawa dengan
gugus -OH terikat pada karbon cincin aromatik (Djuned et al., 2017).
Flavonoid ini terikat pada gula sebagai glikosida. Glikosida terbagi
menjadi 2, yaitu aglikon, dan glikon. Flavonoid mengandung senyawa
fenol. Senyawa ini bersifat asam. Senyawa fenol dapat mendenaturasi

protein serta merusak membrane sel (Ary, 2007).
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2.3.4 Khasiat Bawang Putih (Allium sativum)

Bawang putih mempunyai banyak khasiat bagi tubuh manusia,
selain itu juga dapat dimanfaatkan sebagai bumbu masakan. Hal ini
dikarenakan bawang putih mengandung minyak atsiri yang bersifat
antibakteri, dan antiseptik. Kandungan allixin dalam umbi bawang putih
merupakan antioksidan yang dapat membuat kadar korestrol tetap normal
(Hermes, 2011).

Bawang putih mempunyai potensi sebagai farmakologi, sehingga
dilakukan pengembangan mengenai penelitian bawang putih. Khasiat
bawang putih sebagai farmakologi, diantaranya pemacu fibrinolysis,
anti-mikroba, anti-virus, anti agregasi platelet, anti-hipertensi, anti-
diabetes, anti-oksidan, dan anti-kolestrol (Hernawan, 2003).

Dalam Al-Qur’an telah dijelaskan bahwasannya bawang putih
termasuk tanaman herba yang dapat dimanfaatkan. Sebagaimana dalam
firman Allah SWT dalam surah Al-Bagarah ayat 61, yang berbunyi:

Wl Wk e s VB G W 205 U B 6o ol sl 3 Ll g

G S5 6 s it & 5 34 50 b 831 54 Gl Sl 6 6 kit 5 Lz Wil

A od b O L A 6 o ek s el s 0 e 20 2 £ A

53385 155 55 1sak G 35 & 1 % o 3k
Artinya:

"(Dan ketika kamu berkata, Hai Musa! Kami tidak bisa tahan dengan
satu makanan sajal) maksudnya satu macam saja, yaitu manna dan salwa.
(Oleh sebab itu mohonkanlah untuk kami kepada Tuhanmu, agar Dia
mengeluarkan bagi kami) sesuatu (dari apa yang ditumbuhkan bumi
berupa) sebagai penjelasan (sayur-mayur, ketimun, bawang putih)
(kacang adas dan bawang merah, maka jawabnya) yaitu jawab Musa
kepada mereka, (Maukah kamu mengambil sesuatu yang lebih rendah
atau lebih jelek sebagai pengganti) (dari yang lebih baik) atau lebih
utama? Pertanyaan ini berarti penolakan, tetapi mereka tidak mau
menarik permintaan itu hingga Musa pun berdoa kepada Allah, maka
Allah Taala berfirman, (Turunlah kamu) pergilah (ke salah satu kota) di

antara kota-kota (pastilah kamu akan memperoleh) di sana (apa yang
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kamu minta) dari tumbuh-tumbuhan itu. (Lalu dipukulkan) ditimpakan
(atas mereka kenistaan) kehinaan dan kenistaan (dan kemiskinan) yakni
bekas-bekas dan pengaruh kemiskinan berupa sikap statis dan rendah diri
yang akan selalu menyertai mereka walaupun mereka kaya, tak ubahnya
bagai mata uang yang selalu menurut dan tidak akan lepas dari
cetakannya, (dan kembalilah mereka) (membawa kemurkaan dari Allah,
demikian itu), yakni pukulan dan kemurkaan Allah itu (disebabkan
mereka) (mengingkari ayat-ayat Allah dan membunuh para nabi) seperti
Nabi Zakaria dan Yahya (tanpa hak) hanya karena keaniayaan semata.
(Demikian itu terjadi karena mereka selalu berbuat kedurhakaan dan
karena mereka melanggar batas) artinya batas-batas peraturan hingga
jatuh ke dalam maksiat. Kalimat pertama diulangnya untuk
memperkuatnya.” (Qs: Al-Bagarah (2): 61).

Menurut tafsir Ibnu Katsir (2018) bahwa Allah SWT telah
memberikan kenikmatan terhadap Bani lIsrail, berupa “manna” dan
“salwa” yang mempunyai makna sebagai makanan yang bermanfaat serta
baik, mudah didapatkan, dan menyenangkan. Dan telah kalian menolak
serta menyuruh Musa A.S untuk menggantinya dengan makanan-
makanan yang rendah berupa sayuran dan sejenisnya.

Pada zaman sekarang tanaman herba dapat diambil manfaatnya
sebagai obat-obatan, bumbu masakan, serta dapat digunakan sebagai
bahan pembutan kosmetik. Sampai sekarang pengaruh negatif akibat
mengkonsumsi bawang putih sebagian besar tidak memiliki bukti kuat,
hanya ada studi kasus epidemiologi, dugaan diet bawang putih terkait
dengan kanker mulut tersebut tidak benar. Terdapat satu bukti kuat
mengenai penelitian ekstrak bawang putih bernilai untuk detoksifikasi
dan antioksidasi pada kadar 1 mM, dan pada kadar 5 mM dapat
menurunkan viabilitas sel, menurunkan aktivitasnya, dan mengubah
morfologinya (Udhi dan Ahmad, 2003).

Varietas Bawang Putih (Allium sativum)
Pada berbagai daerah yang tertanam bawang putih mempunyai

karakteristik masing-masingnya. Karakteristik ini dapat dilihat dari segi
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ukuran umbi, jumlah serta ukuran suing, bentuk dan warna umbi,
persyaratan pertumbuhannya, kadar zat kimia dalam umbi, besar
tanaman bawang putih, umur panen, dan produktivitas tanaman. Jenis
bawang putih yang ada di Indonesia terdapat 7 jenis, yaitu diantaranya
varietas unggul lumbu hijau, unggul lumbu kuning, unggul lumbuh putih,
llocos, lokal jatibarang, lokal bogor, dan lokal sanur (Wibowo, 2006).

A. Varietas Unggul Lumbu Kuning

Gambar 2. 4 Bawang Putih Lumbu Kuning
Sumber: Dokumentasi Pribadi, 2020

Varietas bawang putih lumbu kuning berasal dari Batu, Malang,
Jawa Timur. Varietas bawang putih ini dapat tumbuh pada ketinggan
600-900 m dpl. Produksi pada varietas ini lebih rendah dibandingkan
dengan produksi varietas lumbu hijau, serta mempunyai umur panen
yang relative lebih pendek, yang berkisar antara 85-100 hari. Namun
terdapat kelebihan dari adanya umur panen yang relatif pendek, dimana
umbi bawang putih dapat ditanam 2 kali dalam setahun Varietas
bawang putih ini mempunyai tinggi mencapai 57-59 cm, batangnya
berdiameter 0.9-1.1 cm. Varietas ini pada setiap umbinya terdiri dari
14-17 buah siung. Panjang siung pada varietas ini, yaitu 2-2.1 cm, serta
lebarnya 1.04-1.10 cm (Wibowo, 2006).

Aroma yang dikeluarkan oleh bawang putih jenis ini aromanya
tidak terlalu kuat, serta kulit luar bawang putih berwarna putih
kekuningan. Lumbu kuning dapat diproduksi sebanyak 7-9 ton/hektar
(Wibowo, 2009). Lumbu bawang putih juga mempunyai keunggulan
yaitu dapat dijadikan sebangai antifungi terhadap jamur Candida
albicans (Kulsum, 2014). Berdasarkan hasil penelitian Lina dan
Darmawan (2018) menyebutkan bahwasanya bawang putih varietas

lumbu kuning mempunyai pertumbuhan dan pembentukkan umbi yang
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baik dibandingkan dengan bawang putih dari varietas lumbu hijau, dan
kating. Menurut Utami dan Mardiana (2013) menyebutkan bahwa
perbandingan kadar senyawa aktif yang dimiliki varietas lanang, yakni
setara dengan 5-6 siung pada varietas bawang putih lainnya. Hal ini
dikarenakan varietas tersebut hanya mempunyai satu umbi saja.
Sehingga dapat disimpulkan bahwa bawang putih mempunyai
kandungan kimia yang sama, namun yang membedakannya yaitu kadar
yang dimilikinya.

Menurut Mona et al., (2018) menyebutkan bahwa umbi bawang
putih dapat digunakan sebagai anti-mikroba. Kemampuan anti-mikroba
ini disebabkan karena adanya senyawa organosulfur yang ada
didalamnya. Senyawa ini yang didapatkan pada berbagai variestas jenis
bawang putih namun dengan kadar yang berbeda. Perbedaan kadar
tersebut dipengaruhi oleh faktor proses pengolahan, dan proses

ekstraksinya.

2.4 Ekstraksi

Ekstraksi adalah suatu penarikan senyawa-senyawa kimia yang
terkandung didalam tubuh makhluk hidup dengan menggunakan pelarut yang
sesuai. Metode yang digunakan dalam ekstraksi ini dipengaruhi pada
kandungan air dan jenis senyawa yang ditarik dari suatu makhluk hidup,
sehingga dapat memaksimalkan hasil penarikan senyawa tersebut tanpa
mengalami perubahan sifat dan strukturnya, serta tergantung pada tekstur.
Pelarut yang digunakan dalam ektraksi ini dipengaruhi dari kandungan kimia
metabolit sekunder yang akan diambil. Sehingga apabila simplisia tersebut
mengandung senyawa polar, maka pelarutnya menggunakan pelarut polar,
dan sebaliknya apabila simplisia mengandung senyawa non polar, maka
menggunakan pelarut non polar (Harbone, 1987).

Pelarut dibedakan menjadi dua jenis, yaitu pelarut polar dan pelarut non
polar, namun terdapat jenis pelarut yang dapat digunakan untuk senyawa
polar ataupun non polar, yaitu pelarut ethanol. Ekstraksi dibagi menjadi dua

teknik, yaitu teknik ekstraksi panas dan ekstraksi dingin. Ektraksi panas
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terdiri dari metode soxletasi, arus balik, dan ultrasonik. Sedangkan ekstraksi

dingin terdiri dari metode maserasi, perkolasi, reperkolasi, evakolaso, dan

dialokasi (Harbone, 1987).

2.4.1 Maserasi
Maserasi berasal dari bahasa latin “macere” yang berarti merendam.
Jadi maserasi adalah proses perendaman dengan menggunakan pelarut
yang sesuai, dengan tujuan agar melunakkan susunan sel, sehingga zat-zat
yang mudah larut akan melarut. Maserasi adalah cara ekstraksi serderhana,
dengan merendam simplisia dalam pelarut yang sesuai selama 2-14 hari.
Pelarut akan menembus dinding sel, sehingga masuk ke dalam rongga sel
yang mengandung zat aktif. Larutan zat aktif baik yang berada di dalam
dan di luar ini memiliki perbedaan konsentrasi, sehingga terjadinya
interaksi. Interaksi ini bertujuan untuk mengeluarkan larutan yang pekat.
Proses tersebut terjadi secara terus menerus, agar terjadi keseimbangan
konsentrasi di antara larutan di dalam sel dan di luar sel (Depkes, 1986).
Maserasi dilakukan selama 2-14 hari, dengan dilakukan pengadukan

sesekali. Pengadukan ini bertujuan agar pelarut segar secara berulang akan
masuk ke bahan yang sudah halus. Dilakukan pemisahan antara endapan
dan hasil filtranya. Maserasi dilakukan pada suhu 15° — 20° C (Ansel,
1989). Menurut Aning dan Bambang (2016) menyebutkan bahwasanya
metode maserasi mempunyai kelebihan dalam mengisolasi senyawa bahan
alam. Dikarenakan mudah dilakukan serta mudah. Perendaman yang
dilakukan ini akan mengakibatkan terjadinya pemecahan dinding serta
membran sel. Hal tersebut dikarenakan adanya perbedaan tekanan yang
berada di luar dan di dalam sel, sehingga mengkibatkan terlarutnya
metabolit sekunder yang ada di dalam sitoplasma, serta ekstraksi senyawa
akan menjadi sempurna, hal tersebut disebabkan adanya pengontrolan
lamanya perendaman yang dilakukan. Pelarut yang masuk dapat
mengakibatkan pembengkakan protoplasma, dan terlarutnya bahan
kandungan sel. Pemilihan pelarut mempengaruhi dampak efektivitas yang
tinggi serta memperhatikan kelarutan senyawa bahan alam dalam pelarut
tersebut.
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Menurut Handayani et al., (2016) menyebutkan bahwasanya
perbandingan pelarut dengan bahan akan memberikan dampak terhadap
hasil rendemennya. Hal ini dikarenakan semakin banyak pelarut yang
ditambahkan akan menyebabkan interaksi bahan dengan pelarut akan
semakin banyak. Setelah didapatkan hasil rendemen untuk mendapatkan
hasil ekstrak yang kental dan kering, maka dilakukan penguapan dengan
menggunakan rotary evaporator.

Rotary evaporator adalah alat yang menggunakan sistem vakum
yang digunakan untuk menurunkan tekanan yang ada di cairan sampel
dengan menurunkan titik didih dari komponen dalam cairan atau larutan
tersebut. Dengan dilakukannya rotary evaporator ini akan mendapatkan
suatu proses penguapan yang tanpa diawali dengan pemananasan yang
berlebih sehingga dapat menghindari terjadinya kerusakan sampel yang
digunakan (Laurence dan Christpher, 1989).

Dalam proses evaporasi pelarut yang digunakan adalah air.
Evaporasi dilakukan dengan menguapan sebagian dari pelarut sehingga
akan menghasilkan larutan yang pekat, serta konsentrasinya tinggi. Dalam
proses evaporasi ini tidak sama dengan proses pengeringan. Hal ini
dikarenakan hasil akhir dari proses evaporasi ini akan didapatkan zat cair
yang kental, bukan berupa zat padat. Hal ini juga berbeda dengan proses
destilasi (Cabe et al., 1993).

Menurut Haryanto dan Masyithah (2006) mengatakan bahwa dalam
proses evaporasi terdapat beberapa faktor yang dapat mempengaruhinya,
diantaranya:

1. Luas permukaan bidang kontak. Dimana proses ini dapat
mempengaruhi laju kecepatan dalam evaporasi. Hal ini terjadi akibat
semakin banyak molekul air yang teruap.

2. Tekanan. Apabila tekanannya dinaikkan sebanding dengan kenaikan
titik didih, hal tersebut dapat mempercepat proses penguapan.

3. Karakteristik. Dalam karakteristik ini terdapat 4 kategori, yaitu

konsentrasi, kerak, pembentukan busa, serta kepekaan terhadap suhu.
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2.5 Mencit (Mus musculus)
2.5.1 Kilasifikasi Mencit (Mus musculus)

Gambar 2. 5 Mencit (Mus musculus)
Sumber: Yulisa, 2014

Kingdom : Animalia

Filum : Chordata

Class : Mamalia

Ordo : Rodentia

Family : Muridae

Genus : Mus

Spesies : Mus musculus (Nowak dan paradiso, 1983).

Mencit merupakan hewan bertulang belakang yang paling sering
digunakan sebagai hewan percobaan. Mencit merupakan hewan
nocturnal, yaitu hewan yang mempunyai aktivitas di malam hari. Rata-
rata berat badan mencit dewasa jantan yaitu 20-40 gr, dan berat badan
mencit betina 18-35 gr. Mencit merupakan hewan yang tidak memiliki
kelenjar keringat, ukuran panjang tubuh mencit 7.5-10 cm, dan panjang
ekor 5-10 cm. Struktur tubuh mencit mempunyai kaki pendek, dan
mengeluarkan suara mendecit saat berjalan. Organ reproduksi mencit
betina, terdiri atas sepasang ovarium, uterus, serviks, dan vagina. Pada
mencit betina terdapat 5 pasang kelenjar mamae, yang terdiri 3 kelenjar
yang terletak di daerah servikal dan thoraks, dan 2 kelenjar terletak di
inguinal dan abdominalis. Sedangkan organ reproduksi mencit jantan,
terdiri atas testis, penis, epididimis, dan vas deferens (Kusumawati,
2004).

Mencit merupakan hewan yang mudah berkembang biak, sehingga
menyebabkan mencit digunakan sebagai hewan percobaan. Berikut sifat-

sifat biologis dan data fisiologis mencit:



Tabel 2. 2 Sifat Biologis Mencit (Mus musculus)

Sifat Biologis Mencit (Mus

Keterangan
musculus)

Lama hidup 1-3 Tahun

Lama reproduksi 9 Bulan

Lama bunting 19-21 Hari

Umur sapih 21 Hari

Umur dewasa 35 Hari

Umur dikawinkan 8 Minggu

Berat dewasa jantan

20-40 gr/ekor

Berat dewasa betina

18-35 gr/ekor

Berat lahir 0.5-1 gr/ekor

Berat sapih 18-20 gr/ekor
Jumlah anak Rata-rata 5-15 ekor
Suhu tubuh 35°-39° C

Putting susu 4 Pasang
Kecepatan tumbuh 1 gr/hari

Siklus estrus 4-5 hari

Aktivitas Malam hari

Sumber: Suardi, 2006

Tabel 2. 3 Data Fisiologis Mencit (Mus musculus)

Berat badan dewasa jantan 20-40 gr

Berat badan dewasa betina 25-40 gr

Berat lahir 0.5-15¢gr

Luas permukaan badan 36 cm

Angka diploid 40

Jangka waktu hidup 1.5-3 Tahun

Konsumsi makanan 15 gr/100gr/Hari

Konsumsi air 15 ml/100gr/Hari

Waktu transit pencernaan 8-14 Jam

Onset perkawinan jantan 50 Hari

Onset perkawinan betina 50-60 Hari

Siklus birahi 4-5 Hari

Lama kebuntingan 19-21 Hari

Estrus postpartum Fertil

Jumlah kelahiran 10-12 Kelahiran

Umur penyapihan 21-28 Hari

Lama perkembanghbiakan 7-9 Bulan

Produksi anak 8 Minggu

Komposisi air susu Laktosa 3.2%
Protein 9%
Lemak 12.1%

Temperatur tumbuh 36.5°-38° C

Laju pernapasan 94-163/Mencit

Laju denyut jantung 325-780/Mencit

Sumber: Marcellino, 1985
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2.6 Ginjal

Gambar 2. 6 Struktur Anatomi Ginjal
Sumber: Sherwood, 2016

Ginjal merupakan organ tubuh kompleks secara structural dan memiliki
fungsi penting didalam tubuh. Ginjal mempunyai beberapa fungsi,
diantaranya, yaitu sebagai pengekskresi zat sisa metabolisme, sekresi
berbagai hormon, ekskresi garam, penyeimbangan kondisi asam dan basa,
dan pengatur kadar air dalam tubuh (Idris, 2014). Organ ini berwarna coklat
kemerahan yang terletak pada dinding posterior abdomen. Organ tubuh ginjal
terdapat pada 2 sisi, yaitu sisi kanan dan Kiri (Snell, 2006).

Pada jenis mamalia, organ ginjal secara morfologi terdiri atas medulla
yang terletak dibagian dalam, dan korteks yang terletak dibagian luar. Pada
bagian medulla ginjal terdiri 10-18 struktur berbentuk kerucut atau piramidal.
Dalam setiap piramid terdapat pita berkas-berkas tubulus parallel yang
disebut berkas medulla. Berkas ini terletak menyusup dibagian korteks. Pada
setiap berkas terdiri satu atau lebih lebih duktus koligens yang terletak
berdekatan dengan nefron. Ginjal terdiri dari 1-4 juta nefron. Nefron adalah
satuan fungsional ginjal. Setiap nefron terdiri segmen tebal dan tipis ansa
Henle, tubulus distal, korpuskulus ginjal, dan tubulus proksimal (Junqueira et
al., 2005).
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Gambar 2. 7 Komponen Vaskular Nefron
Sumber: Sherwood, 2016

Korpuskulus ginjal terdiri atas susunan berkas Kkapiler, yaitu
glomerulus. Glomerulus dikelilingi oleh kapsula bowman. Pada kapsula
bowman terdapat ruangan yang berfungsi sebagai penampung cairan yang
disaring melalui dinding kapiler dan lapisan viseral. Gromerulus dan kapsula
bowman ini saling berhubungan pada bagian dalam melalui lapisan visceral,
yang terdiri dari sel-sel epitel yang telah termodifikasi atau disebut podosit.
Ukuran diameter korpuskulus ginjal sebesar 200-250 um (Gartner dan Hiatt,
2007).

Korpuskulus renal mempunyai 2 kutub, yaitu kutub urinarius dan
vaskuler. Kutub vaskuler sebagai tempat keluar masuknya arteriol aferen,
sedangkan kutub urinarius sebagai tempat dimulainya tubulus kontortus
proksimal. Tubulus kontortus proksimal mempunyai bagian epitel silindris
yang berhubungan dengan bagian kutub urinarius dari korpuskulus ginjal, dan
bagian epitel skuamous yang berasal dari lapisan parietal kapsula bowman
(Junqueira et al., 2005). Tubulus proksimal terletak pada korteks ginjal.
Tubulus proksimal memiliki diameter 60 pum, serta panjang 14 mm. Tubulus
kontortus proksimal terdiri dari pars konvulata yang berdekatan dengan
korpuskulus ginjal dan pars rekta yang terletak dibawah medula dan korteks
(Gartner dan Hiatt, 2007).

Bagian tubulus yang dibungkus oleh epitel disebut selapis kuboid.
Adanya mitokondria dalam jumlah besar, akan menyebakan sel-sel epitel

didalam sitoplasma mengandung granula sekretorik asidofil. Apeks sel
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mempunyai banyak mikrovili yang berukuruan panjang 1 pm, dan
membentuk suatu brush border (Guyton dan Hall, 2007). Ansa Henle
merupakan bagian berbentuk U. Ansa henle (lengkung henle) terdiri atas ruas
tebal desenden, dan mempunyai struktur yang mirip dengan tubulus
proksimal. Sedangkan pada ruas tipis asenden, ruas tebal asenden, dan ruas
tipis desenden mempunyai struktur yang mirip dengan tubulus distal.

Sel epitel tubulus sangat sensitif terhadap anoksia dan rentan terhadap
toksin. Sehingga ketoksikkan yang ada didalam tubuh ini terjadi di tubulus,
termasuk permukaan bermuatan listrik untuk reabsorbsi tubulus, sistem
transpor aktif untuk ion dan asam organik, dan kemampuan melakukan
pemekatan secara efektif. Untuk mendetoksi senyawa toksik yang berada
didalam tubuh membutuhkan kadar sitokrom sebanyak P450. Ketoksikkan
pada ginjal terjadi akibat penggunaan obat-obat yang dapat menyebabkan
toksik pada nefron, sehingga terjadi nefrotoksik. Nefrotoksik bisa di
akibatkan karena penggunaan parasetamol, sehingga menyebabkan nekrosis
tubulus akut. Nekrosis tubulus akut akan terlihat paling menonjol pada
tubulus kontortus proksimal, dan pada bagian membran basal tubulus tidak
terkena (Cotran et al., 2007).

Berdasarkan hasil penelitian Yuni et al., (2016) bahwasanya
penggunaan aspirin yang tergolong dalam senyawa toksik ini dapat
mengakibatkan kerusakan ginjal seperti nekrosis tubuler. Kerusakan ginjal
ini dipengaruhi oleh kemampuan ginjal mengkonsentrasikan senyawa
xenobiotik di dalam sel. Jika suatu zat kimia di ekskresikan secara aktif dari
darah ke urin, zat kimia tersebut akan diakumulasikan terlebih dahulu dalam
tubulus proksimal atau direabsorpsi, maka sel epitel tubulus konsentrasinya
akan tinggi. Sehingga menyebabkan kerusakan pada sel tubulus proksimal,
dan mengakibatkan pembengkakan sel tubulus, dan menyebabkan tubulus

proksimal menutup, dan lumen akan menyempit.
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Gambar 2. 8 Gambaran Histologi Ginjal Normal
Sumber: Altintas et al., 2014

2.7 Lambung
2.7.1 Anatomi Lambung

Gambar 2. 9 Anatomi Eksternal dan Internal Lambung Mamalia
Sumber: Tortora dan Grabowski, 2000

Lambung adalah bagian saluran pencernaan berbentuk seperti
kantung mirip huruf J. Lambung berfungsi sebagai mencairkan makanan
dan mencerna makanan yang dibantu oleh asam hidroklorat (HCI) serta
beberapa enzim dan hormon. Beberapa enzim dan hormon yang
membantu lambung, diantaranya lipase, hormon parakrin, pepsin, dan
renin (Gartner dan Hiatt, 2007). Lambung terletak di sisi kiri ruang
abdomen berdekatan dengan organ hati. Bagian tengah lambung
berbentuk cekung yang disebut lekukan kecil (curvature minor),
sedangkan pada bagian lateral berbentuk cembung yang disebut lekukan
besar (curvature mayor) (Miller, 1996). Berdasarkan susunan secara
anatomis tubuh, bahwa lambung terdiri dari kardia, fundus, badan
(body), serta pilorus (Wibowo, 2008).

Lambung manusia memiliki kapasitas normal sebanyak 1-2 liter.
Kardia pada lambung merupakan suatu perantara bagian antara lambung
dan esophagus. Di bagian sebelah kiri kardia terdapat fundus yang

berbentuk seperti kubah. Letak fundus meluas sampai superior dengan



27

melebihi tinggi gastroesofagal junction. Korpus disebut sebagai badan
lambung, dikarenakan korpus mendominasi lambung hingga 2/3 bagian
dari lambung. Lambung dan duodenum tergolong dalam jenis saraf
parasimpatis. Saraf ini disuplai serta dihantarkan melalui saraf pada
esophagus. Semua suplai berasal dari arteri seliaka (trunkus seliakus)
yang bercabang dengan kurvatura mayor dan minor (Price dan Wilson,
1992).

Gambar 2. 10 Gambaran Histologi Lambung (Panah hijau: lapisan mukosa; Panah biru: lapisan
submukosa; Panah kuning: lapisan muskularis; Panah putih: lapisan serosa)
Sumber: Chelyne et al., 2016

2.7.2 Fisiologi Lambung

Lambung mempunyai dua fungsi, yaitu fungsi secara pencernaan
serta sekresi dan motorik. Berdasarkan fungsi motoriknya, lambung
terdiri atas fungsi penyimpanan, yaitu menyimpan sementara makanan
dari esophagus melalui orifisum kardiak, kemudian dicerna secara
perlahan menjadi partikel yang lebih kecil. Partikel tersebut bergerak
menuju tahap saluran cerna berikutnya. Pergerakan menuju saluran cerna
ini makanan dicampur dengan getah lambung melalui kontraksi otot yang
mengelilingi lambung. Fungsi pencernaan adalah merombak protein oleh
pepsin dan asam klorida (HCI), sehingga protein yang dikonsumsi akan
berpengaruh terhadap sintesis dan pelepasan gastrin. Sekresi lambung
berfungsi untuk sekresi bikarbonat dan gel mukus yang dilakukan secara
bersamaan (Price dan Wilson, 2005).

Proses sekresi lambung terbagi menjadi 3 fase, diantaranya fase
gaslik, fase intestinal, dan fase vagal. Fase vagal adalah fase dimana
cortex yang terdapat didalam hipotalamus menerima rangsangan sebagai

pelepasan gastrin dari sel G antrum, sehingga akan memproduksi asam
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lambung. Fase intestinal merupakan fase dimana setelah pengosongan
lambung akan memproduksi asam lambung. Sedangkan fase gaslik
merupakan fase pengeluaran asam lambung. Fase ini bertujuan untuk

pengosongkan lambung (Ganong, 1999).
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3.2

BAB Il
METODE PENELITIAN

Rancangan Penelitian

Penelitian ini merupakan jenis penelitian eksperimental laboratorium.
Peneliti memberikan perlakuan terhadap hewan coba di Laboratorium,
kemudian di lakukan observasi dan pengambilan data. Rancangan penelitian
ini dengan menggunakan rancangan acak lengkap (RAL) dengan 6 kelompok
perlakuan dan 4 kali pengulangan. Pada setiap kelompok perlakuan terdapat
4 ekor mencit (Mus muscullus), yang terdiri atas 4 ekor betina mencit (Mus
muscullus) pada setiap kandangnya. Menuurut Sherwood (2016)
bahwasaannya kondisi stress akan merangsang sekresi mukus yang berlebih,
sehingga menyebabkan terjadinya tukak. Dimana betina mempunyai tingkat
stress yang lebih tinggi daripada jantan. Menurut Palanza (2001)
menyebutkan bahwa kestabilan emosi yang mengakibatkan munculnya stress
itu dipengaruhi oleh jenis kelamin mencit, mencit jantan mempunyai

kestabilan emosi yang lebih baik dibandingan mencit betina.

Tempat dan Waktu Penelitian

Penelitian ini dilaksanakan di Laboratorium Integrasi Universitas Islam
Negeri (UIN) Sunan Ampel Surabaya, di rumah, dan di Laboratorium
Patologi Universitas Airlangga Surabaya. Penelitian ini dilakukan di bulan
November 2020-Juni 2021.

Tabel 3. 1 Timeline Penelitian

Bun

No Kegetan

Febuari| Maret Noverber| Desermber| Januari| Febuari

Penulan Proposal Skrps

Seminar Proposl

Perelian di Laboratorium

Analisis Data

Pemouatan Drat Skrs

oS || =~ |co | o | —

Sermiar Hasi Peneltian

29
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3.3 Alat dan Bahan Penelitian

Alat yang digunakan pada penelitian ini adalah sebagai berikut: rotary
evaporator, alat bedah, block parafin, waterbath, slide glass, obyek glass,
jarum sonde, cover glass, kandang mencit (Mus muscullus), kawat kandang
mencit, sekam, tempat minum, mikroskop cahaya, mikrotom, pipet tetes,
cetakan parafin, jangka Sorong, oven, dan kuas kecil. Sedangkan bahan yang
digunakan adalah black garlic (Allium sativum) varietas lumbu kuning,
aquades, tisu, kloroform, etanol 70%, etanol 80 %, etanol 96 %, formalin
10%, xylol, aspirin, vitamin C, pewarna HE (Haematoxylin Eosin), dan
ethanol 70%, dan hewan coba mencit betina berumur 2-3 bulan dengan berat
18-22 gr.

3.4 Variabel Penelitian
3.4.1 Variabel Bebas
Variabel bebas pada penelitian ini adalah dosis bertingkat ekstrak
black garlic (Allium sativum, Varietas Lumbu Kuning) yang diberikan
secara per oral kepada mencit (Mus muscullus).
3.4.2 Variabel Terikat
Variabel terikat pada penelitian ini adalah kerusakan histologi ginjal
mencit betina dengan mengamati parameter nekrosis glomerulus,
degenerasi tubulus, dan nekrosis tubulus, sedangkan kerusakan histologi
lambung mencit betina dengan mengamati parameter kerusakan epitel
mukosa, dan inflamasi mukosa, dan perubahan konsistensi ginjal dan
lambung pada mencit (Mus muscullus) betina.
3.4.3 Variabel Kontrol
Variabel kontrol pada penelitian ini adalah umur mencit, berat badan

mencit, kandang hewan coba, dan jenis kelamin mencit betina.

3.5 Prosedur Penelitian
3.5.1 Identifikasi Hewan Coba dan Bawang Putih
Pada penelitian ini menggunakan hewan coba berupa mencit (Mus
muscullus) betina. Mencit diperoleh dari PUSVETMA. Mencit (Mus
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muscullus) diidentifikasi berdasarkan pedoman Mammals Species of the
world third edition. Sedangkan pada penelitian ini menggunakan bahan
bawang putih (Allium sativum) identifikasi tanaman ini berdasarkan
referensi An Integrates System of Classification of Flowering Plants.
Penentuan Jumlah Hewan Coba

Pada penelitian ini menggunakan hewan coba berupa mencit, dan
penelitian ini dibagi 6 kelompok perlakuan dengan 4 kali ulangan. Pada
setiap kelompok terdapat 4 ekor mencit (Mus muscullus) betina.
Perhitungan jumlah hewan coba yang digunakan penelitian ini
berdasarkan rumus Federer, sebagai berikut:

(n-1) (t-1)>15
(n-1) (6-1)>15
(n-1)5>15
on-5>15
5n>20
n=>4

Praperlakuan Hewan Uji

Penelitian ini menggunakan hewan uji berupa mencit betina yang
berumur 2-3 bulan dengan berat badan 18-22 gr, dalam kondisi sehat
serta tidak terdapat kelainan yang tampak pada bagian tubuh. Sebelum
dilakukan perlakuan mencit dipelihara dengan kondisi yang sama,
meliputi: minum, kandang, pakan, dan sekam. Sehingga mencit dapat
beradaptasi dengan lingkungan barunya. Proses aklimatisasi pada mencit
ini dilakukan selama 2 minggu sebelum dilakukan perlakuan.

Proses Ekstraksi Bawang Putih

1. Siapkan 2 kg (2000 gram) bawang putih dibersihkan, dikupas, dan

potong tipis-tipis.

Keringkan potongan bawang putih didalam oven selama 15 hari dengan
suhu 70°C. Menurut Wang et al., (2012) bahwasanya pengeringan
bawang putih menjadi black garlic menggunakan suhu 70°C, apabila
suhu yang digunakan dalam pengeringan dibawah 70°C akan

menghasilkan kualitas yang kurang baik. Sedangkan apabila
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menggunakan suhu diatas 70°C akan menghasilkan bau busuk yang
menyengat, tekstur sangat keras, serta terlihat terbakar berubah menjadi
warna hitam sangat pekat. Dan menurut Nelwida et al., (2019)
menyebutkan bahwasannya black garlic hasil dari pengeringan bawang
putih akan menghasilkan kandungan nutrisi yang baik, yaitu dengan
dilakukan pengeringan selama 15 hari dengan suhu 70°C. Menurut
Sasaki et al., (2007) menyebutkan bahwa bawang putih pada saat
dikeringkan menjadi black garlic mempunyai peningkatan kandungan
senyawa kimia yang secara signifikan. Dimana kandungan flavonoid
yang terkandung dalam bawang putih segar akan meningkat secara
signifikkan pada saat bawang putih mengalami proses pengeringan.
Sehingga proses pengeringan ini bertujuan untuk mendapatkan
kandungan senyawa flavonoid yang lebih banyak dibandingkan dengan
pada bawang putih segar.

. Setelah di oven bawang putih berubah menjadi hitam kemudian
bawang putih di ekstraksi dengan metode maserasi dengan
perbandingan (1:11) dengan ethanol 70%. Menurut Handayani et al.,
(2016) menyebutkan bahwa semakin banyak pelarut yang digunakan
akan menghasilkan rendeman ekstrak yang tinggi. Hal ini dikarenakan
terjadinya interaksi antara bahan dan pelarut akan semakin banyak.

. Proses maserasi dilakukan dengan menyimpan serbuk black garlic
didalam bejana maserasi selama 3 hari dengan sesekali dilakukan
pengadukan. Larutan hasil maserasi disaring dan dikumpulkan.
Kemudian diuapkan dengan vacum evaporatry pada suhu 50°C sampai
didapatkan hasil ekstrak yang pekat. Hasil ekstrak diambil, dan
disimpan dalam gelas beaker, kemudian ditimbang hasil ekstrak dan
diencerkan dengan aquadest, untuk mendapatkan konsentrasi yang
diinginkan.
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3.5.5 Pembuatan Dosis Ekstrak Black Garlic (Allium sativum, Varietas
Lumbu Kuning)
Menurut Nahdiyah (2018) untuk pembuatan dosis ekstrak black garlic
(Allium sativum, Varietas Lumbu Kuning) menggunakan rumus sebagai
berikut:
Volume pelarut dalam 1 ml aquades:

D =P x BB (Mencit)
D p

1ml 1ml

Keterangan:
P = Hasil konversi dosis manusia ke dosis mencit
p = Hasil dosis ekstrak bawang putih (Allium sativum) varietas lumbu
kuning yang diberikan.
D = Dosis yang diberikan terhadap mencit betina.
BB = Berat badan mencit
Dosis ekstrak black garlic (Allium sativum, Varietas Lumbu Kuning)
yang digunakan pada penelitian ini ada 4 dosis bertingkat, yaitu 0.375
mg/gr BB mencit; 0.75 mg/gr BB mencit; 1.5 mg/gr BB mencit; dan 2.25
mg/gr BB mencit. Masing-masing dosis diencerkan kedalam 1 ml
aquadest sehingga didapatkan hasil dosis yang akan diberikan kepada
mencit yang berat badannya 20 gr, sebagai berikut:
a. Dosis ekstrak black garlic sebanyak 0.375 mg/gr BB mencit
D =P xBB (Mencit)
=0.375 mg/gr BB x 20 gr
=7.5mg
D _ p

1ml 1ml

75mg _ p
1 ml 1 ml

p=7.5mg/mi
b. Dosis ekstrak black garlic sebanyak 0.75 mg/gr BB mencit
D =P xBB (Mencit)
=0.75 mg/gr BB x 20 gr
=15mg
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D _ p
1ml 1ml
15mg _ p

iml  1ml
p =15 mg/ml
c. Dosis ekstrak black garlic sebanyak 1.5 mg/gr BB mencit
D =P xBB (Mencit)
=1.5mg/gr BB x 20 gr
=30 mg
D _p

1ml_ 1ml

30mg _ p

iml  1ml
p =30 mg/ml
d. Dosis ekstrak bawan black garlic sebanyak 2.25 mg/gr BB mencit
D =P xBB (Mencit)
=2.25mg/gr BB x 20 gr
=40 mg
D P

1m1_1ml

40mg _ p
1ml  1ml

p =40 mg/ml

3.5.6 Penentuan Dosis Black Garlic
Penggunaan dosis bawang putih pada penelitian ini mengacu pada
kadar Vitamin C bawang putih, yaitu sebanyak 25.90 mg/ 100 gr (Putra,
2011). Kadar Vitamin C sebanyak 25.90 mg/100gr bawang putih
disetarakan dengan dosis vitamin C 0.195 mg/gr BB mencit sehingga
didapatkan hasil sebanyak 4 dosis yang dibutuhkan pada bawang putih.
Dosis ini diturunkan dan ditingkatkan sebanyak 50%, sehingga diperoleh
dosis sebesar 0.375 mg/gr BB, 0.75 mg/gr BB, 1.5 mg/gr BB, dan 2.25
mg/gr BB. Adapun kontrol positif Pada penelitian menggunakan dosis
vitamin C, dengan dosis 0.195 mg/gr BB. Dosis merupakan hasil hasil
konversi dari standar vitamin C pada manusia yaitu sebesar 75 mg/kg BB

(Aguirre dan May, 2008).
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Berdasarkan penentuan dosis dan didapatkan kelompok perlakuan
sebagai berikut:
K(+) :Diinjeksi dengan dosis vitamin C 0.195 mg/gr BB dan dosis
aspirin 0.14 mg/gr BB.
K(-) : Diinjeksi dengan Aquades 0.25 ml dan dosis aspirin 0.14
mg/gr BB.
P1 : Diinjeksi dengan dosis aspirin 0.14 mg/gr BB dan ekstrak
black garlic (Allium sativum, Varietas Lumbu Kuning) dosis
0.375 mg/g BB.
P2 : Diinjeksi dengan dosis aspirin 0.14 mg/gr BB dan ekstrak
black garlic (Allium sativum, Varietas Lumbu Kuning) dosis
0.75 mg/g BB.
P3 : Diinjeksi dengan dosis aspirin 0.14 mg/gr BB dan ekstrak
black garlic (Allium sativum, Varietas Lumbu Kuning) dosis
1.5 mg/g BB.
P4 : Diinjeksi dengan dosis aspirin 0.14 mg/gr BB dan ekstrak
black garlic (Allium sativum, Varietas Lumbu Kuning) dosis
2.25 mg/g BB.
Penentuan Dosis Aspirin Untuk Mencit
Pada penggunaan dosis aspirin ini digunakan dosis tertinggi pada
manusia sebagai obat antitrombotik, yaitu 75 mg/hari (Ema et al., 2015).
Dosis tersebut dikonversikan ke berat badan mencit 20-30 gr dengan
faktor konversi 0.0026 (Laurence and Bacharach, 1964). Sehingga dari
perhitungan tersebut diperoleh hasil dosis untuk mencit sebesar 0.14
mg/20 gr BB mencit. Pemberian dosis tersebut pada mencit dilakukan
selama 7 hari, dan 1 jam diberikan setelah pemberian ekstrak bawang
putih (Yuni et al., 2016).
Proses Pembedahan
Pada proses pembedahan ini awalnya mencit (Mus muscullus)
dilakukan pembiusan dengan menggunakan klorofom, dengan tujuan
agar mencit mati, kemudian mencit diletakkan diatas alat pembedahan

untuk dilakukan proses pembedahan sesuai dengan kode etik dan
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mengambil organ ginjal serta lambung mencit (Mus musculus). Setelah
dilakukan proses pembedahan, mencit dikubur sebagaimana mestinya,
dan alat-alat pembedahan dibersihkan dan dirapikan.
3.5.9 Pembuatan Sayatan Histologi Ginjal dan Lambung
a. Fiksasi
Masukkan ginjal dan lambung ke dalam botol-botol vial kecil
yang berbeda yang telah diberi larutan garam fisiologis NaCl 0,9%,
kemudian dilakukan fiksasi dengan menggunakan buffer formalin
selama semalam, kemudian washing dengan menggunakan etanol
70%.
b. Processing
Larutan untuk washing dibuang kemudian memindahkan
potongan jaringan ke dalam kaset-kaset, dan lakukan secara berturut-
turut tahapan berikut ini:
Etanol 70% 4 x 30 menit
Etanol 80% 2 x 30 menit
Etanol 96% 30 menit
Etanol absolut 30 menit
Xylol bekas 15 menit
Xylol murni
over night Parafin : xylol (1: 1) 30 menit
Parafin murni 1 (57° C) 1 jam
Parafin murni 11 (57° C) 1 jam
Parafin murni 111 (57° C) 1 jam
1. Menyiapkan wadah untuk pembuatan blok.
2. Memasukkan parafin cair dan kemudian potongan jaringan ke
dalam wadah.
3. Mengatur posisi potongan jaringan sesuai dengan arah potongan
mikrotom yang diinginkan.
4. Menyiapkan gelas obyek yang sebelumnya sudah diolesi dengan
Mayers albumin dan berlabel. Pembuatan Mayer’s albumin (putih

telur:gliserin=1:1).
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Simpan dalam refrigerator, ambil seperlunya saat diperlukan
Merapikan blok, menempelkan pada holder mikrotom dengan
menggunakan pisau panas. Perhatikan, tempelan label juga pada
holder.

Tempelkan holder pada mikrotom.

Set mikrotom pada ketebalan 10 sampai 15 um (hati-hati dengan
ketajaman pisau mikrotom, oleh karena itu pastikan pisau dalam
keadaan tertutup, dan posisi holder dalam keadaan terkunci).
Potong pelan-pelan blok hingga bagian dalam jaringan dalam
blok terpotong. Set mikrotom pada ketebalan yang diinginkan,
potong lagi jaringan.

Pindahkan pita-pita hasil potongan ke dalam permukaan
waterbath dengan suhu 55°C hingga pita mengembang,
kemudian ambil pita parafin tersebut dengan gelas obyek
(perhatikan letak potongaan jaringan diusahakan terletak di ujung
yang berlawanan dengan letak label. Sampai tahap ini, hasil
potongan dapat dievaluasi di bawah mikroskop.

Memindahkan gelas obyek berisi potongan tipis jaringan ke
dalam parafin oven.

Biarkan 1 jam atau lebih.

Menyiapkan seri staining atau pewarnaan.

Memindahkan masing-masing gelas obyek berturut-turut ke
dalam staining jar berisi: xylol (2 x 10 menit), etanol bertingkat
(mulai etanol absolut 5 menit, 96% 5 menit, 80% 5 menit, dan
70% 5 menit), lalu terakhir aquades. Agar etanol absolut tidak
cepat jenuh oleh xylol, praktikan dapat mengisap sisa-sisa xylol
di permukaan slide dengan kertas saring bersih sebelum
dipindahkan ke etanol absolut.

Memindahkan slide ke pewarnaan Haematoxylin selama 10
menit, dilanjutkan dengan pencucian menggunakan air mengalir

selama 5 menit, etanol asam (etanol 70% + HCI) selama 30 detik,
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aquades kemudian dilanjutkan dengan pewarnaan Eosin selama 5
menit, kemudian amati menggunakan mikroskop cahaya.
3.5.10 Pengamatan Tiap Parameter
Menurut Yuni et al (2016) menyebutkan bahwa Pengamatan
hispatologi pada organ ginjal ini dengan mengamati perubahan
kerusakan sel pada tubulus proksimal ginjal. Menurut Ratni et al (2016)
menyebutkan bahwa perubahan pada organ lambung yang dapat diamati
akibat adanya aspirin, yakni dengan mengamati ada tidaknya nekrosis
serta infiltrasi sel radang pada mukosa lambung. Pengamatan tiap
parameter histologi ginjal dan lambung mencit betina, diantaranya:
1. Pengamatan Parameter Pada Organ Ginjal dan Lambung
Menurut Watson et al., (1992) Pengamatan kerusakan ginjal
ini dengan mengamati adanya Nekrosis Glomerulus, degenerasi
tubulus, dan nekrosis tubulus. Pengamatan ini dilakukan dengan
mengamati 10 titik lapangan pandang, dengan perbesaran 400X,
dengan ketentuan sebagai berikut ;

Skor (0) : Tidak terdapat kerusakan
Skor (1) : Perubahan 10%-25% dari seluruh Lapangan Pandang

Skor (2) : Perubahan 26%-50% dari seluruh Lapangan Pandang
Skor (3) : Perubahan 50%-75% dari seluruh Lapangan Pandang
Skor (4) : Perubahan >75% dari seluruh Lapangan Pandang
Menurut Wang et al., (1997) Pengamatan kerusakan lambung
ini dengan mengamati adanya kerusakan epitel, dan inflamasi
mukosa lambung. Pengamatan ini dilakukan dengan mengamati 10
titik lapangan pandang, dengan perbesaran 400x, dengan ketentuan
sebagai berikut ;

Skor (0) : Tidak terdapat kerusakan
Skor (1) : Perubahan 10%-25% dari seluruh Lapangan Pandang

Skor (2) : Perubahan 26%-50% dari seluruh Lapangan Pandang
Skor (3) : Perubahan >50% dari seluruh Lapangan Pandang
2. Tingkat Kerusakan Histologi Pada Organ Ginjal dan Lambung
Menurut Marminah et al., (2011) menyebutkan bahwa untuk

mengetahui tingkat kerusakan histologi lambung dan ginjal yang
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diakibatkan adanya dampak aspirin. Dalam menentukan tingkat
kerusakan histologi pada organ ginjal, dan lambung ini dilakukan
dengan menjumlahkan hasil skoring yang diamati tiap parameter
organ, setelah itu dapat dilakukan dengan skoring, sebagai berikut:
Skor (1) : Kerusakan Ringan (0-2)
Skor (2) : Kerusakan Sedang (3-5)
Skor (3) : Kerusakan Berat (>6)
3. Perubahan Konsistensi Ginjal dan Lambung
Menurut Pasaribu et al., (2013) bahwasannya Konsistensi
merupakan tekstur yang dimiliki oleh organ lambung normal, yaitu
kenyal. Sedangkan menurut Utomo (2015) menyebutkan tekstur
organ ginjal normal yaitu, kenyal. Perubahan konsistensi diamati
pada organ ginjal dan lambung mecit betina, dengan kententuan
sebagai berikut:
Kenyal . Dapat kembali ke bentuk semula, dan tidak ada
bekas tekanan.
Tidak Kenyal: Tidak dapat kembali ke bentuk semula, dan terdapat
bekas tekanan.
Sedikit Kenyal : Dapat Kembali ke bentuk semula, dan terdapat

bekas tekanan.

3.6 Analisis Data

Berdasarkan hasil penelitian kerusakan histologi ginjal dan lambung
mencit (Mus muscullus) betina, dan perubahan konsistensi ginjal dan
lambung pada mencit (Mus muscullus) betina menggunakan skala berupa
skala ratio. Berdasarkan skala data tersebut, maka akan di uji dengan
menggunakan Kruskall Wallis untuk mengetahui ada tidaknya perbedaan
antar kelompok perlakuan. Jika terdapat perbedaan yang signifikan maka
dilanjutkan uji Mann-Whitney untuk mengetahui letak perbedaan diantara

kelompok perlakuaan. Sehingga didapatkan hasil penelitian HO ditolak.



BAB IV
HASIL DAN PEMBAHASAN

Berdasarkan hasil pengamatan yang telah dilakukan terhadap gambaran
histopatologis organ ginjal dan lambung mencit (Mus muscullus) betina yang
diberikan variasi dosis bertingkat ekstrak black garlic (Allium sativum, Varietas
Lumbu Kuning) menunjukkan hasil yang bervariasi. Dosis ekstrak black garlic
(Allium sativum, Varietas Lumbu Kuning) yang diberikan terhadap mencit (Mus
muscullus), yaitu 0.375 mg/gr BB, 0.75 mg/gr BB, 1.5 mg/gr BB, dan 2.25 mg/gr
BB.

Berdasarkan hasil pengamatan didapatkan data kuantitatif. Data kuantitatif
yang diperoleh dari uji data normalitas terlebih dahulu menggunakan hasil dari uji
Sphiro-Wilk untuk mengetahui data tersebut terdistribusi normal atau tidak normal.
Untuk uji normalitas data dapat dilihat dari hasil signifikan, apabila hasil
menunjukkan nilai p>0.05, maka data tersebut terdistribusi normal, dan apabila
hasil signifikan yang didapatkan menunjukkan nilai p<0.05, maka data tersebut

tidak terdistribusi normal.

4.1 Perubahan Konsistensi Pada Ginjal dan Lambung
a. Perubahan Konsistensi Pada Ginjal

Berdasarkan pengamatan ginjal mencit (Mus muscullus) betina, secara
makroskopis tekstur organ ginjal pada saat diberikan tekanan dari luar
mempunyai perbedaan. Berdasarkan hasil pengamatan didapatkan hasil
bervasiasi, yaitu sedikit kenyal, dan tidak kenyal. Tekstur organ ginjal
dikatakan kenyal itu apabila organ tersebut diberikan tekanan dari luar itu
kembalinya tekstur ke bentuk awal, dan tidak meninggalkan bekas tekanan
pada tekstur organ ginjal, apabila tekstur organ ginjal tersebut sedikit kenyal
itu tekstur dapat kembali ke bentuk awal, dan sedikit meninggalkan bekas
tekanan pada organ ginjal, dan apabila tekstur organ ginjal dikatakan tidak
kenyal itu pada saat diberikan tekanan dari luar, organ ginjal tidak dapat
Kembali ke bentuk semula, sehingga meninggalkan bekas tekanan pada organ

ginjal.
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Untuk hasil tekstur organ ginjal mencit (Mus muscullus) dapat dilihat

pada Tabel 4.1

Tabel 4. 1 Hasil konsistensi Pada Organ Ginjal
No Perlakuan Tekstur
1 K+ (Vitamin C 0.195 mg/gr BB dan Aspirin 0.14 Sedikit Kenyal
mg/gr BB)
2 K- (Aquades 0.25 ml dan Aspirin 0.14 mg/gr BB) Tidak Kenyal
P1 (Aspirin dan ekstrak black garlic (Allium

3  sativum, Varietas Lumbu Kuning) 0.375 mg/gr Sedikit Kenyal
BB)
4 P2 (Aspirin dan ekstrak black garlic (Allium Sedikit Kenyal

sativum, Varietas Lumbu Kuning) 0.75 mg/gr BB)
P3 (Aspirin dan ekstrak black garlic (Allium .
sativum, Varietas Lumbu Kuning) 1.5 mg/gr BB) Sedikit Kenyal
6 P4 (Aspirin dan ekstrak black garlic (Allium Sedikit Kenyal
sativum, Varietas Lumbu Kuning) 2.25 mg/gr BB)

Berdasarkan pada Tabel 4.1 didapatkan bahwa pada kelompok
perlakuan Kontrol positif, P1, P2, P3, P4 menunjukkan konsistensi ginjal
sedikit kenyal, sedangkan pada kelompok perlakuan kontrol negatif
didapatkan konsistensi tidak kenyal, hal ini menandakan bahwa hasil
konsistensi ginjal yang tidak normal (Abnormal).

Menurut Rita (2008) menyebutkan bahwa morfologi organ ginjal
mencit normal menunjukkan ginjal yang berwarna merah kecoklatan,
permukaannya licin, dan konsistensinya kenyal. Berdasarkan hasil
pengamatan ini tidak sesuai menurut pernyatan dari penelitian sebelumnya,
yang menyatakan bahwa konsistensi normal pada organ ginjal, yaitu
mempunyai konsistensi yang kenyal. Berdasarkan hasil pengamatan
menunjukkan bahwa konsistensi ginjal, yaitu sedikit kenyal, dan tidak kenyal.
Hal ini dikarenakan adanya kerusakan ginjal akibat induksi aspirin, dan
pemberian ekstrak black garlic (Allium sativum, Varietas Lumbu Kuning)
yang berbeda-beda konsentrasi pada setiap perlakuan. Hal ini sesuai menurut
Astuti et al., (2006) menyebutkan bahwa Perubahan secara morfologi pada
suatu organ akan dipengaruhi oleh adanya intensitas paparan suatu zat

terhadap suatu organ yang ditingkatkan.
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b. Perubahan Konsistensi Pada Lambung

Pengamatan berikutnya adalah pengamatan pada tekstur organ
lambung. Pada pengamatan ini dilakukan berdasarkan tekanan luar yang
diberikan pada organ lambung. Berdasarkan pengamatan yang dilakukan
didapatkan hasil bahwa tekstuk organ lambung ada yang sedikit kenyal, tidak
kenyal. Tekstur organ lambung dikatakan kenyal itu apabila organ tersebut
diberikan tekanan dari luar itu kembalinya tekstur ke bentuk awal, dan tidak
meninggalkan bekas tekanan pada tekstur organ lambung, apabila tekstur
organ lambung tersebut sedikit kenyal itu tekstur dapat kembali ke bentuk
awal, dan sedikit terdapat bekas adanya tekanan pada organ lambung, dan
apabila tekstur organ lambung dikatakan tidak kenyal itu pada saat diberikan
tekanan dari luar, organ lambung tidak kembali ke bentuk semula, serta
terdapat bekas adanya tekanan pada organ tersebut.

Hal ini dapat dilihat pada Tabel 4.2 Hasil Konsistensi Pada Organ

Lambung, di bawah ini:
Tabel 4. 2 Hasil Konsistensi Pada Organ Lambung

No Perlakuan Tekstur
K+ (Vitamin C 0.195 mg/gr BB dan Aspirin 0.14 Sedikit
1
mg/gr BB) Kenyal
9 K- (Aquades 0.25 ml dan Aspirin 0.14 mg/gr Sedikit
BB) Kenyal

P1 (Aspirin dan ekstrak black garlic (Allium
3 sativum, Varietas Lumbu Kuning) 0.375 mg/gr Tidak Kenyal

BB)

P2 (Aspirin dan ekstrak black garlic (Allium

4 sativum, Varietas Lumbu Kuning) 0.75 mg/gr ied'k':
BB) enya
P3 (Aspirin dan ekstrak black garlic (Allium Sedikit

sativum, Varietas Lumbu Kuning) 1.5 mg/gr BB) Kenyal
P4 (Aspirin dan ekstrak black garlic (Allium Sedikit
6 sativum, Varietas Lumbu Kuning) 2.25 mg/gr Kenyal

BB)

Berdasarkan pada Tabel 4.2 didapatkan bahwa pada kelompok
perlakuan Kontrol positif, kontrol negatif, P1, P3, P4 menunjukkan
konsistensi lambung sedikit kenyal, sedangkan pada kelompok perlakuan P2
didapatkan konsistensi tidak kenyal, hal ini menandakan bahwa hasil

konsistensi lambung yang tidak normal (Abnormal).
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Menurut Dewi et al., (2014) menyebutkan bahwa morfologi organ
lambung mencit normal menunjukkan organ lambung yang berwarna merah
mudah, permukaannya licin, dan konsistensinya kenyal. Berdasarkan hasil
pengamatan ini tidak sesuai menurut pernyatan dari penelitian sebelumnya.
Berdasarkan hasil pengamatan menunjukkan bahwa konsistensi lambung,
yaitu sedikit kenyal, dan tidak kenyal. Hal ini dikarenakan adanya kerusakan
lambung akibat induksi aspirin, dan pemberian ekstrak black garlic (Allium
sativum, Varietas Lumbu Kuning) yang berbeda-beda konsentrasi pada setiap

perlakuan.

Pengamatan Histologi Pada Organ Ginjal dan Lambung

. Pengamatan Histologi Pada Organ Ginjal

Sistem metabolisme yang terdapat dalam tubuh akan berakhir pada
proses ekskresi di organ ginjal. Zat-zat hasil metabolisme akan mengalami
proses filtrasi di glomerulus, kemudian akan di reabsorpsi di tubulus
proksimal, lengkung henle, serta tubulus distal, dan yang terakhir akan
dikeluarkan dalam bentuk urin oleh tubulus collectivus.

Berdasarkan hasil pengamatan didapatkan adanya tanda-tanda
kerusakan histologi pada organ ginjal, diantaranya terdapatnya nekrosis
glomerulus, degenerasi tubulus, dan nekrosis tubulus. Guna mendapatkan
rata-rata hasil adanya tanda-tanda kerusakan histologis ginjal, maka
dilakukan pengamatan secara mikroskopis yaitu dengan mengamati 10 titik
lapang pandang dengan perbesaran 400x.
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Berikut hasil pengamatan hispatologi ginjal dengan mengamati adanya

nekrosis glomerulus, degenerasi tubulus, dan nekrosis tubulus:

Tabel 4. 3 Hasil Skoring Pengamatan Nekrosis Glomerulus, Degenerasi Tubulus, dan
Nekrosis Tubulus Pada Histologi Organ Ginjal.

Nek. Tubular Nek. Total Skoring

Kode Glomerulus Degenerasi  Tubulus Kerusakan Sel

K-;1
K-;2
K-;3
K-:4
K+;1
K+:2
K+;3
K+:4
P1;1
P1;2
P1;3
P1;4
P2;1
pP2:2
P2;3
P2:4
P3;1
P3;2
P3;3
P3;4
P4:1
P4;2
P43
P4:;4

o

1

NEPNRPRPORPRRPENWOWORERNNNOWOWWRROR
WNNNNREPFNRPRNNNREFNMNNNERENNOWR R
WRRPRPRRPRPRPRPREPRPNREPNNENRPRNNRRERRRERO
ODRURERDRNRAWOWWUUINWOOODUIOONOUWNWE

Berdasarkan hasil skoring pada tabel 4.3 secara deskripsi didapatkan
perbedaan hasil. Pertama dilihat dari hasil nekrosis glomerulus yang
menunjukkan kerusakan yang menonjol pada glomerulus, yaitu pada
kelompok perlakuan kontrol positif, kelompok perlakuan P1, dan kelompok
perlakuan P2. Sedangkan pada kelompok perlakuan kontrol negatif, dan
kelompok perlakuan P3, dan kelompok perlakuan P3 menunjukkan bahwa
nekrosis pada glomerulus terlihat tidak terlalu berat. Namun dari seluruh
kelompok perlakuan yang menunjukkan hasil yang optimum, yaitu pada
kelompok perlakuan P3, dan P4. Pada kelompok perlakuan P3, dan P4
menunjukkan bahwa terlihat nekrosis glomerulus yang tidak terlalu berat,

yang artinya bahwa secara deskripsi menunjukkan dosis ekstrak black garlic



44

(Allium sativum, Varietas Lumbu Kuning) 1.5 mg/gr BB, dan black garlic
(Allium sativum, Varietas Lumbu Kuning) 2.25 mg/gr BB memberikan
pengaruh nyata dalam penurunan nekrosis pada glomerulus akibat pemberian
zat toksin, seperti aspirin.

Nekrosis pada glomerulus ini ditandai dengan adanya intinya hitam
padat. Tempat fungsional terbesar pada ginjal ini terletak pada glomerulus.
Sehingga kerusakan yang terlihat pada glomerulus akan menunjukkan hasil
yang signifikkan, akibat pemberian benda asing, yaitu aspirin, dan dosis
bertingkat ekstrak black garlic (Allium sativum, Varietas Lumbu Kuning).
Glomerulus dikatakan normal, yaitu terlihat sedikit berwarna ungu, terlihat
kromatin yang jelas, dan mempunyai dinding dengan selaput yang pipih
(Hafsia et al., 2016).

Selanjutnya pengamatan berdasarkan adanya degenerasi tubulus.
Apabila terlihat adanya degenarasi sel. Terlihatnya degenerasi pada tubulus
ini dapat di akumulasi akibat adanya zat toksik dalam hal ini, yaitu pemberian
aspirin, dan dosis bertingkat ekstrak black garlic (Allium sativum, Varietas
Lumbu Kuning) pada ginjal dapat menyebabkan terganggunya proses
ekskresi, sehingga menyebabkan gangguan struktur sel ginjal (Maulana,
2010).

Berdasarkan tabel 4.3 terlihat dari setiap kelompok perlakuan yang
memperlihatkan adanya degenerasi tubulus, namun dari seluruh kelompok
perlakuan terdapat kelompok perlakuan yang menunjukkan degenerasi
tubulus yang tidak terlalu berat, yaitu pada kelompok perlakuan P3.
Sedangkan degenerasi tubulus pada kelompok perlakuan yang Ilain
mengalami degenerasi yang berat.

Hal ini kemungkinan pada kelompok perlakuan lain terdapat pengaruh
dari faktor eksternal, seperti pada saat fiksasi dengen menggunakan formalin
10%, formalin tersebut kurang bisa menembus ke dalam sel, sehingga proses
fiksasinya kurang bisa menghindari atau memperkecil kerusakan sel. Fiksasi
bertujuan untuk menahan proses degeneratif yang dimulai segera setelah
jaringan lepas dari kontrol tubuh, dan kehilangan pasokan darahnya. Proses

degeneratif ini disebut dengan penghentian metabolisme yang berujung
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terhadap kematian sel dan penghancuran sel. Selain dari proses degeneratif
(proses penurunan metabolisme), kehilangan dan difusi zat terlarut di dalam
sel harus dihindari semaksimal mungkin dengan mekanisme pengendapan
atau koagulasi komponen ini dengan mekanisme “cross linked” dengan
komponen struktural lain yang tidak dapat larut. Jaringan harus dilindungi
dari kerusakan akibat proses pematangan jaringan termasuk infiltrasi pada
suhu tinggi di dalam parafin cair (Erick dan Dewi, 2017).

Pengamatan selanjutnya berdasarkan nekrosis tubulus. Pada nekrosis
tubulus ini terlihat bahwa kelompok perlakuan K-, dan P3 mempunyai hasil
kerusakan yang tidak terlalu berat. Namun pada kelompok perlakuan P3
menunjukkan hasil yang optimum dibandingkan dengan kelompok perlakuan
P1, P2, dan P4. Yang artinya nekrosis tubulus yang terjadi pada kelompok
perlakuan pemberian dosis ekstrak black garlic (Allium sativum, Varietas
Lumbu Kuning) 0.375 mg/gr BB, 0.75 mg/gr BB, 2.25 mg/gr BB ini
terjadinya nekrosis tubulusnya masih dalam kategori nekrosis yang sedang,
akan tetapi pada kelompok perlakuan pemberian dosis ekstrak black garlic
(Allium sativum, Varietas Lumbu Kuning) 1.5 mg/gr BB terjadi penurunan
nekrosis tubulus. Dari setiap kerusakan yang ditimbulkan pada setiap
kelompok perlakuan ini terdapat faktor eksternal yang sama dalam
mempengaruhinya, yaitu pengaruh dari proses fiksasi.

Dari hasil skoring pengamatan adanya nekrosis glomerulus, nekrosis
tubulus, dan degenerasi tubulus pada setiap kelompok perlakuan, maka tahap
selanjutnya yaitu memodifikasi hasil pada setiap kelompok perlakuan itu
dalam tingkatan kerusakan ringan, sedang, ataupun berat, setelah dilakukan
modifikasi data dilakukan perhitungan rata-rata. Perhitungan rata-rata ini
untuk dilakukan untuk melihat dari seluruh kelompok perlakuan yang
terdapat hasil yang optimum. Setelah dilakukan hasil modifikasi data yang
berdasarkan hasil dari pengamatan adanya nekrosis glomerulus, degenerasi
tubulus, dan nekrosis tubulus pada histologi ginjal setiap kelompok
perlakuan. Berikutnya akan akumulasikan dan dilakukan uji Kruskal Wallis
untuk mengetahui ada atau tidaknya perbedaan yang secara signifikan.

Sehingga didapatkan hasil pada
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Berikut hasil skoring tabel rata-rata tingkat kerusakan histologi pada

organ ginjal:
Tabel 4. 4 Hasil Rata-rata dan Uji Stastistik Tingkatan Kerusakan Sel Pada Histologi
Ginjal
Hasil skoring Tingkatan Nilai p (Uji
Perlakuan Kerusakan Sel Rata-rata Kruskall

Ul U2 U3 U4 Wallis)

K+ 2 3 3 3 2.75

K- 1 2 1 2 1.5

P1 3 2 3 3 2.75

P2 2 3 2 2 2.25 0.036

P3 2 2 1 2 1.75

P4 2 2 3 3 2.5

Berdasarkan tabel 4.4 menunjukkan hasil rata-rata tingkatan kerusakan
sel pada histologi ginjal setiap kelompok perlakuan ini didapatkan bahwa
hasil rata-rata tingkatan kerusakan pada kelompok perlakuan kontrol negatif
(K-), dan kelompok perlakuan P3 mempunyai hasil rata-rata yang tidak
berbeda jauh. Namun pada kelompok perlakuan P3 menunjukkan hasil yang
optimum dari kelompok perlakuan P1, P2, P4, yang artinya pemberian aspirin
dan dosis bertingkat ekstrak black garlic (Allium sativum, Varietas Lumbu
Kuning) berpengaruh pada histologi ginjal. Pada tabel 4.4 didapatkan hasil
dari uji kruskall wallis yang menunjukkan nilai signifikan sebesar 0.036,
dimana nilai p<0.05, yang berarti HO ditolak. Apabila HO ditolak, maka
terdapat pengaruh nyata terhadap tingkatan kerusakan sel pada histologi
ginjal.

Apabila pada hasil uji kruskall wallis terdapat pengaruh yang
signifikkan, maka hasil data dilanjutkan uji Mann-Whitney. Uji Mann-
Whitney ini dilakukan untuk mengetahui pengaruh atau perbedaan antar

perlakuan. Berikut hasil analisis data uji Mann-Whitney:
Tabel 4. 5 Hasil Analisis Uji Mann-Whitney

Perlakuan K+ K- P1 P2 P3 P4
K+ 1 0.032* 1 0.495 0.040* 0.495
K- 0.032* 1 0.032*  0.061 0.495  0.096
P1 1 0.032* 1 0.186  0.040* 0.495
P2 0.495 0.061 0.186 1 0.186 0.495
P3 0.040*  0.495 0.495 0.186 1 0.96

P4 0495 0.096 0.495 0.495 0.96 1
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Keterangan : Tanda (*) menunjukkan nilai yang signifikkan

K+ : Kontrol Positif (Vitamin C 0.195 mg/gr BB, dan Aspirin 0.14 mg/gr BB)

K- : Kontrol Negatif (Aquadest 0.25 ml, dan Aspirin 0.14 mg/gr BB)

P1 : Perlakuan 1 (Aspirin 0.14 mg/gr BB, dan Ekstrak Black Garlic 0.375 mg/gr BB)
P2 : Perlakuan 2 (Aspirin 0.14 mg/gr BB, dan Ekstrak Black Garlic 0.75 mg/gr BB)
P3 : Perlakuan 3 (Aspirin 0.14 mg/gr BB, dan Ekstrak Black Garlic 1.5 mg/gr BB)
P4 : Perlakuan 4 (Aspirin 0.14 mg/gr BB, dan Ekstrak Black Garlic 2.25 mg/gr BB)

Berdasarkan hasil Tabel 4.5 didapatkan hasil bahwa antar kelompok
perlakuan K-, dan P3 dengan kelompok perlakuan K+ P1, P2, dan P4
menyatakan dari hasil uji statistik ada perbedaan yang nyata. Nilai signifikan
pada kelompok perlakuan K-, dan P3 menunjukkan nilai p<0.05. Berdasarkan
hasil yang didapatkan bahwa pada kelompok perlakuan P3 dengan dosis
ektrak black garlic (Allium sativum, Varietas Lumbu Kuning) 1.5 mg/gr BB
ini berpengaruh terhadap tingkatan kerusakan sel pada histologi ginjal akibat
pemberian aspirin. Hal ini kemungkinan adanya kandungan senyawa
antioksidan seperti flavonoid, dan vitamin C yang terdapat dalam black garlic
(Allium sativum, Varietas Lumbu Kuning), sehingga hal ini mampu
memberikan perlindungan pada ginjal dari efek toksik aspirin. Senyawa
flavonoid dalam umbi bawang putih berperan sebagai antioksidan. Hal ini
sesuai dengan pernyataan menurut Yuni et al., (2016) menyebutkan bahwa
bahan makanan yang mengandung akan kaya antioksidan dapat menekan

kerusakan sel yang berlebihan pada ginjal akibat dari aspirin.

NN

a/V

[ A. Kelompok K(-) ] [ B. Histologi Ginjal Normal ]

Gambar 4. 1 Gambaran histologi organ ginjal pada pembesaran 400x pada Kelompok Kontrol
Negatif, dan gambaran histologi organ ginjal normal pada pembesaran 400x.

Keterangan: A. a. Glomerulus, b. Tubulus distal, c. tubulus proksimal
B. a. Glomerulus, b. Kapsul Bowman, c. Ruang Bowman, d. Tubulus distal, e.
Tubulus proksimal
Sumber: Doc Pribadi (2021), dan Dellmann dan Eurell (2006)
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Pada gambar 4.1 terlihat adanya glomerulus, dan tubulus yang masih
dalam kondisi normal, yang artinya tidak terdapat nekrosis, dan degenerasi.

Pada kelompok kontrol ini terlihat glomerulus tampak terlihat normal.
Glomerulus berfungsi sebagai tempat filtrasi zat-zat dari sistem peredaran
darah. Kapiler glomerulus mempunyai pori-pori yang besar. Darah yang
masuk kedalam glomerulus bertekanan 60 mmHg dan diatur oleh sel kusus
dari arteriol afferen yang disebut sel juxtaglomerular. Tekanan tersebut
mendorong cairan darah keluar dari pori-pori melalui membran dasar dan
melewati arteriol afferent untuk difiltrasi diantara podosit (sel penyusun
lapisan bowman) (Wulandari, 2019).

/

[ A. Kelompok K(+) ] [ B. Histologi Ginjal Normal ]

Gambar 4. 2 Gambaran histologi organ ginjal pada pembesaran 400x pada Kelompok Kontrol
Positif, dan gambaran histologi organ ginjal normal pada pembesaran 400x.

Keterangan: A. a. Nekrosis Glomerulus
B. a. Glomerolus, b. Kapsul Bowman, ¢. Ruang Bowman, d. Tubulus distal, e.
Tubulus proksimal
Sumber: Doc Pribadi (2021), dan Dellmann dan Eurell (2006)

Pada kelompok perlakuan kontrol positif ini diberikan perlakuan
vitamin C. Seharusnya pada kelompok perlakuan kontrol positif yang
diberikan Vitamin C menunjukkan hasil yang lebih baik dibandingkan
dengan kelompok perlakuan kontrol negatif. hal ini dikarenakan vitamin C
adalah bagian dari sistem pertahanan tubuh terhadap senyawa oksigen reaktif
dalam sel (Yuni et al., 2016).

Pada kelompok kontrol positif ini terlihat adanya nekrosis glomerulus.

Nekrosis glomerulus ini ditandai dengan mengecilnya glomerulus dalam
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kapsula bowman. Kerusakan sel dapat menyebabkan perubahan struktur,
membran, serta menonaktifkan ikatan membran dengan reseptor atau enzim
yang dapat mengganggu fungsi normal sel. Kerusakan sel ini disebabkan
adanya jumlah radikal bebas yang berlebihan, sehingga menyebabkan stress

oksidatif yang dapat menimbulkan adanya nekrosis (Muliartha et al., 2009).

[

[ A. Kelompok P(1) ] [ B. Histologi Ginjal Normal ]

Gambar 4. 3 Gambaran histologi organ ginjal pada pembesaran 400x pada P1, dan gambaran
histologi organ ginjal normal pada pembesaran 400x.
Keterangan: A. a. Kariolisis
B. a. Glomerolus, b. Kapsul Bowman, ¢. Ruang Bowman, d. Tubulus distal, e.
Tubulus proksimal
Sumber: Doc Pribadi (2021), dan Dellmann dan Eurell (2006)

Pada kelompok perlakuan 1 dengan pemberian dosis aspirin 0.14 mg/gr
BB, dan dosis ekstrak black garlic (Allium sativum, Varietas Lumbu Kuning)
0.375 mg/gr BB yang terlihat menonjol pada histologi organ ginjal, yaitu
adanya Kkariolisis. Kariolisis adalah penghancuran, dan pelarutan inti sel
sehingga inti sel menghilang. Hal ini kemungkinan terjadi karena proses
penuaan dan kematian sel yang secara fisiologis dialami oleh semua sel-sel
normal. Setiap sel dalam tubuh akan selalu mengalami penuaan, yang diakhiri
dengan adanya kematian sel, yang pada akhirnya akan digantikan oleh sel-sel
baru melalui proses regenerasi. Pemberian aspirin juga dapat menyebabkan
kerusakan sel pada ginjal dengan menghambat pembentukan prostaglandin
pada ginjal (PGE2) (Lusiana et al., 2013).
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[ A. Kelompok P(2) ] [ B. Histologi Ginjal Normal ]

Gambar 4. 4 Gambaran histologi organ ginjal pada pembesaran 400x pada P2, dan gambaran
histologi organ ginjal normal pada pembesaran 400x.
Keterangan: A. a. Nekrosis Glomerulus, b. Tubulus Proksimal, c. Tubulus Distal.
B. a. Glomerolus, b. Kapsul Bowman, ¢. Ruang Bowman, d. Tubulus distal, e.
Tubulus proksimal
Sumber: Doc Pribadi (2021), dan Dellmann dan Eurell (2006)

Pada kelompok perlakuan 2 dengan pemberian dosis aspirin 0.14 mg/gr
BB, dan dosis ekstrak black garlic (Allium sativum, Varietas Lumbu Kuning)
0.75 mg/gr BB yang terlihat menonjol pada gambaran histologi organ ginjal,
yaitu adanya nekrosis glomerulus, dan degenerasi tubulus. Degenerasi sel
terjadi akibat adanya kerusakan pada membran sel, rusaknya membran sel
akan mendorong terjadinya peningkatan permeabilitas membran sel, dan
oksidasi asam amino. Sehingga mengakibatkan reaksi seluler yang tidak
berjalan dengan semestinya (Siska et al., 2020).

Respons sel terhadap paparan toksik berupa adanya pemberian aspirin
ini pada umumnya akan menyebabkan perubahan pada ginjal, yang
memperlihatkan adanya degenarasi tubulus ginjal. Adanya akumulasi zat
toksik, dalam hal ini pemberian aspirin pada ginjal dapat menyebabkan
terganggunya proses ekskresi, sehingga menyebabkan gangguan struktur sel
ginjal (Maulana, 2010).
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[ A. Kelompok P(3) ] [ B. Histologi Ginjal Normal ]

Gambar 4. 5 Gambaran histologi organ ginjal pada pembesaran 400x pada P3, dan gambaran
histologi organ ginjal normal pada pembesaran 400x.
Keterangan: A. a. Nekrosis Glomerulus, b. Tubulus Proksimal, c. Tubulus distal
B. a. Glomerolus, b. Kapsul Bowman, ¢. Ruang Bowman, d. Tubulus distal, e.
Tubulus proksimal
Sumber: Doc Pribadi (2021), dan Dellmann dan Eurell (2006)

Pada kelompok perlakuan 3 dengan pemberian dosis aspirin 0.14 mg/gr
BB, dan dosis ektrak black garlic (Allium sativum, Varietas Lumbu Kuning)
1.5 mg/gr BB yang terlihat adanya nekrosis glomerulus, degenerasi tubulus,
dan nekrosis tubulus. Pada kelompok perlakuan ini mempunyai tingkat
kerusakan yang minimum dibandingan dengan kelompok perlakuan P1, P2,
dan P4.

Pada gambar 4.5 terlihat adanya nekrosis tubulus, baik tubulus
proksimal, maupun pada tubulus distal. Terlihat pada gambar 4.5 bahwa
tubulus proksimal mengalami penyempitan. Penyempitan tubulus proksimal
pada histologi ginjal. Pemberian aspirin dapat menimbulkan adanya
penyempitan tubulus proksimal pada histologi ginjal mencit. Penyempitan
tubulus proksimal ginjal disebabkan oleh aspirin yang bersifat toksik. Sel
epitel tubulus proksimal ginjal mencit yang dipapar dengan aspirin dosis
toksik akan mengalami kerusakan yang digambarkan nekrosis tubulus
proksimal, seperti pada gambar 4.1. Menurut Zulfiani (2013) proses ekskresi
obat yang terjadi di ginjal dapat menyebabkan dampak buruk bagi ginjal. Hal
ini disebabkan oleh karena aliran darah yang tinggi menuju ginjal yang dapat
menyebabkan berbagai macam obat dan bahan kimia dalam sirkulasi sistemik

yang dikirim ke ginjal dalam jumlah yang besar.
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Nekrosis tubulus proksimal, yaitu dengan ditandai adanya
penyempitan pada lumen tubulus proksimal. penyempitan sel-sel tubulus
ginjal diakibatkan oleh sel-sel epitel tubulus proksimal membengkak dengan
sitoplasma granuler. Hal ini terjadi karena adanya pergeseran air ekstraseluler
ke dalam sel. Terjadinya pergeseran cairan ini disebabkan oleh toksin yang
mengakibatkan perubahan muatan listrik permukaan sel epitel tubulus,
transpor aktif ion dan asam organik, dan kemampuan mengkonsentrasikan
dari ginjal yang akhirnya mengakibatkan tubulus rusak. Pembengkakan sel
tubulus ini  disebut dengan degenerasi albuminosa (degenerasi
parenkimatosa). Hal ini yang menyebabkan terjadinya penyempitan pada
lumen tubulus, sehingga mengakibatkan tubulus proksimal menutup.
Kerusakan ini akibat adanya hambatan terhadap biosintesis prostaglandin.
Terhambatnya biosintesis prostaglandin karena akibat dari induksi aspirin
(Yuni et al., 2016).

Faktanya, salisilat yang diekskresikan oleh ginjal. Akan
mengakibatkan kegagalan ginjal berkontribusi pada akumulasi salisilat lebih
yang melepaskan fosforilasi oksidatif pada sel, sehingga menghasilkan
peningkatan laju metabolisme. Selain itu, aspirin dapat menginduksi stres
oksidatif di ginjal dengan meningkatkan peroksidasi lipid yang terkait dengan
penurunan antioksidan enzimatik. Selanjutnya peningkatan peroksidasi lipid
yang mempengaruhi sifat fisikokimia, fluiditas serta integritas membran sel

menyebabkan kerusakan sel dan nekrosis (Hafsia et al., 2016).

: /
\ :

[ A. Kelompok P(4) ] [ C. Histologi Ginjal Normal ]

Gambar 4. 6 Gambaran histologi organ ginjal pada pembesaran 400x pada P4, dan gambaran
histologi organ ginjal normal pada pembesaran 400x.
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Keterangan: A. a. Tubulus Proksimal, b. Tubulus Distal
B. a. Glomerolus, b. Kapsul Bowman, c¢. Ruang Bowman, d. Tubulus distal, e.
Tubulus proksimal
Sumber: Doc Pribadi (2021), dan Dellmann dan Eurell (2006)

Pada kelompok perlakuan pemberian ekstrak black garlic (Allium
sativum, Varietas Lumbu Kuning) dengan dosis 2.25 mg/grBB, menunjukkan
adanya degenerasi tubulus. Respons sel terhadap paparan toksik berupa
adanya pemberian aspirin ini pada umumnya akan menyebabkan perubahan
pada ginjal, yang memperlihatkan adanya nekrosis tubulus. Pada kelompok
perlakuan ini terjadi nekrosis tubulus yang tidak terlalu berat, sama halnya
dengan kelompok perlakuan P3.

Menurut Lusiana et al., (2013) menyebutkan bahwa penggunaan
aspirin dapat menyebabkan gangguan ginjal, seperti nekrosis tubular,
peradangan, serta terkena penyakit gagal ginjal akut. Berdasarkan hasil
pengamatan, maka didapatkan bahwa jumlah kerusakan sel pada histologi
ginjal yang di induksi aspirin, yaitu terdapat nekrosis pada tubulus proksimal
ginjal yang ditandai dengan penyempitan pada lumen tubulus proksimal.
Kerusakan ini akibat adanya hambatan terhadap biosintesis prostaglandin.
Terhambatnya biosintesi prostaglandin karena akibat dari induksi aspirin.

Berdasarkan penelitian sebelumnya mengenai paparan adanya aspirin
terhadap kerusakan histologi organ ginjal pada mencit menyebutkan
bahwasanya adanya kandungan senyawa aktif yang berupa flavonoid, dan
adanya vitamin C dalam bahan alam tersebut dapat melindungi kerusakan
yang ditimbulkan adanya paparan aspirin. Bahan alam yang dapat melindungi
kerusakan tersebut, yaitu jus buah tomat ungu dan jus buah tomat merah.
Dimana jus buah tomat ungu mempunyai kandungan senyawa aktif berupa
flavonoid, dan vitamin C yang lebih tinggi dibandingkan dengan jus buah
tomat merah (Yuni et al., 2016).

. Pengamatan Histologi Pada Organ Lambung

Lambung adalah organ pada saluran pencernaan berbentuk seperti
kantong dengan fungsi utama sebagai penampung makanan dan mengatur
makanan masuk duodenum dalam ukuran sedikit dan teratur. Lambung terdiri

atas beberapa lapisan, yaitu lapisan mukosa, sub mukosa, muskularis,
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subserosa dan serosa. Lambung merupakan bagian dari saluran pencernaan
yang banyak mendapatkan paparan olehbahan-bahan yang merusak
mukosanya. Kerusakan mukosa lambung paling banyak disebabkan
penggunaan obat anti inflamasi non steroid (NSAID), seperti aspirin
(Pasaribu et al., 2013). Berdasarkan hasil pengamatan didapatkan adanya
tanda-tanda kerusakan histologi pada organ lambung, diantaranya
terdapatnya kerusakan pada epitel, dan inflamasi pada mukosa lambung.
Untuk mendapatkan rata-rata hasil adanya tanda-tanda kerusakan histologis
lambung, maka dilakukan pengamatan secara mikroskopis yaitu dengan
mengamati 10 titik lapang pandang dengan perbesaran 400x.

Berikut pengamatan hispatologi lambung dengan mengamati adanya

kerusakan epitel, dan inflamasi pada mukosa lambung:

Tabel 4. 6 Hasil Skoring Pengamatan Kerusakan Epitel, dan Inflamasi Mukosa Pada
Histologi Lambung

Kerusakan Inflamasi Total Skoring Kerusakan

Kode Epitel Mukosa Sel

1

K+:2
K+;3
K+:4
P1;1
P1:2
P1;3
P1;4
P2;1
pP2:2
P2;3
P2:4
P3;1
P3;2
P3;3
P3;4
P4;1
P4;2
P4;3
P4:;4
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Berdasarkan pada tabel 4.6 secara deskripsi didapatkan hasil yang
berbeda. Berdasarkan pengamatan dari kerusakan epitelnya pada kelompok
perlakuan kontrol positif, dan P3 terdapat kerusakan epitel ringan
dibandingkan kelompok perlakuan kontrol negatif, P1, P2, dan P4. Kerusakan
epitel mukosa ini terjadi akibat adanya indikasi dari adanya iritasi mukosa
lambung yang terlalu tinggi. Hal ini akibat pengaruh pemberian aspirin, yang
mana aspirin dapat mengiritasi mukosa lambung, dan pemberian dosis
bertingkat ekstrak black garlic (Allium sativum, Varietas Lumbu Kuning)
mempunyai pengaruh yang terlalu berat sehingga dapat menyebabkan
kerusakan epitel semakin banyak pada masing-masing kelompok perlakuan
dengan pemberian dosis bertingkat ekstrak black garlic (Allium sativum,
Varietas Lumbu Kuning). Sedangkan pada pengamatan inflamasi mukosa
lambung terlihat hasil yang secara optimum pada kelompok perlakuan P3
menunjukkan bahwa dosis ekstrak black garlic (Allium sativum, Varietas
Lumbu Kuning) 1.5 mg/gr BB dapat menguragi adanya inflamasi mukosa
pada lambung, dibandingkan dengan kelompok perlakuan P1, P2, dan P3,
yang mana adanya inflamasi mukosa yang terlalu berat.

Dari hasil skoring pengamatan adanya kerusakan epitel, dan inflamasi
mukosa pada setiap kelompok perlakuan, maka tahap selanjutnya yaitu
memodifikasi hasil pada setiap kelompok perlakuan itu dalam tingkatan
kerusakan ringan, sedang, ataupun berat, setelah dilakukan modifikasi data
dilakukan perhitungan rata-rata. Perhitungan rata-rata ini untuk dilakukan
untuk melihat dari seluruh kelompok perlakuan yang terdapat hasil yang
optimum. Setelah dilakukan hasil modifikasi data yang berdasarkan hasil dari
pengamatan adanya kerusakan epitel, dan inflamasi mukosa pada histologi
lambung setiap kelompok perlakuan. Berikutnya akan akumulasikan dan
dilakukan uji Kruskal Wallis untuk mengetahui ada atau tidaknya perbedaan

yang secara signifikan. Sehingga didapatkan hasil sebagai berikut:
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Tabel 4. 7 Hasil rata-rata Uji Stastistik Tingkatan Kerusakan Sel Pada Histologi

Lambung
Hasil skoring Tingkatan Nilai p (Uji
Perlakuan Kerusakan Sel Rata-rata Kruskall

uir U2 U3 U4 Wallis)

K+ 1 1 2 1 1.25

K- 1 3 1 1 15

P1 2 2 2 1 1.75

P2 1 2 2 2 1.75 0.668

P3 1 2 1 2 1.5

P4 2 2 1 2 1.75

Berdasarkan tabel 4.7 menunjukkan hasil rata-rata tingkatan kerusakan
sel pada histologi lambung setiap kelompok perlakuan ini didapatkan bahwa
hasil rata-rata tingkatan kerusakan pada kelompok perlakuan kontrol negatif
(K-), dan kelompok perlakuan P3 mempunyai hasil rata-rata yang sama.
Namun pada kelompok perlakuan P3 menunjukkan hasil yang optimum
dibandingkan hasil rata-rata pada kelompok perlakuan P1, P2, P4, yang
artinya pemberian aspirin dan dosis bertingkat ekstrak black garlic (Allium
sativum, Varietas Lumbu Kuning) berpengaruh pada histologi lambung.
Namun berdasarkan hasil dari uji kruskall wallis yang menunjukkan nilai
signifikan sebesar 0.668, dimana nilai p>0.05, yang berarti HO terima.
Apabila HO diterima, maka tidak terdapat pengaruh nyata terhadap tingkatan
kerusakan sel pada histologi lambung.

Berdasarkan pengataman secara mikroskopis terlihat pengaruh yang
berbeda-beda terhadap gambaran histologi lambung mencit (Mus muscullus)
betina. Kerusakan pada organ lambung ini terjadi pada lapisan mukosa
lambung yang diakibatkan adanya induksi aspirin. Mukosa lambung
merupakan barrier antara lambung dengan berbagai bahan, seperti makanan,
toksin, obat-obatan mikroorganisme, serta produk-produk pencernaan yang
berupa asam ataupun enzim proteolitik yang dapat menyebabkan kerusakan
jaringan pada mukosa lambung (Ahmed et al., 2009).

Penggunaan aspirin (asam asetil salisilat) pada penelitian ini berfungsi
sebagai faktor agresif pada lambung. Pemberian aspirin dapat menyebabkan
terjadinya penurunan pH cairan getah lambung akibat sekresi asam lambung

yang meningkat cukup signifikan (Silbernagl dan Lang, 2000). Mekanisme
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aspirin dalam menyebabkan inflamasi lambung yaitu terjadi dengan cara
aspirin tersebut bereaksi pada sel mast lamina propria di lapisan mukosa
lambung.

Menurut Sjamsudin dan Dewoto (2001) menyebutkan bahwa sel mast
akan mengeluarkan histamin yang kemudian akan menstimulasi sel parietal
untuk mengeluarkan asam lambung (HCI), selanjutnya di kelenjar pepsin
akan disekresikan pada lambung, sehingga akan terjadi peningkatan sekresi
asam lambung.

Menurut Chatterjee et al., (2012), mekanisme obat anti inflamasi non
steroid dapat menyebabkan kerusakan lambung dengan terjadinya difusi balik
ion H+, sehingga keasaman lambung meningkat. Menurut Fan et al., (2013)
menyatakan bahwa peningkatan asam menyebabkan kadar nitrogen pada
tubuh akan menjadi rendah. Nitrogen berperan dalam penyembuhan luka,
rendahnya kadar nitrogen dalam tubuh menjadi suatu kemungkinan yang
menyebabkan lambatnya penyembuhan luka ulser lambung. Kerusakan

mukosa lambung tersebut dapat dilihat pada gambar 4.7, dibawah ini:

b

~

[ A. Kelompok K(+) ] [ B. Histologi Lambung Normal ]

Gambar 4. 7 Gambaran histologi organ lambung pada pembesaran 400x pada Kelompok
Kontrol Positif, dan gambaran histologi organ lambung normal pada
pembesaran 400x.

Keterangan: A. a. Inflamasi Mukosa, b. Kerusakan Epitel

B. Mukosa (M), Mukosa Muskularis (MM), Submukosa (SM), Tunika
Muskularis (TM)
Sumber: Doc Pribadi (2021), dan Puspitasari (2007)

Pada kelompok kontrol Positif (Gambar 4.7), diperoleh beberapa
gambar mikroskopik yang menunjukkan kerusakan sel lambung. dimana

hewan uji di beri vitamin C 0.195 mg/grBB sebelum diinduksi aspirin 0,14
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mg/grBB. Dari pengamatan yang telah dilakukan, pada gambar 4.7
menunjukkan adanya kerusakan epitel, dan inflamasi mukosa pada histologi
lambung. Berdasarkan gambaran mikroskopik pada kelompok perlakuan
kontrol positif ini mempunyai perbedaan dengan kelompok perlakuan kontrol
negatif. Dimana pada kelompok perlakuan ini diberi vitamin C 0.195
mg/grBB. Vitamin C dapat bereaksi dengan radikal bebas, dan mengubahnya
menjadi radikal askorbil, dalam vitamin C terdapat kandungan senyawa
antioksidan. Sehingga vitamin C dapat memperbaiki kerusakan lambung

yang diakibatkan adanya pemberian aspirin (Ratni et al., 2016).

N

[ A. Kelompok K(-) ] [ B. Histologi Lambung Normal ]

Gambar 4. 8 Gambaran histologi organ lambung pada pembesaran 400x pada Kelompok
Kontrol Negatif, dan gambaran histologi organ lambung normal pada
pembesaran 400x.

Keterangan: A. a.Inflamasi Mukosa
B. Mukosa (M), Mukosa Muskularis (MM), Submukosa (SM), Tunika

Muskularis (TM)
Sumber: Doc Pribadi (2021), dan Puspitasari (2007)

Pada kelompok perlakuan kontrol negatif terlihat gambaran
mikroskopik lambung mencit pada kelompok kontrol negatif yang diinduksi
aspirin 0.14 mg/grBB selama 7 hari. Kelompok perlakuan ini menunjukkan
gambaran berupa adanya inflamasi mukosa. Kelompok kontrol negatif ini
memiliki peningkatan kerusakan dibandingkan dengan kelompok kontrol
positif. Pada kelompok perlakuan ini hanya diberikan perlakuan pemberian
aquadest. Hal ini tidak sesuai dengan pernyataan menurut Khakim (2007)
bahwa pemberian aquadest tidak mempunyai efek erosif terhadap lambung
mencit, sehingga memungkinkan terjadi inflamasi mukosa lambung relative
lebih rendah.
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[ A. Kelompok P(1) ] [ B. Histologi Lambung Normal ]

Gambar 4. 9 Gambaran histologi organ lambung pada pembesaran 400x pada P1, dan
gambaran histologi organ lambung normal pada pembesaran 400x.
Keterangan: A. a. Inflamasi Mukosa
B. Mukosa (M), Mukosa Muskularis (MM), Submukosa (SM), Tunika
Muskularis (TM)
Sumber: Doc Pribadi (2021), dan Puspitasari (2007)

Pada kelompok perlakuan terlihat pada Gambar 4.9 merupakan
gambaran mikroskopik lambung mencit pada kelompok P1 yang diberikan
ekstrak black garlic (Allium sativum, Varietas Lumbu Kuning) 0.375
mg/grBB. Berdasarkan gambar tersebut, terlihat adanya perbedaan antara P1,
dengan kelompok perlakuan P2, P3, dan P4. Dimana terlihat menonjol bahwa
pemberian aspirin dan dosis ekstrak black garlic (Allium sativum, Varietas
Lumbu Kuning) 0.375 mg/gr BB berdampak negatif terhadap mukosa

lambung, sehingga menimbulkan adanya inflamasi mukosa pada lambung.

™~

[ B. Kelompok P(2) ] [ C. Histologi Lambung Normal ]

Gambar 4. 10 Gambaran histologi organ lambung pada pembesaran 400x pada P2, dan
gambaran histologi organ lambung normal pada pembesaran 400x.
Keterangan: A. a. Kerusakan Epitel Mukosa
B. Mukosa (M), Mukosa Muskularis (MM), Submukosa (SM), Tunika
Muskularis (TM)
Sumber: Doc Pribadi (2021), dan Puspitasari (2007)
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Gambar 4.10 merupakan gambaran mikroskopik lambung mencit pada
kelompok P2 yang diberikan ekstrak black garlic (Allium sativum, Varietas
Lumbu Kuning) 0.75 mg/grBB. Dari gambar tersebut terlihat adanya
kerusakan epitel yang menonjol. Kerusakan epitel pada kelompok perlakuan
ini meningkat dibandingkan dengan kelompok perlakuan P1 terlihat pada
tabel 4.6. pemberian aspirin ini dapat memicu terjadinya kerusakan mukosa
pada lambung dengan meningkatkan keasaman lambung yang merupakan

efek dari adanya penurunan sintesis prostaglandin (Tjay dan Rahardja, 2002).

™\

[ B. Kelompok P(3) ] [ A. Histologi Lambung Normal ]

Gambar 4. 11 Gambaran histologi organ lambung pada pembesaran 400x pada Kelompok
Kontrol Positif, dan gambaran histologi organ lambung normal pada
pembesaran 400x.

Keterangan: A. a. Inflamasi Mukosa
B. Mukosa (M), Mukosa muskularis (MM), Submukosa (SM), Tunika
Muskularis (TM)
Sumber: Doc Pribadi (2021), dan Puspitasari (2007)

Gambar 4.11 merupakan gambaran mikroskopik lambung mencit pada
kelompok P3 yang diberikan ekstrak black garlic 1.5 mg/grBB. Dari gambar
tersebut, terlihat adanya inflamasi mukosa. Pada kelompok perlakuan ini
terjadinya inflamasi mukosa relative lebih rendah dibandingakan dengan
kelompok perlakuan P1, dan P2, dan P4 akibat pemberian aspirin. Hal ini
menunjukkan bahwa dosis ekstrak black garlic (Allium sativum, Varietas
Lumbu Kuning) 1.5 mg/gr BB lebih optimum dalam menjaga kondisi mukosa

lambung akibat paparan zat toksin akiabat aspirin.
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[ C. Kelompok P(4) ] [ B. Histologi Lambung Normal ]

Gambar 4. 12 Gambaran histologi organ lambung pada pembesaran 400x pada P4, dan
gambaran histologi organ lambung normal pada pembesaran 400x.
Keterangan: A. a. Kerusakan Epitel, b. Inflamasi Mukosa
B. Mukosa (M), Mukosa muskularis (MM), Submukosa (SM), Tunika
Muskularis (TM)
Sumber: Doc Pribadi (2021), dan Puspitasari (2007)

Gambar 4.2.12 merupakan gambaran mikroskopik lambung mencit
pada kelompok P4 yang diberikan ekstrak black garlic 2.25 mg/grBB. Dari
gambar tersebut, terlihat adanya kerusakan epitel, dan inflamasi mukosa.
Berdasarkan pada tabel 4.6, kelompok perlakuan ini mempunyai kerusakan
epitel yang cukup berat dibandingkan dengan kelompok perlakuan P1, P2,
dan P2. Namun apabila dilihat berdasarkan adanya inflamasi mukosa, yaitu
pada kelompok perlakuan ini tidak terlalu berat dibandingkan dengan
kelompok perlakuan P1, dan P2.

Pemberian aspirin dalam penelitian ini berfungsi sebagai faktor agresif
untuk meningkatkan sekresi asam lambung, sehingga keasaman lambung
meningkat, dan mengakibatkan rusaknya mukosa lambung. Kerusakan
mukosa lambung akibat aspirin terjadi dengan cara menghambat enzim
siklooksigenase. Aspirin merupakan golongan salisilat. Salisilat bersifat
toksik terhadap sel, yang mempengaruhi fungsi barrier mukosa, menstimulasi
transport sodium, mengurangi cytosolic adenosine triphosphate, dan
meningkatkan hilangnya proton dari permukaan sel-sel epitel. Penghambatan
siklooksigenase (COX) membuat mukosa lambung lebih mudah terjadi
inflamasi, menghambat sekresi mukus serta bikarbonat, dapat merubah sifat

fisiokimia alami dari mukus, dan mengurangi hidrofobisitas permukaan epitel
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sehingga dapat mengakibatkan kerusakan pada epitel mukosa lambung
(Kauffman, 1989).

Kerusakan pertahanan mukosa lambung pada kelompok K-, K+, P1, P2,
P3, dan P4 kemungkinan terjadi akibat efek OAINS (Obat Anti Inflamation
Non-Steroid) secara lokal. Beberapa OAINS bersifat asam lemah, sehingga
bila berada dalam lambung yang lumennya bersifat asam (pH<3), sehingga
terbentuk partikel yang tidak terionisasi. Selanjutnya partikel obat tersebut
akan mudah berdifusi melalui membran lipid ke dalam sel epitel mukosa
lambung bersama dengan ion H+. Dalam epitel lambung, suasana menjadi
netral sehingga bagian obat yang mengalami difusi akan terperangkap dalam
sel epitel dan terjadi penumpukan obat pada lapisan epitel mukosa. Pada
epitel tersebut selanjutnya terjadi ulserasi, pembentukan prostaglandin
terhambat, dan terjadi proses inflamasi. Selain itu, adanya gangguan proses
fosforilasi oksidatif di mitokondria dapat berakibat pada penurunan produksi
adenosine triphosphate (ATP), peningkatan adenosine monophosphate
(AMP), dan peningkatan adenosine diphosphate (ADP) dapat mengakibatkan
kerusakan sel. Perubahan itu diikuti oleh kerusakan mitokondria, peningkatan
produksi radikal oksigen, dan gangguan keseimbangan Na+/K+, sehingga
dapat menurunkan ketahanan mukosa lambung. Kondisi ini memungkinkan
penetrasi asam, pepsin, empedu, dan enzim proteolitik dari lumen lambung
ke mukosa dan menyebabkan sel nekrosis (Blandizzi, 2008).

Kerusakan mukosa lambung dapat disebabkan oleh faktor lain selain
penghambatan prostaglandin, kerusakan tersebut juga terjadi karena adanya
peroksidasi lipid yang merupakan reaksi berantai yang terjadi secara terus
menerus. Reaksi peroksidasi ini akan berlanjut pada membran sel sehingga
rantai asam lemak terputus menjadi berbagai senyawa yang bersifat toksik
terhadap sel. Hal tersebut dapat mengakibatkan hilangnya fluiditas membran,
kegagalan transport ion, serta kerusakan membran, sehingga berakibat pada
hilangnya kemampuan sel untuk memproduksi mukus yang berperan sebagai
faktor defensif untuk pertahanan mukosa lambung (Priyanto, 2007).

Berdasarkan penelitian sebelumnya mengenai paparan adanya aspirin

terhadap kerusakan histologi organ lambung pada mencit menyebutkan
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bahwasanya adanya kandungan senyawa aktif yang berupa flavonoid, dan
adanya vitamin C dalam bahan alam tersebut dapat melindungi kerusakan
yang ditimbulkan adanya paparan aspirin. Bahan alam yang dapat melindungi
kerusakan tersebut, yaitu jus buah tomat ungu dan jus buah tomat merah.
Dimana penggunaan dosis kombinasi jus buah tomat ungu, dan jus buah
tomat merah mempunyai pengaruh protektif dalam melindungi kerusakan
lambung akibat paparan aspirin (Ratni et al., 2016).

Ketidakberhasilan induksi aspirin dan pemberian dosis bertingkat
ekstrak black garlic (Allium sativum, Varietas Lumbu Kuning) dalam
penelitian ini mungkin dikarenakan oleh dosis atau lama pemberian yang
belum optimal untuk menginduksi terjadinya kerusakan mukosa lambung,
dan kerusakan tubulus proksimal ginjal. Oleh karena itu diperlukan dosis
yang tepat agar aspirin dan ekstrak bawang putih dapat bekerja secara optimal
dalam menginduksi terjadinya kerusakan mukosa lambung, dan kerusakan
tubulus proksimal ginjal. Allah SWT menciptakan sesuatu sesuai dengan
ukurannya, tidak lebih dan tidak kurang dengan yang semestinya. Hal ini
perlu adanya kajian terlebih dahulu mengenai pengaruh pemberian ekstrak
bawang putih terhadap ginjal, dan lambung.

Dalam Islam telah dijelaskan bahwa segala ciptaan Allah tidak ada yang
sia-sia, karena semua mempunyai khasiat dan manfaat, termasuk tumbuh-
tumbuhan yang beraneka ragam yang memerlukan penelitian. Sehingga salah
satu fungsinya adalah sebagai bahan pengobatan, hanya saja untuk
mengetahui fungsi dari aneka macam tumbuhan yang telah diciptakan
diperlukan ilmu pengetahuan dalam mengambil manfaat tumbuhan tersebut.

Sebagaimana Allah swt, berfirman dalam Q. S. Asy-Syu’ara (26):7
S ep i S 250 D
"Dan apakah mereka tidak memperhatikan bumi, betapa banyak Kami
tumbuhkan di bumi itu berbagai macam (tumbuh-tumbuhan) yang baik?"
(QS. Asy-Syu'ara’ 26: Ayat 7).
Dari ayat tersebut di atas, dapat dipahami bahwa Allah SWT, senantiasa

memberikan petunjuk kepada manusia untuk mengembangkan dan

memperluas ilmu pengetahuan khususnya ilmu yang membahas tentang obat
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yang berasal dari alam, baik dari tumbuh-tumbuhan, hewan maupun mineral.
Ketiga jenis makhluk hidup tersebut telah dijelaskan dalam Al-Qur*an,
dimana ketiganya mengandung suatu zat atau obat yang dapat digunakan
untuk menyembuhkan manusia dari penyakit. Meskipun tidak semua
tumbuhan yang diciptakan oleh Allah swt di bumi dapat menyembuhkan
penyakit tertentu.

Sebagaimana dalam Hadis Imam Al-Bukhari meriwayatkan dari Abu

Hurairah Radhiyallahu Anhu diterangkan bahwa Rasulullah Saw. bersabda:
s 4 0T os b 05T 6 06 Jdog wle 4 o o e 2 o b of 02

Artinya:

“Dari Abu Hurairah r.a Nabi Muhammad Saw. bersabda: Allah yang
menurunkan penyakit, dan Dia juga yang menurunkan obatnya”. (HR. Al-
Bukhari).

Hadis tersebut menunjukkan bahwa tidak ada penyakit yang tidak bisa
disembuhkan dan obat yang diberikan sesuai dengan penyakitnya. Maka dari
itu obat harus terus dicari dan dikaji dengan melakukan penelitian. Dalam
Islam juga dikenal dengan istilah pengobatan yang bersifat kuratif atau
tindakan penyembuhan dari penyakit yang diderita seseorang. Pada
hakikatnya tidak ada orang yang suka tertimpa penyakit dan siapapun pasti
menghendaki agar senantiasa dalam keadaan sehat, karena kegembiraan hati
ketika sehat adalah sunnatullah.

Setiap penyakit yang diturunkan oleh Allah swt. ada obatnya, dan setiap
pengobatan itu harus sesuai dengan penyakitnya. Kesembuhan seseorang dari
penyakit yang diderita memang Allah swt, yang menyembuhkan, akan tetapi
melalui perantara hambanya atau ciptaan tuhan yang ia ciptakan di muka
bumi ini, dan kebanyakan adalah tumbuh-tumbuhan, maka Allah swt
menghendaki agar pengobatan itu dipelajari oleh ahlinya agar sesuai dengan

penyakit yang akan diobati sehingga akan mendorong kesembuhannya.



BAB V
PENUTUP

5.1 Kesimpulan

Berdasarkan dari hasil pengamatan pada penelitian ini, maka dapat
ditarik kesimpulan, bahwasannya pemberian ekstrak black garlic (Allium
sativum, Varietas Lumbu Kuning) pada mencit (Mus muscullus) betina
dengan dosis 1.5 mg/gr BB selama 7 hari menunjukkan adanya pengaruh
dapat melindungi kerusakan glomerulus, serta tubular akibat adanya induksi
aspirin dengan dosis 0.14 mg/gr BB. Sedangkan pemberian ekstrak black
garlic (Allium sativum, Varietas Lumbu Kuning) pada mencit (Mus
muscullus) betina dengan dosis 0.375 mg/gr BB, 0.75 mg/gr BB, 1.5 mg/gr
BB, 2.25 mg/gr BB selama 7 hari tidak menunjukkan adanya pengaruh dapat
melindungi mukosa lambung mencit (Mus muscullus) betina yang

diakibatkan induksi aspirin dengan dosis 0.14 mg/gr BB.

5.2 Saran
Saran pada penelitian ini sebagai berikut:

5.2.1 Perlu dilakukan penelitian serupa dengan menggunakan ekstrak black
garlic (Allium sativum, Varietas Lumbu Kuning) dengan meningkatkan
lamanya perlakuan pada mencit (Mus muscullus) betina.

5.2.2 Perlu dilakukan penelitian serupa dengan menggunakan ekstrak black
garlic (Allium sativum, Varietas Lumbu Kuning) dengan menggunakan

metode perlakuan yang berbeda pada mencit betina.
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