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ABSTRAK

UJI TOKSISITAS SUBKRONIK NANOSUSPENSI EKSTRAK ETANOL
70% BI1JI PEPAYA (Carica Papaya L.) TERHADAP PARAMETER SGOT,
SGPT DAN HISTOLOGI HATI TIKUS PUTIH

Siti Halimah Yuliyani
1504015379

Biji pepaya (Carica papaya L.) merupakan salah satu tumbuhan alami yang
berpotensi sebagai antihiperlipidemia. Ekstrak biji pepaya dibuat menjadi nano
partikel dan diformulasikan kedalam bentuk sediaan suspensi. Teknologi
nanopartikel berpotensi meningkatkan kelarutan, bioavailabilitas serta efektivitas
obat. Tanaman yang berkhasiat sebagai obat tradisional harus diuji keamanannya.
Penelitian ini bertujuan untuk mengetahui efek toksik subkronis yang disebabkan
oleh penggunaan nano suspensi ekstrak etanol 70% biji pepaya dengan dosis
berulang terhadap organ hati tikus putih jantan. Uji toksisitas dilakukan secara in
vivo menggunakan metode kinetik dengan SGOT dan SGPT sebagai parameter,
serta histologi hati sebagai data pendukung. Penelitian dilakukan selama 90 hari
pada 50 ekor tikus jantan galur Wistar. Tikus dibagi menjadi 5 kelompok: I:
normal, I1: Basis suspensi, I11: formula | (2%), IV: formula Il (4%), V: formula 111
(8%). Hasil penelitian menunjukkan bahwa efek pemberian bahan uji terhadap
parameter SGOT, SGPT dan histologi hati tidak berbeda dengan kelompok
normal (p>0,05). Simpulan, uji toksisitas subkronik pemberian nano suspensi
ekstrak etanol 70 % biji pepaya (Carica papaya L.) adalah aman dan tidak toksik
terhadap organ hati tikus wistar.

Kata kunci : Toksisitas subkronik, nano suspensi ekstrak biji papaya (Carica
papaya L.), SGOT, SGPT, tikus wistar, histologi.
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BAB I
PENDAHULUAN
A. Latar Belakang

Saat ini di Indonesia sudah banyak penelitian yang dilakukan di bidang
kesehatan yang memanfaatkan produk bahan alam sebagai sumber utama
pengobatan. Hal tersebut didukung dengan banyaknya keanekaragaman flora di
Indonesia dan hanya sebagian kecil yang telah diketahui manfaatnya di bidang
kesehatan. Salah satunya adalah pepaya, merupakan tumbuhan yang tersebar luas
di daerah tropis dan beberapa daerah subtropis (Australian Government 2008).

Bagian-bagian dari pepaya seperti buah, daun, getah, biji dan batang dapat
digunakan sebagai tanaman obat (Warsino 2003). Biji pepaya (Carica papaya L.)
merupakan salah satu sumber pengobatan yang efektif dan secara luas telah
digunakan dalam dunia farmakologi. Khasiatnya telah digunakan dalam berberapa
pengobatan penyakit seperti obat anti amoeba, gangguan jantung, pengobatan
jenis luka, dan obat diuretik. Serta kandungan biji pepaya yang berpotensi
menyebabkan efek hipokolesterolemik adalah flavonoid, saponin, dan tannin
(Meirindasari 2013). Selain itu biji pepaya diketahui mengandung senyawa kimia
lain seperti golongan fenol, alkaloid, dan terpenoid (Warsino 2003).

Berdasarkan penelitian sebelumnya terkait aktivitas ekstrak biji pepaya (Carica
papaya L.) bahwa pemberian ekstrak biji pepaya (Carica papaya L.) pada tikus
jantan Sprague Dawley yang diberikan selama 14 hari dengan dosis 200 mg/kgBB
mampu menurunkan secara signifikan profil lipid tikus jantan (Venkateshwarlu
2013). Karena dosis efektif ekstrak biji pepaya (Carica papaya L.) cukup besar
maka ukuran partikel ekstrak biji pepaya diubah menjadi nano partikel kemudian
diformulasikan ke dalam sediaan suspensi oral. Nanosuspensi adalah dispersi
koloid dari partikel obat yang berukuran nano yang distabilkan oleh surfaktan.
Nanosuspensi juga dapat didefinisikan sebagai sistem biphasic yang terdiri dari
partikel obat murni yang terdispersi di dalam air dengan diameter partikel
suspensi berukuran kurang dari 1 um (Prasanna dan Giddam 2010). Teknologi
nanopartikel dapat digunakan untuk menghantarkan produk alam yang
mempunyai kelarutan yang rendah, waktu paruh yang pendek, mengatasi masalah

stabilitas dan toksisitas yang terkait dengan produk alam. Bentuk dan ukuran
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partikel merupakan salah satu faktor yang mempengaruhi efektifitas obat, karena
ukuran partikel berpengaruh pada proses kelarutan, absorbsi, dan distribusi obat
(Karsono et al. 2015).

Berdasarkan ketentuan BPOM, dalam pengembangan sediaan obat atau obat
tradisional, selain memiliki bukti khasiat, dipersyaratkan juga pengujian toksisitas
pada hewan percobaan guna menjamin keamanan saat penggunaan pada manusia,
baik pengujian secara akut maupun jangka panjang (subkronis). Pengujian
toksisitas pada hewan berguna untuk melihat adanya reaksi biokimia, fisiologik,
dan patologik yang mungkin akan muncul sebelum penggunaan pada manusia (Sri
Ningsih 2017).

Secara farmakologik setiap bahan obat termasuk obat tradisional yang masuk
ke dalam tubuh akan mengalami proses farmakodinamik dan farmakokinetik. Biji
pepaya yang dikonsumsi akan melalui absorbsi di usus, didistribusikan ke seluruh
tubuh untuk mengalami proses metabolisme di hepar dan selanjutnya
diekskresikan. Sel hati menjadi organ yang sangat berpotensi mengalami
peradangan atau kerusakan akibat senyawa toksik. Peradangan atau kerusakan sel
hati pada umumnya ditunjukkan dengan peningkatan enzim transaminase seperti
Serum Glutamic Pyruvic Transaminase (SGPT) dan Serum Glutamic Oxaloasetic
Transaminase (SGOT). Enzim pelaku detoksifikasi pada hati menyebabkan enzim
tersebut dapat digunakan sebagai parameter kerusakan hati. Kerusakan membran
sel menyebabkan enzim Glutamat Oksaloaksetat Transaminase (GOT) keluar dari
sitoplasma sel yang rusak, dan jumlahnya meningkat dalam darah, sehingga dapat
dijadikan indikator kerusakan hati (Ronald 2002).

Untuk menjamin keamanan penggunaan nanosuspensi ekstrak biji pepaya
(Carica papaya L.) dalam jangka waktu cukup lama maka akan dilakukan uji
toksisitas jangka panjang atau uji toksisitas subkronik nanosuspensi ekstrak etanol
70% biji pepaya (Carica papaya L.) pada tikus (Rattus norvegicus) yang
diberikan selama 90 hari dengan parameter kadar enzim transaminase seperti
Serum Glutamic Pyruvic Transaminase (SGPT) dan Serum Glutamic Oxaloasetic
Transaminase (SGOT) serta mengetahui adanya kerusakan atau perubahan

histologi hati.
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B. Permasalahan Penelitian

Bedasarkan latar belakang diatas, maka permasalahan penelitian yang
dirumuskan adalah apakah pemberian berulang nanosuspensi ekstrak etanol 70%
biji pepaya (Carica papaya L.) dalam jangka waktu lama memiliki efek toksik
terhadap organ hati tikus putih jantan galur Wistar dan berpengaruh terhadap kadar
SGOT, SGPT serta histologi hati tikus putih.
C. Tujuan Penelitian

Penelitian ini bertujuan untuk mendapatkan informasi mengenai pengaruh
pemberian secara berulang nanosuspensi ekstrak etanol 70% biji pepaya (Carica
papaya L.) secara subkronis terhadap organ hati tikus dengan melihat parameter
serum SGOT dan SGPT serta histologi organ hati.
D. Manfaat Penelitian

Penelitian ini diharapkan dapat sebagai data informasi ilmu pengetahuan
mengenai keamanan penggunaan nanosuspensi ekstrak etanol 70% biji pepaya
(Carica papaya L.) dalam pemakaian berulang selama jangka waktu yang cukup

lama.
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