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ABSTRAK 

 

AKTIVITAS HEPATOPROTEKTOR EKSTRAK ETANOL 70% KULIT 

BUAH KUPA (Syzygium polycephalum Merr.) TERHADAP KADAR 

BILIRUBIN PADA TIKUS PUTIH JANTAN YANG  

DIINDUKSI KARBON TETRAKLORIDA 

 

Siti Rafirda 

1504015386 

 

Ekstrak kulit buah kupa diketahui mengandung senyawa bioaktif yang diduga 

berpotensi untuk mencegah kerusakan hati. Penelitian ini bertujuan untuk 

mengetahui aktivitas hepatoprotektor ekstrak etanol 70% kulit buah kupa 

berdasarkan kadar bilirubin pada tikus putih jantan yang diinduksi karbon 

tetraklorida. Penelitian ini menggunakan 24 ekor tikus dibagi menjadi 6 kelompok 

yaitu kelompok I sebagai kontrol normal, kelompok II sebagai negatif (Na-CMC 

0,5%), kelompok III sebagai positif (Curcuma FCT® 6,16 mg/kgBB), kelompok 

IV, V, VI diberikan ekstrak kulit buah kupa dengan dosis 300 mg/kgBB, 600 

mg/kgBB, 900 mg/kgBB. Semua kelompok diinduksi dengan karbon tetraklorida 

pada hari ke-7 kecuali kelompok I. Data dianalisis dengan menggunakan ANOVA 

satu arah dan dilanjutkan dengan uji tukey. Hasil kadar bilirubin menunjukkan 

bahwa semua kelompok dosis uji memiliki perbedaan bermakna (P<0,05) dengan 

kelompok negatif yang membuktikan bahwa ekstrak etanol 70% kulit buah kupa 

memiliki aktivitas sebagai hepatoprotektor. Kelompok uji dosis III sebanding 

dengan kontrol positif berdasarkan kadar bilirubin total dan bilirubin 

direct(P>0,05). Maka dapat disimpulkan bahwa ekstrak etanol 70% kulit buah 

kupa mampu mencegah kerusakan hati dengan aktivitas terbaik ditunjukkan pada 

dosis 900 mg/kgBB. 

  

Kata kunci: Bilirubin, Kulit Buah Kupa, Karbon Tetraklorida, Syzygium 

Polycephalum Merr. 
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BAB I 

PENDAHULUAN 

A. Latar Belakang 

Indonesia merupakan negara berkembang dengan jumlah penduduk yang 

padat. Jumlah penduduk Indonesia pada tahun 2019 sebesar 266,91 juta orang 

(Sensus Penduduk2019). Berdasarkan jumlah kepadatan penduduk tersebut 

Indonesia menduduki peringkat ke 1 se-Asia Tenggara dan urutan ke 4 di dunia 

setelah Cina, India dan Amerika Serikat (World Population Database 2014). 

Jumlah penduduk yang padat menyebabkan berbagai macam penyakit degeneratif 

muncul baik pada usia tua ataupun muda, salah satunya yaitu penyakit hati. 

Penyakit hati merupakan salah satu penyebab kematian terbesar di berbagai 

Negara. Salah satu contoh penyakit tersebut adalah hepatitis. Menurut WHO 

(2014), 1,4 juta orang di dunia meninggal setiap tahunnya akibat penyakit 

tersebut. Penderita penyakit tersebut di Indonesia mencapai 23 juta jiwa 

pertahunnya dan sekitar 50.000 jiwa diantaranya mengalami kematian (Riset 

Kesehatan Dasar 2013). 

Saat ini pengobatan untuk penyakit hepar yang sudah rusak parah hanya bisa 

dilakukan dengan transplatasi hati yang biayanya relatif mahal dan proses yang 

panjang. Oleh karena itu pencegahan penyakit ini sangat penting. Pencegahan 

dapat dilakukan dengan menggunakan substansi-substansi yang bersifat 

hepatoprotektif. Salah satu mekanismenya adalah dengan dengan aktivitas 

antioksidan (Maheswara 2017). 

Radikal bebas merupakan salah satu penyebab rusaknya fungsi hati. Radikal 

bebas adalah suatu atom, gugus atom atau molekul yang memiliki satu atau lebih 

elektron tidak berpasangan pada orbital paling luar, sehingga sifatnya secara 

kimiawi sangat reaktif dan selalu mencari pasangan elektron dengan cara terus 

menerus menyerang sel-sel tubuh termasuk sel-sel normal sampai mendapatkan 

pasangan elektron (Agustin 2014). 

Karbon tetraklorida (CCl4) merupakan salah satu senyawa hepatotoksik yang 

menyebabkan nekrosis sampai gagal hati. Dampak racunnya tidak dalam bentuk 

CCl4 tetapi dalam bentuk karbon triklorometil (CCl3) yang merupakan radikal 

bebas. Mekanisme pembentukannya adalah dalam reticulum endoplasma CCl4 
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dimetabolisme oleh sitokrom P450 menjadi radikal bebas triklorometil (CCl3). 

Triklorometil dengan oksigen akan membentuk radikal triklorometil peroxi 

(CCl3O2) yang dapat menyerang membran lipid reticulum endoplasma dengan 

kecepatan yang melebihi radikal bebas triklorometil. Selanjutnya triklorometil 

peroxi menyebabkan perokidasi lipid sehingga mengganggu homeostasis Ca
2+, 

dan 

akhirnya menyebabkan kematian sel (Panjaitan dkk 2007). 

Salah satu cara mengukur fungsi hepar adalah dengan mengukur kadar 

bilirubin serum. Bilirubin dianggap dapat merefleksikan fungsi hepar yang 

sebenarnya karena dapat memberikan gambaran mengenai fungsi hepar dalam 

mengambil, mengolah, dan mengeluarkan bilirubin ke dalam cairan empedu 

(Alvianita 2013). 

Bilirubin merupakan hasil perombakan dari hemoglobin yang ikut aliran 

empedu melalui hati. Apabila terjadi kerusakan hati, maka sirkulasi dari bilirubin 

akan terganggu. Kerusakan pada sel-sel hati yang mengakibatkan ekskresi melalui 

saluran empedu akan terhambat menyebabkan bilirubin direct dalam serum 

meningkat. Namun, apabila yang terjadi adalah kegagalan dalam tahap konjugasi 

bilirubin di hati, maka bilirubin indirect yang akan meningkat (Pradana 2007). 

Sehingga dengan pengukuran kadar bilirubin direct serum dapat digunakan 

sebagai indikator untuk mengetahui derajat kerusakan hati.  

Dalam proses perlindungan hati yang disebabkan oleh radikal bebas diperlukan 

suatu proteksi berupa antioksidan. Antioksidan merupakan senyawa pemberi 

elektron atau reduktan. Senyawa ini memiliki berat molekul kecil, tetapi mampu 

menginaktivasi berkembangnya reaksi oksidasi dengan cara mencegah 

terbentuknya radikal bebas. Penelitian oleh Irnawati dkk menyatakan bahwa 

dalam ekstrak kulit buah kupa ditemukan kandungan senyawa antosianin dan 

mempunyai efek antioksidan (Irnawati dkk 2017). Antioksidan yang terdapat pada 

kulit buah kupa adalah antosianin yang masuk ke dalam kelas flavonoid.  

Sejauh ini sudah diinformasikan mengenai aktivitas ekstrak kulit buah kupa 

sebagai antioksidan, sehingga dibutuhkan penelitian lebih lanjut untuk 

mengetahui aktivitas kadar bilirubin pada kulit buah kupa. Untuk itu penelitian ini 

dilakukan, bertujuan untuk mengetahui aktivitas ekstrak etanol 70% kulit buah 

kupa. Parameter yang diamati adalah kadar bilirubin pada tikus. Dalam penelitian 
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ini tikus akan diinduksi menggunakan CCl4, kemudian hasil kadar bilirubin 

dibandingkan dengan kontrol negatif. Dasar pengujian ini adalah antioksidan yang 

terkandung di dalam kulit buah kupa. Aktivitas antioksidan telah diuji sebelumnya 

pada kulit buah kupa.  

B. Permasalahan Penelitian 

Berdasarkan latar belakang yang telah diuraikan, adapun masalah dalam 

penelitian ini adalah apakah ekstrak etanol 70% kulit buah kupa mempunyai 

aktivitas sebagai hepatoprotektor berdasarkan pengukuran kadar bilirubin pada 

tikus putih jantan yang diinduksi karbon tetraklorida 

C. Tujuan Penelitian 

 Tujuan penelitian ini adalah untuk mengetahui adanya aktivitas ekstrak etanol 

70% kulit buah kupa sebagai hepatoprotektor berdasarkan pengukuran kadar 

bilirubin tikus putih jantan yang diinduksi karbon tetraklorida. 

D. Manfaat Penelitian 

 Hasil penelitian ini dapat memberikan informasi dan pengetahuan mengenai 

potensi ekstrak kulit buah kupa sehingga dapat dikembangkan sebagai obat 

tradisional. 
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