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ABSTRAK

Tanaman dari genus Etlingera terbukti memiliki aktivitas antioksidan. Antioksidan
memiliki peran dalam melindungi sel dari stres oksidatif dan peradangan yang
disebabkan oleh kerusakan hati sehingga berkontribusi terhadap efek hepatoprotektif.
Tujuan penelitian ini yaitu untuk mengevaluasi aktivitas antioksidan dan
hepatoprotektor dari ekstrak etanol Etlingera calophrys (EEEC) pada mencit jantan galur
BALB/c usia 8-10 minggu yang diinduksi karbon tetraklorida (CCls). Pengujian
antioksidan dilakukan menggunakan metode ABTS. Pengujian hepatoprotektor
menggunakan tiga variasi dosis EEEC (100, 250 dan 500 mg/kgBB) yang diberikan
secara oral selama tujuh hari berturut-turut dan kemudian dilakukan evaluasi
parameter biokimia darah yaitu SGOT, SGPT dan ALP. Setelah itu, hasil yang
didapatkan dianalisis menggunakan oneway ANOVA. Hasil penelitian menunjukkan
EEEC memiliki nilai ICso sebesar 20,03 mg/L. EEEC juga memiliki efek hepatoprotektor
pada dosis dosis 100 mg/kgBB yang ditunjukan dengan adanya penurunan kadar
SGOT, SGPT, dan ALP secara signifikan (p < 0,05). Dengan demikian, dapat
disimpulkan bahwa ekstrak etanol Etlingera calophrys memiliki aktivitas antioksidan
sangat kuat dan berpotensi sebagai hepatoprotektor dengan mekanisme yang
melibatkan aktivitas antioksidan dan kandungan flavonoid serta fenolik yang
ditemukan dalam ekstrak.

Kata Kunci : Etlingera calophrys, Hepatoprotektor, CCls, Antioksidan, ABTS

ABSTRACT

Genus Etlingera have demonstrated antioxidant activity. Antioxidants play a role in
protecting cells from oxidative stress and inflammation caused by liver damage so, it
will contribute to the overall hepatoprotective effects. This research aims to assess the
antioxidant and hepatoprotective activities of ethanol extract of Etlingera calophrys
(EEEC) in mice induced with carbon tetrachloride (CCls). Antioxidant assay was
performed using ABTS method. Hepatoprotective activity used three different doses of
EEEC (100, 250, and 500 mg/kgBB) administered orally for seven consecutive days,
followed by the evaluation of blood biochemical parameters, including SGOT, SGPT,
and ALP. Subsequently, the data collected was examined using one-way ANOVA. The
results showed that EEEC has ICso value of 20.03 mg/L. EEEC also has hepatoprotective
effects at a dose of 100 mg/kgBB as evidenced by a significant (p < 0.05) decrease in
SGOT, SGPT, and ALP levels. Therefore, it can be concluded that the ethanol extract of
Etlingera calophrys exhibits strong antioxidant activity and holds promise as a
hepatoprotective agent. This is linked to its mechanism, which includes both
antioxidant activity and the presence of flavonoid and phenolic content within the
extract.

Keywords : Etlingera calophrys, Hepatoprotector, CCls, Antioxidant, ABTS

PENDAHULUAN
Hati

dengan beragam fungsinya,

dalam usus kecil selama
menyimpan dan melepaskan glukosa, serta

pencernaan,

adalah salah satu organ terpenting. Organ ini
berperan aktif dalam metabolisme seperti
mengeluarkan empedu yang memecah lemak

mensintesis berbagai jenis protein (Zaefarian
et al., 2019). Selain itu, hati juga mengubah
amonia berbahaya menjadi urea, mengolah
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hemoglobin, membersihkan bilirubin,
melawan infeksi, dan mendetoksifikasi obat-
obatan dan bahan kimia beracun lainnya
(Garcia-Llorens et al., 2022). Namun, hati juga
dapat dengan mudah mengalami kerusakan
karena penumpukan metabolit yang tidak
diinginkan atau zat beracun (Palawe et al.,
2021). Oleh karena itu, diperlukan senyawa
yang dapat melindungi hati dari kerusakan
ini, yang dikenal sebagai hepatoprotektor
(Laiaet al., 2019). Hepatoprotektor merupakan
senyawa yang memiliki aktivitas terapeutik
dalam mengembalikan, menjaga, dan
memulihkan fungsi hati (Yusuf et al., 2018).
Saat ini, belum ada terapi standar untuk
mengatasi ~ kerusakan  hati.  Namun,
penggunaan antioksidan dapat berperan
sebagai alternatif yang menjanjikan dalam
upaya memperlambat perkembangan
kerusakan hati (Safithri, 2018).

Pemanfaatan tumbuhan herbal yang
memiliki kandungan antioksidan menjadi
alternatif dalam bidang pengobatan penyakit
hati. Tanaman herbal telah terbukti efektif
dalam memperbaiki kondisi kerusakan hati
(Foghis et al., 2023). World Health Organization
(WHO) telah memberikan rekomendasi
positif ~untuk  memanfaatkan ramuan
tradisional sebagai upaya menjaga kesehatan,
pencegahan, serta pengobatan berbagai jenis
penyakit (Palawe et al., 2021).

Tanaman yang terbukti kaya akan
antioksidan berasal dari genus Etlingera
(Jabbar et al., 2022; Naufalin et al., 2021;
Wahyuni et al., 2022). Salah satu tumbuhan
endemik Sulawesi Tenggara yang tergolong
ke dalam genus Etlingera adalah Etlingera
calophrys (K. Schum) A. D. Poulsen dengan
nama lokal olae. Secara tradisional, daun
tumbuhan ini dimanfaatkan sebagai pengerat
perut sedangkan rimpang dan buahnya
digunakan sebagai kondimen. Hasil
penelitian farmakologi yang telah dilakukan
menunjukkan bahwa rimpang dan batang
Etlingera calophrys memiliki khasiat yang
bermanfaat untuk kesehatan. Rimpang
tanaman ini terbukti memiliki aktivitas
antiobesitas, sementara batangnya
menunjukkan tingkat aktivitas antioksidan

yang sangat tinggi. Oleh karena itu, dapat
disimpulkan bahwa rimpang Etlingera
calophrys juga berpotensi memiliki aktivitas
antioksidan yang tinggi (Idrus et al., 2020;

Sahidin et al., 2018).

Berdasarkan uraian tersebut,
penelitian ini dilakukan wuntuk meneliti
potensi aktivitas antioksidan dan

hepatoprotektor dari ekstrak etanol rimpang
Etlingera calophrys. Penelitian ini diharapkan
dapat memberikan pemahaman yang lebih
mendalam dan mengeksplorasi potensi
Etlingera calophrys sebagai alternatif dalam
pengobatan gangguan fungsi hati.

METODE PENELITIAN
Pembuatan Ekstrak Tanaman

Rimpang Etlingera calophrys berasal
dari Kecamatan Tinanggea, Konawe Selatan
sebanyak 25 kg. Determinasi tumbuhan
Etlingera  calophrys dilakukan di Pusat
Penelitian Biologi-LIPI Bogor. Serbuk dari
rimpang E. calophrys kemudian diekstraksi
melalui metode maserasi menggunakan
etanol 96% sebagai pelarut sebanyak 20 L
untuk 3 kali penyarian. Pemisahan residu dan
filtrat dilakukan setiap 3x24 jam dengan
mengganti pelarut. Filtrat yang telah disaring
kemudian dikumpulkan dan diuapkan
menggunakan  rotary vacuum  evaporator
dengan suhu 50°C hingga didapatkan ekstrak
etanol dari rimpang E. calophrys.

Uji Kandungan Senyawa

Metode pengujian yang dilakukan
mengacu pada prosedur yang tertera pada
Farmakope Herbal Indonesia (Depkes RI,
1995).
1. Senyawa alkaloid

Sejumlah 1 g ekstrak kental yang akan
diuji dilembabkan dengan 5 ml ammonia 25%
kemudian digerus dalam mortar,
ditambahkan 20 ml kloroform dan digerus.
Filtrat yang diperoleh dari hasil penyaringan
diambil 10 ml (larutan A), kemudian
diekstraksi dengan 10 ml larutan HCl 10%
dengan pengocokan di dalam tabung reaksi,
diambil larutan bagian atasnya (sebagai
larutan B). Larutan A diteteskan beberapa
tetes pada kertas saring dan diteteskan pada
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pereaksi Dragendorff, terbentuk warna merah
atau jingga pada kertas saring yang
menunjukkan adanya senyawa alkaloid.
Larutan B dibagi dalam 2 tabung reaksi,
ditambahkan pereaksi Dragendorff pada 1
tabung reaksi, jika terbentuk endapan merah
bata yang bertahan selama 15 menit
menunjukkan adanya senyawa golongan
alkaloid. Pada tabung lainnya ditambahkan
pereaksi Mayer, jika terbentuk endapan putih
yang bertahan selama 15 menit menunjukkan
adanya senyawa golongan alkaloid.
2. Senyawa saponin

Ke dalam tabung reaksi dimasukkan
10 ml ekstrak kental yang akan diuji,
kemudian tabung dikocok vertikal selama 10
detik dan dibiarkan selama 10 menit. Reaksi
positif ditunjukkan dengan pembentukan
busa yang stabil selama tidak kurang dari 10
menit, setinggi 1 cm sampai 10 cm dan dengan
penambahan  satu tetes HCl tidak
menyebabkan busa menjadi hilang.
3. Senyawa flavonoid

Sejumlah 1 g ekstrak dididihkan
dalam 100 ml air selama 5 menit kemudian
disaring dan diperoleh larutan A. Larutan ini
akan digunakan untuk pengujian flavonoid,
tannin, saponin dan kuinon. Sebanyak 5 ml
larutan A ditambahkan sedikit serbuk
magnesium, 1 ml asam klorida dan 2 ml amil
alkohol. Campuran dikocok kuat dan
dibiarkan memisah. Reaksi positif flavonoid
jika terbentuk warna merah, jingga, atau
kuning pada lapisan amil alkohol.
4. Senyawa tannin

Ke dalam 3 tabung reaksi dimasukkan
masing-masing 5 ml ekstrak kental, Ke dalam
tabung reaksi pertama ditambahkan larutan
FeCls 1%. Reaksi positif untuk senyawa fenol
terbentuk warna biru tua atau hitam
kehijauan. Ke dalam tabung reaksi kedua
ditambahkan larutan gelatin, reaksi positif
terbentuk endapan putih. Ke dalam tabung
reaksi ketiga ditambahkan pereaksi Steasny.
Warna merah muda terbentuk jika terdapat
Selanjutnya  dilakukan
penyaringan, kemudian filtrat dipisahkan dan
dijenuhkan dengan natrium asetat dan
ditambahkan FeCls 1%. Reaksi positif tanin

tanin  katekat.

galat jika terbentuk warna biru tinta atau
hitam.
5. Senyawa terpenoid/steroid

Sebanyak 1 g serbuk simplisia
dimaserasi dengan eter sebanyak 20 ml
selama 2 jam dalam wadah tertutup rapat.
Sejumlah 5 ml larutan eter diuapkan dalam
cawan penguap. Ditambahkan pereaksi
Lieberman-Buchard ke dalam residu, jika
terbentuk  warna biru sampai hijau
menunjukkan steroid positif dan warna
merah sampai ungu menunjukkan adanya
senyawa triterpenoid.

Uji Aktivitas Antioksidan

Penentuan sifat antioksidan sampel
menggunakan metode ABTS. Radikal kation
ABTS terlebih dahulu dibuat dengan
melarutkan 18 mg ABTS dalam 5 ml larutan
metanol kemudian ditambahkan 5 ml larutan
kalium persulfat (2,45 mM), diinkubasi dalam
ruangan gelap pada suhu kamar selama 12-16
jam, menghasilkan ABTS dengan warna biru
tua (Saputri et al., 2020). Pengukuran kapasitas
antioksidan sampel dengan radikal ABTS
dilakukan dengan menambahkan 3 ml
metanol ke dalam 1 ml sampel dan 1 ml
larutan radikal kation ABTS (Antasionasti et
al., 2021). Kocok hingga homogen dan
diinkubasi dalam tempat gelap selama 10
menit pada suhu kamar. Nilai serapan larutan
diukur pada Amas 745 nm menggunakan
spektrofotometer UV-Vis (Widowati et al.,
2022). Persentase aktivitas antioksidan dalam
meredam radikal ABTS
menggunakan rumus berikut:

dihitung

Absorbansipyani,- Absorbansisampel 100
X

Inhibisi (%) Absorbansiganie

Nilai ICso diperoleh dengan cara
mensubstitusi variabel y dengan nilai 50 pada
persamaan regresi linier yang diperoleh (y =
bx + a) dari pengukuran absorbasi setiap seri
konsentrasi sampel yang telah dirata-ratakan
sehingga diperoleh nilai dari variable x yang
menunjukkan nilai ICso sampel.

Uji Hepatoprotektor
1. Penyiapan Hewan Coba

Dalam penelitian ini, subjek hewan
percobaan adalah mencit jantan yang berusia
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2-3 bulan dengan berat badan berkisar antara
20-30 gram. Sebelum eksperimen dimulai,
seluruh mencit menjalani periode aklimatisasi
selama satu minggu untuk beradaptasi
dengan lingkungan

2. Perlakuan Hewan Coba

Terdapat 30 hewan percobaan yang
dikelompokkan menjadi enam kelompok, dan
setiap kelompok terdiri dari lima mencit.

Mencit (n= 30 ekor)

Grup | (n=5) Grup 11 (n=5) erup 1l (n:?)
K | . (Kontrol negatif):
Kontrol normal ~ (Kontrol positif): CCl, + NaCMC

CCl, + kurkuma
dosis 2,5 mg/kgBB

Grup IV (n=5) Grup V (n=5) Grup VI (n=5)
(EEEC 100 (EEEC 250 (EEEC 500
mg/kgBB + mg/kgBB + mg/kgBB +

cCl, ccl, cCl,

Gambar 1. Bagan Pembagian Kelompok Hewan Uji

Desain percobaan

Sebanyak 30 ekor mencit dibagi
kedalam 6 kelompok secara merata.
Pembagian kelompok dapat dilihat pada
Gambar 1. Pada hari pertama hingga hari ke
tujuh, semua kelompok diberi perlakuan
kecuali kelompok normal. Kemudian pada
hari ke delapan hewan uji diinduksi dengan
CCla. Setelah 24 jam penginduksian, hewan uji
dibius menggunakan klorofom dan dilakukan

intrakardial sebanyak 2 ml (Li et al., 2021).
Sampel darah yang telah diambil dimasukan
dalam tabung EDTA kemudian disetrifugasi
dengan kecepatan 3000 rpm selama 10 menit
untuk didapatkan plasma darah. Plasma dan
serum yang telah terpisah diambil dengan
menggunakan mikropipet dan ditempatkan
ke dalam tabung mikro. Serum yang telah
dipisahkan siap untuk digunakan dalam
analisis tingkat SGPT, SGOT dan ALP.

pengambilan ~ sampel = darah  secara

-
3.
v =

LN &
Hari ke-1 Hari ke-8 Hari ke-9
Pemberian oral EEEC Penginduksian CCl, secara Pengambilan darah secara
selama 7 hari intraperitonial intrakardial

Gambar 2. Timeline pemberian EEEC dan induksi CClspada mencit

Pengukuran kadar biokimia darah
1. Pengukuran kadar  Serum  Glutamic
Oxaloacetic Transaminase (SGOT)

Sebanyak 1000 pL reagen SGOT
ditambahkan dengan sampel 100 ul. pada
suhu 37°C. Dicampur dan dibaca
absorbansinya menggunakan photometer
5010v5+ pada panjang gelombang 365 nm.

2. Pengukuran kadar Serum Glutamic Pyruvic
Transaminase (SGPT)

Sebanyak 1000 pL reagen SGPT
ditambahkan dengan 100 uL sampel pada
suhu 37°C. Dicampur dan dibaca
absorbansinya menggunakan photometer
5010v5+ pada panjang gelombang 365 nm.

3. Pengukuran kadar Alkaline Phosphatase
(ALP)

Sebanyak 1000 pl, reagen ALP
ditambahkan dengan 100 pl. sampel pada
suhu 37°C. Dicampur dan dibaca
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absorbansinya menggunakan photometer
5010v5+ pada panjang gelombang 405 nm.

HASIL DAN PEMBAHASAN

Skrining kandungan fitokimia ekstrak
Skrining fitokimia dilakukan dengan

tujuan mengidentifikasi kategori senyawa

yang ada dalam ekstrak. Hasil skrining

fitokimia dari rimpang Etlingera caloprhys
terlihat pada Tabel 1 menunjukkan bahwa
ekstrak etanol Etlingera caloprhys positif
mengandung senyawa golongan flavonoid
dan fenol. Hasil yang diperoleh sudah sesuai
dengan  penelitian  yang  dilakukan
sebelumnya (Idrus et al., 2020).

Tabel 1. Skrining kandungan fitokimia dari ekstrak etanol Etlingera calophrys

No. Golongan Senyaawa Hasil Pengujian
1 Alkaloid -
2 Saponin -
3 Flavonoid +
4 Fenol +
5 Steroid/ Triterpenoid -

Pengujian aktivitas antioksidan

Penentuan kekuatan antioksidan dari
EEEC menerapkan metode ABTS. Metode ini
mengukur kemampuan relatif antioksidan
dalam meredam radikal ABTS. Metode ABTS
memiliki sensitivitas yang lebih besar dalam
mendeteksi kapasitas antioksidan karena
responnya terhadap antioksidan lebih tinggi
dibandingkan metode DPPH dan memiliki
kinetika reaksi yang lebih cepat (Alves et al.,
2022). Prinsip metode ABTS didasarkan pada
kemampuan senyawa antioksidan dalam
menstabilkan radikal dengan cara
menyumbangkan proton pada senyawa
radikal. Proses penangkapan proton oleh
senyawa radikal ditandai dengan perubahan

warna larutan radikal dari biru menjadi tidak
berwarna. Kecepatan penurunan intensitas
warna menunjukkan kekuatan senyawa
antioksidan dalam meredam radikal bebas
(Ilyasov et al, 2020). Hasil pengujian
menunjukkan bahwa EEEC memiliki nilai ICso
sebesar 20,03 mg/L sedangkan trolox sebagai
pembanding menunjukkan ICso 7,40 mg/L
seperti terlihat pada Tabel 2. Semakin kecil
nilai ICso, semakin kuat daya antioksidannya.
Hal ini menunjukkan bahwa EEEC memiliki
kemampuan menangkal radikal bebas yang
sangat kuat dengan intensitas antioksidan
dalam rentan ICso <50 mg/L (Musdalipah et
al., 2021).

Tabel 2. Rangkuman aktivitas antioksidan dari ekstrak etanol Etlingera calophrys dan
trolox sebagai pembanding dengan metode ABTS

Konsentrasi Persentase Inhibisi (%) *

Sampel (mg/L) SD ICso
1 2,90+0,90
5 26,08 +0,31
EEEC 10 38,48 + 0,50 20,03+1,18
20 50,89 + 2,26
50 64,84 + 0,54
1 10,74+ 1,82
2 15,69 + 4,27
Trolox 3 22,02 +3,29 7,40 + 0,49
4 26,55 + 2,35
5 36,43 + 2,82
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Pengujian Hepatoprotektor

Kerusakan hati yang disebabkan oleh
paparan karbon tetraklorida (CCls) adalah
salah satu pemodelan yang umum digunakan
untuk menskrining bahan alam yang bersifat
hepatoprotektif terhadap bahan kimia
(Almatroodi et al., 2020; Meharie et al., 2020;
Ouassou et al., 2021). CCls adalah bahan yang
dapat menyebabkan cedera hepatoseluler
yang ditandai dengan peningkatan signifikan
dari parameter biokimia darah seperti SGOT,
SGPT, ALP, dan bilirubin dalam darah
(Ouassou et al., 2021). Ketika terjadi kerusakan
hati, enzim-enzim tersebut dikeluarkan ke
sirkulasi darah dan akan terus meningkat
konsentrasinya sejalan dengan tingkat
kerusakan hati (Chaitanya et al., 2012).
Berdasarkan hasil analisa statistik pada
penelitian ini terbukti bahwa efek induksi
CCls dengan dosis toksik (0,1 ml/kgBB)
mampu menghasilkan perubahan pada
parameter biokimia darah yang lebih tinggi
pada kelompok kontrol negatif dibandingkan
dengan kelompok normal. Peningkatan
semua parameter aktivitas enzim
transaminase yang diamati pada hewan uji
yang diinduksi CCls dalam penelitian ini
mencerminkan kerusakan hati yang luas yang
disebabkan oleh bahan kimia.

Pemberian EEEC dengan tiga variasi
dosis menunjukkan adanya efek
hepatoprotektor. Hasil pengujian parameter
SGOT, SGPT, dan ALP dapat dilihat pada
Gambar 3. Berdasarkan data tersebut,
kelompok yang diberikan ekstrak pada dosis
100 mg/kgBB dan 250 mg/kgBB memiliki
kadar SGOT sebesar 23,75 U/L dan 35,5 U/L.
Hal ini menunjukkan perbedaan yang
signifikan (p<0,05) jika dibandingkan dengan
kelompok kontrol negatif dan tidak
menunjukkan perbedaan signifikan jika
dibandingkan dengan kelompok kontrol
positif yang menerima curcuma (p>0,05).
Hasil ini mengindikasikan bahwa ekstrak
dosis 100 dan 250 mg/kgBB memiliki
kemampuan untuk mempertahankan kadar
SGOT dan memiliki efek hepatoprotektif yang
setara dengan curcuma. Curcuma memiliki
sifat antioksidan dan antiinflamasi yang
terkonfirmasi ~ baik  melalui  penelitian
praklinik maupun klinis, menunjukkan
aktivitas yang signifikan dalam melindungi
fungsi hati (Ibrahim et al., 2020; Puteri et al.,
2020). Data klinis membuktikan bahwa
konsumsi curcuma selama 8 minggu
menunjukkan penurunan SGOT dan SGPT
yang signifikan (Panahi et al., 2017; Rahmani
et al., 2016).

160
140
120
100
80
60
40
20
0

Kadar (U/])

#8GOT =SGPT mALP

Ket : * = menunjukkan perbedaan secara signifikan (p < 0,05) dengan kelompok kontrol negatif

Gambar 3. Grafik kadar biokimia darah (SGOT, SGPT dan ALP) pada setiap kelompok perlakuan pada

hari ke-9
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Dalam hal parameter biokimia SGPT,
tiga variasi dosis ekstrak juga menunjukkan
aktivitas hepatoprotektif, yang tercermin dari
perbedaan signifikan dalam nilai SGPT
dibandingkan dengan kelompok kontrol
negatif (p < 0,05). Dosis 100 mg/kgBB tidak
menunjukkan perbedaan signifikan dengan
kontrol positif sehingga mengindikasikan
bahwa pada dosis tersebut memiliki aktivitas
hepatoprotektif yang setara dengan curcuma.

Kadar ALP dalam darah dapat
digunakan sebagai indikator kerusakan,
meskipun bukan penanda spesifik kerusakan
hati. Kadar ALP yang diperoleh dari ketiga
variasi ekstrak dosis 100, 250, dan 500
mg/kgBB berturut-turut adalah 29,5, 42, dan
42 U/l. Berdasarkan analisis statistik, ekstrak
dosis 100 mg/kgBB menunjukkan perbedaan
yang signifikan dibandingkan dengan
kelompok kontrol negatif dan tidak
menunjukkan perbedaan yang signifikan
dibandingkan dengan kelompok kontrol
positif. Hasil ini menunjukkan bahwa ekstrak
100 mg/kgBB aktivitas
hepatoprotektor yang setara dengan curcuma.

Aktivitas hepatoprotektor dari ekstrak

memiliki

etanol E. calophrys kemungkinan dapat
disebabkan oleh senyawa flavonoid dan
fenolik yang terkandung didalamnya.
Keduanya adalah senyawa antioksidan yang
efektif melindungi sel-sel tubuh termasuk sel-
sel hati dari kerusakan yang disebabkan oleh
radikal bebas. Radikal bebas adalah molekul
yang sangat reaktif dan dapat merusak sel-sel
tubuh melalui stres oksidatif (Ullah et al.,
2020). Flavonoid dan fenolik bertindak
dengan menetralisir radikal bebas, mencegah
kerusakan seluler yang berlebihan dan
memelihara integritas sel-sel hati (Do Socorro
Chagas et al., 2022).

KESIMPULAN

Kesimpulan dari penelitian ini adalah
ekstrak etanol Etlingera calophrys berpotensi
sebagai hepatoprotektor melalui penurunan
SGOT, SGPT dan ALP dengan mekanisme
yang melibatkan aktivitas antioksidan dan
kandungan flavonoid serta fenolik yang
ditemukan dalam ekstrak.
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