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ABSTRAK

Pendahuluan: Uji toksisitas akut adalah suatu metode untuk mengenali efek berbahaya yang muncul
dalam waktu singkat setelah pemberian zat uji melalui mulut, baik dalam dosis tunggal maupun dosis
ganda dalam jangka waktu 24 jam. Tanaman bunga telang (Clitoria ternatea L.) telah lama dimanfaatkan
dalam pengobatan tradisional dan menunjukkan potensi sebagai agen antioksidan, antikanker,
antidiabetes, antimikroba, analgetik, antiinflamasi, serta memiliki peran dalam mengatur fungsi sistem
saraf pusat.

Tujuan: Penelitian ini bertujuan untuk memahami manifestasi gejala toksisitas, menetapkan nilai LD50,
dan mengenali efek pemberian ekstrak etanol bunga telang terhadap tingkat ureum dan kreatinin pada
tikus putih galur Wistar.

Metode: Dalam tahap uji pendahuluan, penelitian ini memanfaatkan pendekatan dosis tetap dengan
variasi dosis 5, 50, 300, dan 2000 mg/kgBB. Selanjutnya, uji utama dilakukan dengan dosis 2000
mg/kgBB pada kelompok mencit uji, yang terdiri dari 5 ekor jantan dan 5 ekor betina. Mereka menjalani
terapi selama 14 hari, dengan pengukuran kadar ureum dan kreatinin pada hari uji ke-0 dan ke-14. Data
yang terkumpul dievaluasi secara statistik menggunakan uji varian t menggunakan perangkat lunak
SPSS.

Hasil: Hasil penelitian tidak menemukan indikator toksisitas atau kematian, sehingga nilai LDso ekstrak
bunga telang adalah 2000 mg/kgBB. Analisis statistik menunjukkan tidak ada perubahan signifikan (p-
value > 0,05).

Kesimpulan: Pada uji toksisitas akut ekstrak etanol bunga telang ini tidak terdapat gejala toksik pada
hewan uji. Tidak terdapat kematian sampai dosis 2000 mg/kgBB, hasil ini menunjukkan bahwa ekstrak
bunga telang termasuk kedalam kategori toksik ringan karena mempunyai nilai LDso sebesar 2000
mg/kgBB.

Kata Kunci: Bunga Telang, Ureum dan Kreatinin, Toksisitas akut.
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Pendahuluan

Pengujian toksisitas akut merupakan salah satu penilaian toksikologi yang dilakukan sebelum
melaksanakan uji klinis dengan memanfaatkan ekstrak tanaman obat sebagai bahan uji (Sharwan
et al., 2015). Pengujian toksisitas akut melibatkan penilaian efek dari pemberian dosis tunggal
suatu substansi pada hewan uji. Secara umum, pengujian ini dilakukan pada dua kelompok
hewan: hewan pengerat dan hewan non-pengerat (rodensia dan non-rodensia). Substansi yang
diuji diberikan kepada hewan uji dengan variasi dosis, dan selanjutnya mereka diamati selama
periode 14 hari. Kematian yang mungkin terjadi selama periode pengujian dicatat dan diamati
(Sasmito et al., 2017).

Pengujian toksisitas akut dimulai dengan memberikan dosis tunggal zat uji kepada hewan

percobaan melalui jalur yang dapat digunakan oleh manusia atau melalui jalur yang
memungkinkan paparan senyawa tersebut pada manusia. Pengamatan dilakukan selama periode
24 jam, kecuali dalam situasi yang tidak umum dan membutuhkan periode observasi lebih lama,
yakni 7-14 hari. Evaluasi toksisitas mencakup standar kuantitatif dan kualitatif. Pemeriksaan klinis
dan pencatatan jumlah hewan percobaan yang mati merupakan contoh tolok ukur kualitatif
(Donatus, 2001) dalam Marlinah, 2017). Sebaliknya, parameter kuantitatif dalam bentuk nilai
LD50 dapat memberikan data mengenai tingkat toksisitas akut suatu senyawa jika dibandingkan
dengan senyawa lain. Selain itu, nilai LD50 dapat dimanfaatkan untuk memproyeksikan dosis
pada percobaan toksikologi berikutnya (Lu, 1995) dalam Marlinah, 2017).

Bunga telang telah menjadi pilihan dalam pengobatan beragam penyakit sejak zaman yang
lama (Purba, 2020), Kandungan senyawa tanin, terpenoid, saponin, serta flavonoid menjadikan
faktor penyusunnya (Arifah, Sunarti dan Prabandari, 2022). Bunga telang memiliki potensi
farmakologis yang mencakup peran sebagai agen antioksidan, antikanker, antidiabetes,
antimikroba, analgetik, antiinflamasi, immunomodulator, dan berkontribusi pada sistem saraf
pusat (Budiasih, 2017). Banyak manfaat yang diperoleh membuat masyarakat terus
menggunakan bunga telang tanpa mempertimbangkan kemungkinan efek toksik yang dapat
disebabkan oleh tanaman tersebut. Hal ini disebabkan persepsi masyarakat yang menganggap
obat tradisional tidak berbahaya (Faudziah, 2020).

Obat tradisional belum sepenuhnya aman karena mengandung komponen asing bagi tubuh.
Oleh karena itu, penting untuk memahami potensi toksisitasnya (Djohari et al., 2022). Efek toksik
terhadap makhluk hidup bisa terlihat jelas, namun bisa juga tidak terlihat jika dosis yang
digunakan relatif kecil, sehingga tidak membahayakan pada tingkat sel (Eriadi dan Arifin, 2016).

Tujuan

Efek toksik yang tidak diinginkan ini harus dideteksi melalui pengujian toksisitas untuk
mengidentifikasi batas dosis yang aman untuk dikonsumsi. Oleh karena itu, peneliti ingin
menganalisis kadar ureum dan kreatinin pada tikus dalam studi toksisitas akut menggunakan
ekstrak etanol bunga telang. (Clitoria ternatea L.).
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Metode
Alat

Peralatan yang diterapkan dalam penyelidikan ini mencakup blender (Philips), ayakan,
alat-alat gelas (Pyrex), bejana maserasi, rotary evaporator (RE100-PRO), Waterbath (Memert
WNB 22 Ring), Vortex (Thermo), timbangan analitik (Kenko KK-Lab), moisture balance (DLB 160-
3A), Spektrofotometri UV-Visible (Biobase BK-D590), spuit oral, jarum suntik, sarung tangan,
tempat pakan, tempat minum tikus, kandang tikus, sentrifuge (PLC-05), mikrohematokrit, serta
mikropipet.

Bahan

Bahan yang dipergunakan dalam riset ini terdiri dari bunga telang, etanol 70% (One Med®),
aquadest, Na-CMC (Sigma®), TRIS Ph 7,8, 2-oksoglutarat, ADP, 6 KU/l urease, 1 KU/I GLDH, NADH,
standar ureum, natrium hidroksida, asam pikrat, standar kreatinin, pakan dan minum tikus.
Dalam penelitian ini, tikus putih galur Wistar yang digunakan terdiri dari individu jantan dan
betina yang berusia 2-3 bulan, dengan total berat badan mencapai 10 ekor untuk setiap jenis
kelamin.
Pembuatan sediaan uji ekstrak etanol bunga telang

Sejumlah 500 gram serbuk kering dari bunga telang ditempatkan dalam suatu wadah dan
diekstraksi melalui metode remaserasi dengan menggunakan pelarut etanol 70%, hingga seluruh
serbuk tercelup sepenuhnya. Setelah proses ekstraksi, wadah ditutup dengan hati-hati dan
ditempatkan di tempat yang terhindar dari paparan langsung sinar matahari (Sunarti & Octaviani,
2023). Proses remaserasi dilakukan secara tiga kali, dan ekstrak yang dihasilkan dari remaserasi
dipisahkan dari pelarutnya menggunakan rotary evaporator pada suhu 40°C dan kecepatan rotasi
sebesar 70 rpm. Langkah ini diulangi dengan menggunakan penangas air pada suhu 40 derajat
Celsius untuk mendapatkan ekstrak konsentrat dari bunga telang. (Ningsih et al., 2018). Ekstrak
dari bunga telang kemudian diencerkan dalam air murni (distilasi) dengan konsentrasi yang
berbeda, yakni 5, 50, 300, dan 2000 mg/kgBB.

Penyiapan Hewan Uji

Aklimatisasi adalah tindakan menumbuhkan hewan uji untuk membantu mereka
menyesuaikan diri dengan habitat baru (Hasanah, 2015). Tikus yang akan digunakan dalam
penelitian perlu dilakukan aklimatisasi terlebih dahulu untuk mengurangi stres terhadap
lingkungan baru (Obernier dan Baldwin, 2006). Proses aklimatisasi dilaksanakan setidaknya
selama 5 hari sebelum pemberian perlakuan terhadap hewan uji (BPOM, 2022).

Uji Toksisitas Akut
Uji pendahuluan
Dalam tahap uji Pendahuluan, dosis awal dapat dipilih dari kisaran dosis yang telah
ditentukan, yakni 5, 50, 300, dan 2000 mg/kg BB, dengan tujuan agar dosis tersebut dapat
menginduksi efek toksik. Apabila terdapat kematian pada dosis 5 mg/kg BB, yang mencerminkan
nilai batas LDso, maka eksperimen harus dihentikan tanpa melanjutkan ke tahap uji utama.
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Pengamatan dilakukan dengan interval 24 jam untuk setiap dosis, dengan dosis terakhir dipelajari
selama 14 hari. (BPOM, 2022).
Uji utama

Uji utama dijalankan dengan menggunakan dosis yang mengakibatkan kematian pada
fase uji pendahuluan. Periode munculnya gejala toksik menentukan dosis antar level. Gemetar,
kejang, air liur, diare, lemah, lesu, mengantuk, dan koma semuanya merupakan gejala yang
berpotensi toksik. Lima tikus diuji untuk setiap jenis kelamin, termasuk satu jantan dan betina
dari uji pendahuluan, serta empat tikus lagi dari setiap jenis kelamin. Interval antara dosis dalam
uji dipengaruhi oleh awalnya, tingkat keparahan, dan lama toksisitas. (BPOM, 2022).

Hasil dan Pembahasan
Uji toksisitas akut

Pengujian toksisitas oral akut adalah metode evaluasi yang digunakan untuk mendapatkan
informasi tentang efek toksik yang muncul dalam waktu singkat setelah memberikan zat uji
melalui jalur oral, baik dalam bentuk dosis tunggal maupun dosis berulang, dalam periode 24 jam
(BPOM, 2022). Penelitian toksisitas akut dirancang untuk menentukan dosis letal (LDsp) suatu zat
kimia dan memberikan rekomendasi mengenai dosis yang sebaiknya diterapkan dalam
eksperimen toksisitas yang berlangsung dalam jangka panjang. LDsp adalah dosis yang
diperkirakan dapat menyebabkan kematian pada 50% atau setengah dari populasi yang diuji.
Tingkat toksisitas senyawa tersebut akan semakin tinggi jika nilai LDsg-nya semakin kecil;
sebaliknya, jika nilai LDso semakin besar, tingkat toksisitasnya akan menjadi lebih rendah.
(Umboro et al., 2020).

Gejala toksik

Pengamatan terhadap hewan uji dilakukan pada 30 menit pertama setelah pemberian zat
uji, dan selanjutnya secara teratur setiap 4 jam selama 24 jam awal, serta satu kali sehari selama
periode 14 hari. Pengamatan mencakup identifikasi gejala toksisitas yang muncul, mencatat
kematian hewan uji, dan memonitor perubahan berat badan. Berat badan hewan diukur satu
minggu setelah pemberian sediaan uji dan pada akhir periode pengujian.

Dalam penelitian ini, digunakan sepuluh tikus yang terdiri dari jantan dan betina, yang
sebelumnya telah menjalani proses aklimatisasi selama satu minggu. Proses ini dilakukan dengan
tujuan menyesuaikan hewan uji dengan lingkungan sekitarnya (Fithria et al., 2018). Uji toksisitas
akut ini dilakukan dengan uji pendahuluan dan uji utama menggunakan fixed dose methode
dengan beberapa tingkatan dosis yaitu sebesar 5, 50, 300, serta 2000 mg/kgBB tikus.

Sebelum memberikan ekstrak, tikus yang akan diuji diberikan puasa semalaman dan
kemudian dilakukan pengambilan sampel darah untuk mengukur kadar ureum dan kreatinin.
Setelahnya, uji awal dilaksanakan melalui pemberian oral menggunakan sonde, dengan dosis 5,
50, 300, serta 2000 mg/kg BB terhadap satu tikus jantan dan satu tikus betina untuk masing-
masing dosis. Dosis ini dihitung berdasarkan berat badan individu dari setiap hewan uji. Selama
uji pendahuluan, dilakukan observasi terhadap gejala toksik yang mungkin timbul.
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Setelah melakukan pengamatan, hasilnya menunjukkan tidak ada kematian maupun gejala
toksik yang terlihat pada hewan uji. Sebagai hasilnya, pengujian diteruskan dengan uji utama
yang melibatkan dosis 2000 mg/kg berat badan. Uji besar melibatkan 5 hewan uji jantan serta 5
hewan uji betina untuk masing-masing tingkatan dosis. Kelima hewan tersebut mencakup satu
jantan dan satu betina dari uji pendahuluan, serta empat hewan lainnya. Persiapan uji dijalankan,
dan pengamatan dilakukan pada 30 menit awal setelah pemberian, diikuti dengan pengamatan
rutin setiap 4 jam selama 24 jam pertama, dan sekali sehari selama 14 hari. Tabel 4.3 memberikan
informasi mengenai gejala toksik.

Tabel 3. Pengamatan gejala toksik uji pendahuluan

Pengamatan gejala toksik Hari ke-1 Hari ke-7 Hari ke-14

Kulit - - -
Bulu - - -
Mata - - -
Membran mukosa - - -

Lemas - - -
Tidur - - -
Koma - - -

Berjalan mundur - - -

Berjalan menggunakan perut - - -

Sistem saraf pusat - - i

Sistem saraf otonom - - R

(BPOM, 2022)

Tabel 4. Pengamatan gejala toksik uji utama

Pengamatan gejala toksik Hari ke-1 Hari ke-7 Hari ke-14

Kulit - - -
Bulu - - -
Mata - - -
Membran mukosa - - -

Lemas - - -
Tidur - - -
Koma - - -

Berjalan mundur - - -

Berjalan menggunakan perut - - -

Sistem saraf pusat - - -

Sistem saraf otonom - - R

(BPOM, 2022)-

Setelah dilakukan pengamatan, hasilnya tidak terdapat gejala toksisitas pada hewan uji yang
telah diberikan ekstrak etanol sampai pada dosis 2000 mg/kgBB. Hasil ini menunjukkan bahwa
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memberikan ekstrak etanol bunga telang pada tingkat dosis 2000 mg/kg BB tidak menghasilkan
dampak berbahaya pada hewan uji.

Uji LDso

Uji toksisitas akut dilaksanakan untuk memperoleh informasi atau data terkait tingkat
toksisitas suatu zat atau bahan kimia pada hewan uji. Fokus utama dalam pengujian toksisitas
akut adalah menentukan nilai LDsp dari sediaan uji, yang mengindikasikan dosis di mana 50% dari
hewan uji mengalami kematian. Informasi lebih lanjut mengenai hasil kematian hewan uji dapat
ditemukan dalam Tabel 4.4.

Tabel 5 Hasil kematian hewan uji

Dosis Jumlah tikus Jumlah kematian
5mg 2 0
50 mg 2 0
300 mg 2 0
2000 mg 10 0

Berdasarkan hasil tersebut, dapat disimpulkan bahwa pemberian ekstrak etanol bunga
telang dalam bentuk dosis tunggal melalui mulut pada tikus jantan dan betina, bahkan pada dosis
maksimal sebesar 2000 mg/kg BB, tidak mengakibatkan kematian. Dengan demikian dapat
dikatakan bahwa ekstrak etanol bunga telang termasuk kedalam kategori toksik ringan karena
mempunyai LDsp >2000 mg/kgBB (Hodge dan sterner, 1995) dalam BPOM, 2022).
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Perubahan berat badan tikus

Perubahan Berat Badan Tikus Jantan
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Gambar 1. Kurva perubahan berat badan tikus jantan

Perubahan Berat Badan Tikus Betina
B 250 —
o
& 200 e ——— e —
= 150
§ 100
] 50
3 0
Bl B2 B3 B4 B5
== Hari ke-0 192 189 192 186 188
== Hari ke-1 193 191 194 189 191
Hari ke-7 199 197 204 199 205
== Hari ke-14 207 228 216 220 226

Gambar 2. Kurva perubahan berat badan tikus betina

Pengukuran berat badan dilakukan dari hari ke-0 hingga hari ke-14. Grafik di atas
mencerminkan bahwa kedua kelompok tikus, baik yang jantan maupun yang betina, mengalami
peningkatan berat badan yang signifikan, mengindikasikan bahwa keduanya dalam kondisi sehat.
Kesimpulan

Pada uji toksisitas akut ekstrak etanol bunga telang ini tidak terdapat gejala toksik pada
hewan uji. Tidak terdapat kejadian kematian pada dosis hingga 2000 mg/kgBB, hasil ini
menunjukkan bahwa ekstrak bunga telang bisa diklasifikasikan sebagai bahan yang memiliki
tingkat toksisitas rendah, sebagaimana ditandai oleh nilai LD50 sebesar 2000 mg/kgBB.
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