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INTISARI

MANDARYATI, R. N. T. 2019. UJlI EFEKTIVITAS ANTIKONVULSI
EKSTRAK ETANOL DAUN CEREMAI (Phyllanthus acidus (L.) Skeels)
TERHADAP MENCIT PUTIH JANTAN YANG DIINDUKSI ISONIAZID.
SKRIPSI, FAKULTAS FARMASI, UNIVERSITAS SETIA BUDI,
SURAKARTA

Epilepsi merupakan gangguan fungsi otak yang terjadi tiba-tiba akibat
dari lepasnya muatan listrik yang abnormal, ditandai dengan kejang secara berkala.
Epilepsi memiliki angka diagnosis dan kematian yang tinggi. Terapi yang
diberikan untuk penderita epilepsi adalah antikonvulsan dalam jangka panjang.
Daun ceremai (Phyllanthus acidus (L.) Skeels) memiliki kandungan flavonoid
yang berpotensi sebagai antikonvulsi. Penelitian ini bertujuan untuk mengetahui
efek antikonvulsi ekstrak daun ceremai dengan meningkatkan onset, menurunkan
durasi, frekuensi dan jumlah kematian terhadap mencit yang diinduksi isoniazid,
serta dosis efektifnya.

Penelitian menggunakan hewan uji yang dibagi menjadi 5 kelompok
dengan masing-masing 6 ekor mencit, terdiri atas kontrol negatif (CMC Na),
kontrol positif (Fenobarbital) 26 mg/KgBB, dan ekstrak etanol daun ceremai dosis
100, 200, dan 400 mg/KgBB. Semua kelompok diberikan perlakuan selama 10
hari, kemudian diberikan induksi isoniazid. Data yang diamati berupa kejang
tonik-klonik yang meliputi onset, durasi, frekuensi kejang, dan jumlah kematian
hewan uji. Data dianalisis dengan uji One Way ANOVA dilanjutkan dengan
menggunakan uji Post Hock Tukey.

Hasil penelitian menunjukkan ekstrak etanol daun ceremai memberikan
efek antikonvulsi pada mencit yang diinduksi isoniazid dengan memperpanjang
onset, mempercepat durasi, mengurangi frekuensi kejang dan jumlah kematian.
Dari hasil penelitian menunjukkan bahwa esktrak etanol daun ceremai dosis 400
mg/KgBB merupakan dosis efektif sebagai antikonvulsi.

Kata kunci : antikonvulsi, ekstrak etanol daun ceremai, isoniazid
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ABSTRACT

MANDARYATI, R. N. T, 2019. AN ANTI-CONVULSIVE
EFFECTIVENESS TEST OF CEREMAI (Phyllanthus acidus (L.) Skeels)
LEAVES ETHANOL EXTRACT ON ISONIAZID-INDUCED MALE
WHITE MICE, THESIS, FACULTY OF PHARMACY, SETIA BUDI
UNIVERSITY, SURAKARTA

Epilepsy is a brain function disorder that occurs suddenly as a result of the
release of an abnormal electric charge, characterized by periodic seizures.
Epilepsy has a high diagnosis and death rate. Therapy for epilepsy sufferers is
long-term anticonvulsions. Ceremai leaves (Phyllanthus acidus (L.) Skeels)
contain flavonoids which have the potential as anticonvulsions. The purpose this
study to determine the anticonvulsion effect of ceremai leaf extract by increasing
the onset, decreasing the duration, frequency and number of deaths of male
isoniazid-induced mice, and the effective dose.

This research employed tested animal divided into 5 groups: negative
control (CMC Na), positive control (phenobarbital) 26 mg/KgBW, and varying
concentrations of ceremai leaves ethanol extract: 100, 200, and 400 mg/KgBW,
each of which consists of 6 mice. All groups were treated for 10 days, and then
induced with isoniazid. The data observed included tonic-clonic convulsion
involving onset, duration, frequency, and number of deaths. Data was analyzed
using One Way ANOVA test, followed with Post Hock Tukey tests.

The results showed that the ethanol extract of ceremai leaves gave an
anticonvulsion effect on isoniazid-induced mice by prolong the onset, accelerate
the duration, reducing seizure frequency and number of deaths. The results of the
study showed that the extract of the ceremai leaf ethanol at a dose of 400 mg /
KgBW was an effective dose as an anticonvulsion.

Keywords: anticonvulsion, ceremai leaves ethanol extract, isoniazid
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BAB |
PENDAHULUAN

A. Latar Belakang Masalah

Setiap tahun sekitar 2,4 juta orang terdiagnosis dengan epilepsi dan sekitar
50 juta orang saat ini menderita epilepsi dengan populasi epilepsi aktif (yaitu
kejang berkelanjutan atau dengan kebutuhan untuk pengobatan) pada waktu
tertentu adalah antara 4 sampai 10 per 1000 orang. Namun, beberapa penelitian di
negara berpenghasilan rendah dan menengah menunjukkan proporsi jauh lebih
tinggi dimana hampir 80% orang terdiagnosis epilepsi dibandingkan dengan
negara lain yang berpenghasilan lebih tinggi. Kejang epilepsi memiliki banyak
masalah yang berkaitan dengan kondisi fisik karena sering terjadinya cedera,
tingkat kondisi psikologis yang lebih tinggi termasuk kecemasan dan depresi.
Demikian pula, risiko kematian dini pada orang dengan epilepsi 3 kali lebih tinggi
daripada populasi umum (WHO 2018).

Epilepsi merupakan gangguan fungsi otak yang terjadi tiba-tiba, ditandai
dengan kejang secara berkala dan tidak dapat diperkirakan. Kondisi epilepsi dapat
disebabkan terjadinya depolarisasi yang belebihan pada kanal ion, dimana kanal
akan terbuka dan ion Na® masuk ke dalam sel. Hal tersebut mengakibatkan
peningkatan muatan listrik dalam saraf cenderung positif (Gilman 2007). Gejala
yang dapat timbul berupa gejala motorik, sensorik, otonom, dan psikis, serta
seringkali mengganggu kesadaran.

Asam p-aminobutirat (GABA) merupakan neurotransmitter pada sistem
saraf pusat yang memiliki 2 reseptor (GABA-A dan GABA-B) dengan fungsi dan
struktur yang berbeda. Reseptor GABA-A adalah gerbang ligan ion CI" yang
ditargetkan oleh beberapa obat anti epilepsi, karena dapat menyebabkan
hiperpolarisasi membran pasca-sinaps, sedangkan reseptor GABA-B merupakan
reseptor heterodimer G protein-coupled yang menginaktivasi kanal kalium dan
menghambat kanal kalium (Husna & Kurniawan 2017). Obat anti epilepsi
(antikonvulsan) bekerja dengan mengurangi iritabilitas neuron dan meningkatkan

penghambatan pasca-sinaps untuk menurunkan eksitasi neuron yang berlebihan



sehingga dapat menurunkan bangkitan kejang dan aktivitas epilepsi di sekeliling
jaringan otak yang normal (Mustarid et al. 2011).

Fenobarbital masih digunakan di Indonesia sebagai antikonvulsan di
Indonesia, walaupun di luar negeri mulai ditinggalkan. Fenobarbital memiliki efek
antikonvulsan spesifik yang berarti efek antikonvulsannya tidak berkaitan
langsung dengan efek hipnotiknya. Mekanisme kerja fenobarbital melibatkan
potensiasi penghambatan pasca-sinaps melalui kerja berikatan dengan reseptor
GABA-A yang akan memperpanjang waktu membukanya kanal ion CI" sehingga
terjadi hiperpolarisasi (Wibowo & Abdul 2001). Efek samping yang dapat
ditimbulkan akibat penggunaan fenobarbital jangka panjang adalah hipnotik-
sedatif yang akan meningkatkan keinginan untuk tidur, sehingga dibutuhkan
penambahan obat lain yang dapat mengurangi efek samping tersebut (Hendra &
Vincent 2007). Untuk mengatasi timbulnya efek samping dari pengunaan jangka
panjang obat antikonvulsan, maka masyarakat banyak yang beralih pada
pengobatan alami atau herbal. Peningkatan minat masyarakat pada obat herbal
menjadi salah satu alasan penelitian mengenai efek antikonvulsi daun ceremai
dilakukan, agar masyarakat mendapatkan informasi mengenai manfaat lain
tanaman ceremai.

Tanaman ceremai (Pyllanthus acidus (L.) Skeels) memiliki beberapa
kandungan pada bagian daun seperti flavonoid, saponin, tanin, steroid, dan
terpenoid meliputi triterpen, monoterpen, dan sesquiterpen (Andriani 2017;
Vikasari 2015). Kandungan senyawa flavonoid memiliki kemampuan untuk
memodulasi reseptor GABA-A dengan cara meningkatkan aksi GABA-A dalam
membuka saluran ion CI" untuk menurunkan muatan listrik neuron, sebab muatan
listrik berlebihan tersebut merupakan penyebab utama kejang (Erjon et al. 2017).
Senyawa saponin dapat merusak rangsangan membran yang memblokir kanal ion
Na®, senyawa triterpenoid akan berinteraksi dengan protein T-type calcium
channel (CCAL), dan senyawa steroid meningkatkan transmisi penghambat yang
dimediasi oleh reseptor GABA sehingga dapat mengatur kejang di bawah kontrol
(Chindo et al. 2009; Zhu et al. 2014). Senyawa tanin dapat memberikan aktivitas

antikonvulsi melalui mekanisme antioksidan yang dapat meringankan kerusakan



struktural, mengurangi epileptogenesis dan penurunan kognitif (Martinc et al.
2014).

Penelitian sebelumnya telah membuktikan bahwa salah satu tanaman
dengan genus yang sama dengan tanaman ceremai yaitu tanaman meniran hijau
(Phyllanthus amarus L.) memiliki efektivitas sebagai antikonvulsi pada dosis
efektif 70 mg/kgBB pada hewan uji tikus yang diinduksi dengan
pentylenetetrazole (PTZ) dosis 70 mg/KgBB secara intraperitonial (Manikkoth et
al. 2011). Berdasarkan hal tersebut, diperkirakan bahwa daun ceremai memiliki
aktivitas sebagai antikonvulsi dan untuk membuktikan secara ilmiah dilakukan
penelitian uji aktivitas antikonvulsi dari ekstrak etanol daun ceremai (Phyllanthus
acidus (L.) Skeels) pada mencit putih jantan yang diinduksi dengan isoniazid.

B. Perumusan Masalah
Berdasarkan uraian di atas, maka perumusan masalah dalam penelitian ini
adalah sebagai berikut :

1. Apakah ekstrak etanol daun ceremai dosis 100, 200, dan 400 mg/KgBB dapat
memberikan efek antikonvulsi dengan meningkatkan onset kejang terhadap
mencit putih jantan yang diinduksi isoniazid dan berapa dosis efektifnya?

2. Apakah ekstrak etanol daun ceremai dosis 100, 200, dan 400 mg/KgBB dapat
memberikan efek antikonvulsi dengan menurunkan durasi kejang terhadap
mencit putih jantan yang diinduksi isoniazid dan berapa dosis efektifnya?

3. Apakah ekstrak etanol daun ceremai dosis 100, 200, dan 400 mg/KgBB dapat
memberikan efek antikonvulsi dengan menurunkan frekuensi kejang terhadap
mencit putih jantan yang diinduksi isoniazid dan berapa dosis efektifnya?

4. Apakah ekstrak etanol daun ceremai dosis 100, 200, dan 400 mg/KgBB dapat
memberikan efek antikonvulsi dengan menurunkan jumlah kematian terhadap

mencit putih jantan yang diinduksi isoniazid dan berapa dosis efektifnya?



C. Tujuan Penelitian

Penelitian ini bertujuan untuk :

1.

Mengetahui efek antikonvulsi dan dosis efektif ekstrak etanol daun ceremai
antara dosis 100, 200, dan 400 mg/KgBB dengan mengamati peningkatan
onset kejang terhadap mencit putih jantan yang diinduksi isoniazid.
Mengetahui efek antikonvulsi dan dosis efektif ekstrak etanol daun ceremai
antara dosis 100, 200, dan 400 mg/KgBB dengan mengamati penurunan
durasi kejang terhadap mencit putih jantan yang diinduksi isoniazid.
Mengetahui efek antikonvulsi dan dosis efektif ekstrak etanol daun ceremai
antara dosis 100, 200, dan 400 mg/KgBB dengan mengamati penurunan
frekuensi kejang terhadap mencit putih jantan yang diinduksi isoniazid.
Mengetahui efek antikonvulsi dan dosis efektif ekstrak etanol daun ceremai
antara dosis 100, 200, dan 400 mg/KgBB dengan mengamati penurunan

jumlah kematian terhadap mencit putih jantan yang diinduksi isoniazid.

D. Manfaat Penelitian

Hasil dari penelitian diharapkan dapat memberikan manfaat untuk :

1.

Memberi informasi kepada masyarakat dan kalangan medis bahwa ekstrak
daun ceremai dapat digunakan sebagai antikonwvulsi, sehingga diharapkan
dapat digunakan sebagai salah satu pilihan terapi pengobatan alternatif.

Hasil penelitian diharapkan dapat menjadi acuan untuk penelitian selanjutnya.



