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ABSTRAK

Penelitian ini bertujuan untuk mengetahui efek imunomodulator dari jus herbal kombinasi
bawang putih, jahe merah, jeruk nipis, cuka apel dan madu pada sejumlah variasi dosis. Penelitian
ini menggunakan metoda bersihan karbon dan menggunakan 20 ekor mencit putih jantan yang
dibagi menjadi 5 kelompok perlakuan. Sediaan jus herbal diberikan secara oral dengan variasi dosis
2 ml/kgBB, 4 ml/kgBB dan 8 ml/kgBB, begitu pula dengan suspensi tween 80 1% sebagai kontrol
negatif dan suspensi fitofarmaka 6,5 mg/kgBB selama enam hari berturut-turut. Selanjutnya pada
hari ke tujuh masing-masing kelompok uji diinjeksi tinta karbon melalui vena ekor lalu darah
diambil melalui retro vena orbital setelah menit ke 5 dan 15 lalu dilisis dengan natrium karbonat
untuk selanjutnya diukur absorban menggunakan spektrofotometri uv-vis pada A maksimum 675
nm. Parameter yang diamati adalah konstanta fagositosis dan waktu paruh yang selanjutnya seluruh
data masing-masing kelompok diolah dengan ANOVA. Hasil penelitian menunjukkan bahwa
pemberian jus herbal kombinasi bawang putih, jahe merah, jeruk nipis, cuka apel dan madu pada
mencit putih jantan dapat meningkatkan kemampuan fagositosis sel-sel imun secara signifikan
dibandingkan kontrol negatif serta dapat pula mempercepat waktu bersihan karbon yang bertindak
sebagai antigen sehingga terbukti efektif sebagai imunomodulator. Efek tersebut telah timbul mulai
dosis 2 ml/kgBB.

Kata kunci : Bawang putih, bersihan karbon, imunomodulator, jahe merah, jus herbal

PENDAHULUAN

Pemanfaatan bahan alam sebagai
alternatif pengobatan merupakan tren yang
cukup populer saat ini dan penggunaannya
mulai meningkat. Salah satu pemanfaatannya
adalah sebagai imunomodulator.
Imunomodulator merupakan senyawa yang
mampu berinteraksi dengan sistem imun
sehingga dapat menaikkan atau menekan
aspek spesifik dari respon imun. Sistem imun
sangat penting dalam melindungi tubuh dari
penyakit-penyakit infeksi baik karena bakteri,
virus, maupun mikroorganisme yang lain.
Selain itu sistem imun juga berperan dalam
penyakit alergi, autoimun maupun dalam
transplantasi organ (Johnson, 2010).

Imunomodulator adalah senyawa tertentu
yang dapat meningkatkan  mekanisme

pertahanan tubuh baik secara spesifik maupun
non-spesifik, melalui mekanisme pertahanan
seluler maupun humoral. Fungsi
imunomodulator adalah memperbaiki sistem
imun dengan cara mengembalikan fungsi
sistem imun yang terganggu (imunorestorasi),
stimulasi (imunostimulan) dengan menekan
atau menormalkan reaksi imun yang abnormal
(imunosupresan) (Subowo. 2009). Beberapa
obat yang bersifat imunostimulan diantaranya
adalah golongan vaksin, interferon, faktor
penstimulasi koloni, interleukin,
imunostimulan  berbahan  herbal.  Obat
golongan vaksin bekerja dengan cara
meningkatkan sistem imun tubuh secara
spesifik karena vaksin yang bertindak sebagai
antigen tertentu akan mendorong tubuh untuk
membentuk antibodi atau sel imun yang
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spesifik. Sedangkan interferon, faktor
penstimulasi  maupun interleukin bekerja
meningkatkan ~ jumlah  senyawa-senyawa
tersebut  secara cepat ketika tubuh
membutuhkan. Kendala penggunaan obat-
obat imunostimulant di atas adalah harganya
relatif mahal karena pada umumnya obat
tersebut berbahan dasar protein sehingga
memerlukan biaya produksi yang besar bagi
industri farmasi yang mengembangkannya.
Begitu pula imunostimulan berbahan herbal
yang mampu meningkatkan komponen imun
non spesifik. Obat imunostimulan berbahan
herbal ini memiliki keuntungan dari sis harga
yang relatif lebih murah. Immunostimulan
digunakan secara meluas pada berbagai
penyakit kanker, multipel sklerosis dan HIV.
Sedangkan obat imunosupresan menekan
sistem imun agar tidak bekerja secara
berlebihan. Obat ini umumnya digunakan
pada berbagai penyakit autoimun dan alergi
seperti, angioedema, rinitis alergi, penyakit
Graves, lupus eritematosus sistemik, asma,
penyakit Chron dan diabetes tipe | dan
kondisi pasca transplantasi organ (Smith, S.
2014). Sejumlah obat yang bekerja sebagai
imunosupresan diantaranya adalah
kortikosteroid,  azathioprin,  siklosporin,
takrolimus, sikrolimus, asam mikofenolat
(Oellereric, M & Amitava Dagusta. 2015)

Pada prinsipnya kerja sistem imun dalam
menghadapi invasi bahan asing dari luar
tubuh bekerja secara serempak, ibaratnya
seperti suatu konser musik dengan sel limfosit
T-helper (Th)CD4+ sebagai dirigen-nya.
Dengan kata lain, suseptibilitas dan resistensi
hewan terhadap infeksi mikroba sangat
tergantung pada aktivasi dari sel ThCD4+
yang berdiferensiasi menjadi 2 kelompok
berdasarkan pola sekresi sitokin, yakni pola
respon Thl dan pola respon Th2. Sitokin
merupakan protein pembawa pesan kimiawi,
atau mediator komunikasi interseluler.

Pada penelitian  sebelumnya yang
dilakukan oleh (Purwoko, 2003) diketahui
pemberian ekstrak bawang putih memiliki
efek imunomodulator terhadap peningkatan
jumlah produksi sel limfosit T. Lebih lanjut,
menurut Eikai, dkk. 1999. Ekstrak bawang
putih yang diawetkan lebih dari 10 bulan,
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diketahui mampu meningkatkan aktifitas
fagositosis pada limfa, rongga intra peritoneal
dan nodus limfe. Terjadi pula induksi
proliferasi limfosit (Wagner, H. 1999). Jahe
merah  mempunyai banyak  manfaat
diantaranya sebagai anti emesis, antioksidan,
anti tumor dan sebagai imunomodulator
(Chrubasic dkk. 2005). Jus jeruk nipis
diketahui memberikan efek imunomodulator
yang mungkin sebabkan komponen protein di
dalamnya sebagaimana penelitian yang
dilakukan oleh (Gharagoz. 2001). Cuka apel
diyakini sebagai minuman berkhasiat untuk
meningkatkan sistem imun (Jhonson, 2015).
Sedangkan madu diketahui mempunyai efek
berbagai macam di antaranya efek
imunomodulator dan antialergi (Pavel, dkk,
2011).

Adanya informasi bahwa sejumlah bahan
herbal tersebut memiliki efek
imunomodulator membuat peneliti tertarik
untuk membuat formula jus herbal yang
mengkombinasikan  bahan-bahan  herbal
tersebut diatas yaitu dengan menguji efek
imunomodulator  jus  herbal  kombinasi
(bawang putih, jahe merah, jeruk nipis, cuka
apel dan madu) terhadap mencit putih jantan.
Di samping itu, jus herbal dengan komposisi
tersebut diketahui pula sering digunakan di
masyarakat untuk menurunkan kolesterol dan
telah terbukti efektif berdasarkan penelitian
yang dilakukan oleh Andariesta, Y (2015) dan
Febriyanti (2015). Pada percobaan
imunomodulator ini metode yang digunakan
adalah  metode bersihan karbon (Carbon
Clearance). Metode bersihan  karbon
merupakan pengujian kemampuan fagositosis
dengan menggunakan karbon sebagai antigen
yang di berikan secara intravena. Karbon akan
berkurang jumlahnya seiring pertambahan
waktu, karena adanya peristiwa fagositosis
oleh sel-sel leukosit terutama neutrofil,
monosit, makrofag, dan eosinofil
(Baratawijaya, 2009).

Tujuan dari penelitian ini adalah untuk
mengetahui apakah jus herbal kombinasi
(bawang putih, jahe merah, jeruk nipis, cuka
apel dan madu) menimbulkan efek
imunomodulator terhadap mencit putih jantan
. Serta untuk mengetahui pada dosis berapa
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yang menunjukkan efek imunomodulator
paling baik.

Diharapkan hasil penelitian ini dapat
berguna untuk dunia farmasi sebagai landasan
ilmiah. Memberi informasi pada masyarakat
tentang kegunaan komposisi bahan herbal jus
kombinasi (bawang putih, jahe merah, jeruk
nipis, cuka apel dan madu) dalam
memperbaiki sistem imun.

METODE PENELITIAN

Alat

Juicer , timbangan analitik, beker gelas,
gelas ukur, labu takar, corong kaca, kain
flanel, pipet tetes, jarum oral, alat suntik,
kandang mencit, spatel, plat tetes, tabung
reaksi, pipa kapiler, spektrofotometri UV-
Vis.

Bahan

Bawang putih, jahe merah, jeruk nipis,
madu, air dan alkohol, etanol 70%, aquadest,
tinta karbon, natrium karbonat 1%, gelatin,
Nacl fisiologis, tween 80, sediaan
fitofarmaka (Dexa Medica).

Hewan Uji

Hewan percobaan yang digunakan dalam
penelitian adalah mencit putih  jantan
sebanyak 20 ekor dengan berat 20-40 gram
berumur 2-3 bulan yang dikondisikan selama
1 minggu dalam kandang yang baik untuk
menyesuaikan lingkungan.

Pembuatan Sediaan Uji

Formula dan dosis jus herbal yang akan
diuji mengacu pada penelitian sebelumnya
yaitu tentang efek penurunan kadar kolesterol
total jus herbal kombinasi bawang putih, jahe
merah, jeruk nipis, cuka apel dan madu pada
sukarelawan yang dikonversikan untuk
mencit percobaan. Untuk pembuatannya,
seluruh bahan dengan komposisi seperti yang
tertera pada tabel 1 dicampurkan untuk
kemudian  diaduk  homogen.  Setelah
sebelumnya masing-masing sari bahan herbal
diperolen dengan cara mengekstraksinya
dengan menggunakan juicer.

Sediaan uji untuk kelompok kontrol
negatif dibuat dengan cara mensuspensikan
tween sehingga diperoleh konsentrasi 1%

Tabel 1. Formula Jus Herbal

Bahan Jumlah
Sari bawang putih 1mil
Sari jahe merah 3mi
Sari jeruk nipis 1ml
Cuka apel 1mil
Madu sampai 15 ml

Sediaan uji untuk kontrol positif dibuat
dengan cara mensuspensikan  sediaan
fitofarmaka yang berefek sebagai
imunomodulator menggunakan tween 80 1%.

Suspensi  karbon  dibuat  dengan
mensuspensikan 1,6 ml tinta pelikan ke
dalam 8,4 ml gelatin 1% b/v dalam larutan
NaCL fisiologis.

Larutan natrium karbonat dibuat dengan
melarutkan natrium karbonat dengan air
sehingga diperoleh konsentrasi 1%

Perencanaan Dosis

Pada penelitian ini menggunakan 5
kelompok perlakuan yang terdiri dari
kelompok kontrol negatif yang diberikan
tween 80 1% , kelompok jus herbal dosis 2
ml/kgBB, jus herbal dosis 4 ml/kgBB, jus
herbal dosis 8 ml/kgBB, kontrol positif yang
diberikan Fitofarmaka (Dexa Medica) dosis
6,5 mg/kgbb.

Uji Efek Imunomodulator

Pada penelitian ini metode yang
digunakan adalah metode bersihan karbon
“Carbon Clearance”. Tiap-tiap hewan
percobaan diberikan sediaan uji satu Kkali
sehari selama 6 hari berturut-turut secara
peroral. Selanjutnya pada hari ke tujuh mencit
diinjeksi dengan suspensi karbon kemudian
darah diambil pada menit ke 5 dan 15 melalui
retro vena orbital dengan menggunakan pipa
kapiler setelah itu sampel darah diambil
sebanyak 50 pl dilisis dengan 4 ml natrium
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karbonat 1% dan diukur serapannya pada
panjang gelombang 675 nm menggunakan
spektrofotometri UV-Vis

Analisa Data

Data yang diperoleh dari pengukuran
serapan di  hitung kembali  dengan
perhitungan konstanta fagositosis (K) dan
indeks fagositosis (tx) dengan menggunakan
rumus:

K=1nop1—1In oo
-t

Keterangan:

K : Konstanta fagositosis
In opr : Absorban awal

In op2 : Absorban akhir

t1 - Waktu awal
t2 : Waktu akhir
ty, = 0,693
K
eterangan:
ty : waktu waktu paruh eliminasi karbon
K . Konstanta fagositosis

Data hasil penelitian berupa konstanta
fagosistosis dan waktu paruh seluruh
kelompok perlakuan dianalisis secara statistik
menggunakan metode Anova One Way dan
dilanjutkan dengan Uji Duncan.

HASIL DAN PEMBAHASAN

Dari  hasil  perhitungan  konstanta
fagositosis dan waktu paruh masing-masing
hewan percobaan dari seluruh kelompok
perlakuan diperoleh data sebagai berikut:

Tabel 2. Rata-rata jumlah konstanta fagosit pada semua
kelompok perlakuan

Kelompok Rerata + SD
Perlakuan Konstanta fagositosis
Kontrol Negatif 0,034475 + 0,0095154
JH2ml/KgBB  0,066750 + 0,0168005
JH4 ml/Kg BB 0,081325 + 0,0188903
JH 8 ml/Kg BB 0,083975 + 0,0143447
Kontrol Positif 0,088200 + 0,0191358
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Tabel 3. Rata-rata waktu paruh masing-masing
kelompok perlakuan

Kelompok Perlakuan  Waktu Paruh

Kontrol Negatif 21,296875 + 5,9889170
Dosis2ml/KgBB  10,871075 £ 2,6266031
Dosis4 ml/ KgBB  8,873450 + 2,0557901
Dosis8 ml/KgBB  8,451525 + 1,5808241
Kontrol Positif 8,216775 + 2,2112629

Konstanta fagositosis merupakan salah
satu parameter yang digunakan untuk
menentukan kecepatan fagositosis. Semakin
besar harga konstanta maka semakin tinggi
kecepatan bersihan karbon, yang berarti
semakin cepat sel fagositik melakukan proses
fagositosis (Kresno, 2007).

Hasil perhitungan konstanta fagositosis
dan waktu paruh dilanjutkan dengan uji
statistik ANOVA satu aras dan uji lanjutan
Duncan. Nilai rata-rata konstanta fagositosis
terbesar oleh kelompok V kontrol positif
dengan nilai 0,088200 lalu dosis 8 ml/kgBB
dengan hasil 0,083975, dosis 4 ml/kgBB
0,081325, dosis 2 ml/kgBB 0,066750 dan
untuk rata-rata terkecil diperoleh kelompok 1
Kontrol negatif dengan hasil 0,034475. Hal
ini berarti terlihat nyata perubahan konstanta
pada setiap perlakuan menunjukkan jus herbal
kombinasi bawang putih, jahe merah, jeruk
nipis, cuka apel dan madu mempunyai efek
imunomodulator.

Bila dilihat dari waktu paruhnya semakin
besar waktu paruh berarti kemampuan sel
fagosit melakukan fagositosis semakin lama.
Berdasarkan hasil pengolahan data pengujian
analysis of varians (ANOVA) one way pada
pengujian efek imunomodulator beberapa
variasi dosis jus herbal kombinasi bawang
putih, jahe merah, jeruk nipis, cuka apel dan
madu terhadap mencit putih jantan dengan
metode bersihan karbon diperoleh data yang
menunjukkan adanya perbedaan bermakna
pada semua kelompok dengan kelompok
kontrol negatif (P < 0.05) yang berarti



Jurnal limiah Bakti Farmasi, 2016, 1(2), hal. 59-66 63

kemampuan fagositosis tersebut tidak berbeda
jauh.

Berdasarkan indeks fagositosis tiap dosis
yang diberikan terlihat mempunyai efek
imunomodulator. Dosis yang paling efektif
adalah dosis 2 ml/kgBB yang dapat dilihat
dari nilai konstanta fagositosis yang berbeda
bermakna terhadap kontrol negatif, dan
paling dekat dengan kontrol positif dan bila
dilihat lagi dari waktu paruhnya dosis 2
ml/kgBB memiliki nilai terkecil dan paling
dekat dengan kontrol positif, semakin kecil
waktu paruh maka sel fagosit semakin cepat
melakukan fagositosis, hal ini diduga
disebabkan oleh efek imunostimulan dimana
terjadi penghambatan respon imun sebelum
paparan terhadap antigen (Kresno, 2007).

Dari hasil penelitian dapat dilihat bahwa
jus herbal kombinasi bawah putih, jahe
merah, jeruk nipis, cuka apel dan madu dapat
menimbulkan efek imunomodulator terhadap
mencit putih jantan mulai dari pemberian
dosis terkecil, hal ini mungkin dipengaruhi
oleh setiap kandungan dari jus tersebut,

Konstanta Fagositosis
(Per menit)
O O O O O O O O O

Kontrol Negatif JH 2ml/kgBB

JH 4ml/kgBB
Kelompok Perlakuan

karena pada penelitian sebelumnya telah
diteliti pemberian ekstrak bawang putih pada
dosis 50 dan 100 mg/kgBB dapat
meningkatkan jumlah fagositosis walaupun
dari hasil statistik menunjukan tidak begitu
signifikan (Tende dkk, 2014). Pemberian
ekstrak jahe merah pada dosis 25 mg/kg
dapat berpotensi meningkatkan aktivitas
imunomodulator (Singh dkk, 2014), Pada
dosis 6,25 pg/mL dan 100 pg/mL ekstrak
jeruk nipis dapat meningkatkan expresi dan
fagositosis pada leukosit (Harun dkk, 2015).
Asam amino yang terdapat di dalam cuka
apel dapat menggantikan sel-sel yang rusak
(Pranowo, 2005), dan menurut Nugroho
(2012) pada dosis 0,60 ml/20gBB mencit
terlihat aktivitas dan kapasitas fagositosis sel
makrofag meningkat.

Nilai rata-rata konstanta fagositosis dalam
darah mencit dipengaruh oleh pemberian
masing-masing sediaan dapat dilihat pada
adalah sebagai berikut:
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JH 8ml/kgBB Kontrol Positif

Gambar 1. Diagram Batang Rata-Rata Konstanta Fagosistosis Masing-Masing Kelompok Perlakuan
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— — Do [N}
(e} ol o (@]
| | | ]

o1
!

Waktu Paruh (menit)

-

o

Negatif

Kontrol JH 2ml/kgBB  JH 4ml/kgBB  JH 8ml/kgBB Kontrol

Positif

Kelompok Perlakuan

Gambar 2. Diagram Batang Rata-Rata Waktu Paruh Masing-Masing Kelompok Perlakuan

SIMPULAN

Jus herbal kombinasi (bawang putih, jahe
merah, jeruk nipis, cuka apel dan madu) dapat
memberikan efek imunomodulator pada
mencit putih jantan pada seluruh variasi dosis
dan dosis 2 ml/kgBB jus herbal telah efektif
sebagai imunomodulator.
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