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PADA TIKUS PUTIH JANTAN (Rattus norvegicus)
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ABSTRAK

Kembang sepatu merupakan tanaman semak suku malvaceae yang berasal dari Asia
Timur dan banyak ditanam sebagai tanaman hias di daerah tropis dan subtropis. Salah satu
khasiatnya adalah sebagai antipiretik. Penelitian ini bertujuan untuk mengetahui efektivitas
antipiretik ekstrak etanol kulit batang kembang sepatu (Hibiscus rosa sinensis L) dan
mengetahui konsentrasi efektif ekstrak etanol kulit batang kembang sepatu pada tikus
putih jantan (Rattus norvegicus). Jenis penelitian ini adalah eksperimen laboratorium
dengan design pre-test post test with control group. Hewan uji yang digunakan sebanyak
15 ekor tikus putih yang dibagi dalam 5 kelompok perlakuan. Masing-masing kelompok
terdiri dari 3 ekor tikus. Setiap kelompok diberikan larutan ekstrak dengan konsentrasi
50%, 25%, 12.5%, larutan parasetamol sebagai kontrol positif dan akuades sebagai kontrol
negatif. Setiap 30 menit diukur suhu rektal tikus selama 180 menit pada kelompok
perlakuan. Hasil uji statistik anova dua arah, menunjukkan bahwa ekstrak kulit batang
kembang sepatu memiliki efek antipiretik, dan pada konsentrasi 50% sangat efektif
memberikan efek antipiretik.

Kata kunci : Kulit Batang Kembang Sepatu (Hibiscus Rosa-sinensis L),
Antipiretika, Tikus Putih Jantan (Rattus norvegicus)

kepala, nafsu makan menurun

PENDAHULUAN

Demam adalah peningkatan suhu
tubuh di atas batas normal. Suhu normal
tubuh  berkisar antara 36,5-37,5°C
(Guyton,2007). Demam merupakan suatu
regulasi panas pada suatu tingkat suhu
yang lebih tinggi dan juga merupakan
gejala yang menyertai hampir semua
infeksi, tetapi juga terdapat pada
penyakit-penyakit lain  seperti pada
beberapa bentuk tumor (Mutschler,
1986).

Demam atau pireksia merupakan
gejala dari suatu penyakit. Penyakit
infeksi seperti demam berdarah, tifus,
malaria, peradangan hati, dan penyakit
infeksi lain merupakan contoh penyakit
yang sering mempunyai gejala demam.
Dampak negatif demam antara lain
dehidrasi, kekurangan oksigen, kerusakan
saraf, rasa tidak nyaman seperti sakit

(anoreksia), lemas, dan nyeri otot. Untuk
mengurangi dampak negatif ini maka
demam perlu diobati dengan antipiretik
(Ermawati, 2010).

Bunga kembang sepatu (Hibiscus
rosa-sinensis L) merupakan salah satu
tumbuhan yang memiliki  banyak
kandungan kimia, diantaranya flavonoid,
cyanidin, querecetin, hentriacontane,
calcium oxalate, thiamine, riboflavin,
niacin, ascorbic, citric, tartaric, dan
oxalic (Shukla, 2001). Selain itu, bunga
kembang sepatu  dipercaya  dapat
menyembuhkan demam dengan
penggunaan rebusan segengam daun
kembang sepatu tapi masih banyak
masyarakat hanya menggunakan sebagai
tanaman hias karena kurangnya informasi
khasiat dari bunga kembang sepatu
(Nuraini, 2014).
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Flavonoid bekerja menghambat fase
penting dalam biosintesis prostaglandin,
yaitu lintasan siklooksigenase. Flavonoid
juga menghambat  fosfodiesterase,
aldoreduktase, monoamine  oksidase,
proteinkinase, DNA polymerase dan
lipooksigenase (Robinson, 1995).
Prostaglandin berperan dalam proses
inflamasi dan peningkatan suhu tubuh.
Apabila prostaglandin tidak dihambat
maka terjadi peningkatan suhu tubuh
yang akan mengakibatkan demam
(Wijayakusuma, 1996).

Antipiretik atau analgetik non
opioid merupakan salah satu obat yang
secara luas paling banyak digunakan.
Obat yang biasa digunakan untuk
menurunkan demam adalah parasetamol
dan asetosal. Sekitar 175 juta tablet
parasetamol  dikonsumsi  masyarakat
Indonesia setiap tahunnya ketika gejala
demam muncul karena cukup aman,
mudah didapat dan harganya terjangkau
(Ermawati, 2010). Beberapa penelitian
tentang parasetamol akhir-akhir ini
menemukan bahwa meskipun cukup
aman tetapi parasetamol memiliki banyak
efek samping (Antony, 2003).

Flavonoid mempunyai  struktur
yang mirip dengan asetaminofen, yaitu
sama-sama merupakan golongan fenol
dan memiliki cincin benzen. Flavonoid
memiliki efek antipiretik dan diduga juga
dapat menghambat reaksi biosintesis
prostaglandin melalui mekanisme
penghambatan enzim siklooksigenase 2
(Syarifah, 2010). Hal inilah yang diduga
membuat efek antipiretik flavonoid lebih
baik daripada obat-obatan antipiretik
sintesis yang cara Kkerjanya dengan
menghambat enzim siklooksigenase 2.

Berdasarkan uraian di atas, bunga
kembang sepatu yang mengandung
flavonoid diharapkan mempunyai efek
antipiretik ~ yang  berperan  sebagai
penurun panas. Penelitian ini bertujuan
untuk mengetahui efek antipiretik ekstrak

kulit batang bunga kembang sepatu pada
tikus putih jantan.

METODE PENELITIAN
Jenis Penelitian

Penelitian yang digunakan adalah
penelitian eksperimental yang dilakukan
di labolatorium. Dalam penelitian ini
subjek tikus dibagi menjadi lima
kelompok perlakuan secara acak.

Kulit batang kembang sepatu di ambil
dari Desa Bongkudai Kecamatan
Modayag Barat Kabupaten Bolaang
Mongondow Timur.

Perlakuan Tikus

Lima belas tikus dipuasakan selama
8 jam tetapi tetap diberikan minum,
kemudian dibagi menjadi 5 kelompok
masing masing terdiri dari 3 tikus
perlakuan. Sebelum perlakuan, diperiksa
suhu rektal semua tikus dan catat suhu
awal. Setelah diperiksa suhu awal rektal
tikus semua kelompok diinduksi injeksi
IM (Intramuskular) menggunakan vaksin
ATS. Setelah diberikan vaksin pada
menit ke 30 terjadi kenaikan suhu tubuh
maka segera diberikan perlakuan yaitu
kelompok satu diberikan ekstrak kulit
batang kembang sepatu 12,5 %,
kelompok dua diberikan ekstrak kulit
batang kembang sepatu 25%, kelompok
tiga diberikan ektrak kulit batang
kembang sepatu 50%, kelompok empat
diberikan  kontrol  positif  larutan
parasetamol 67.5 mg/200gBB. Kelompok
lima hanya diberikan akuades sebagai
kontrol negatif. Setelah puncak kenaikan
suhu, diukur suhu rektal tikus semua
kelompok.

Seleksi hewan uji

Penyiapan sampel yang dikatakan
memenuhi Kkriteria hewan uji yang sehat,
tidak cacat secara fisiologi. Umur tikus
sekitar 1%/, bulan — 2 bulan. berat badan
tikus sekitar 150 — 200 gram.
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Masa aklimatisasi hewan uji

Tikus yang digunakan diadaptasikan
terlebih dahulu selama 1 minggu dengan
tujuan penyesuaian diri dengan iklim
lingkungan, kondisi atau suasana baru.
Pemberian makan dan minum dilakukan
secara ad libitum, tikus ditempatkan
dalam kandang individual dengan kondisi
cahaya dan ventilasi yang cukup pada
suhu ruang.

Pembuatan ekstrak kulit batang
kembang sepatu

Diambil kulit batang kembang sepatu,
dibersinkan dan dicuci dengan air
mengalir.  Dikeringkan dengan cara
angin-anginkan selama 7 hari, kemudian
dihaluskan hingga diperoleh simplisia.
Ditimbang 700 g simplisia, dimasukkan
kedalam toples dan maserasi dengan
etanol 96% sebanyak 1500 ml ditutup
dan dibiarkan selama 5 hari, sambil
sesekali diaduk. Maserat yang diperoleh
dimasukkan kedalam toples kemudian
cukupkan dengan pelarut etanol 96%
sampai maserat terendam. Tutup wadah,
biarkan ditempat sejuk, terlindung dari
sinar matahari semala 2 hari. Hasil dari
rotavapor kemudian diuapkan kembali
menggunakan waterbath dengan suhu
40°C untuk memperoleh ekstrak kental.

Pemberian vaksin ATS
Semua kelompok tikus diinduksi
vaksin ATS secara Intramuskular (1.M).

Pembuatan larutan uji

Ekstrak kental diambil 10 ml dan
dicukupkan hingga 20 ml akuades untuk
membuat ekstrak konsentrasi  50%,
selanjutnya pembuatan ekstrak dengan
konsentrasi 25% diambil 5 ml dari
ekstrak konsentrasi 50% dan dicukupkan
hingga 10 ml aquades, dan untuk
konsentrasi 12,5% diambil 2,5 ml dari
konsentrasi 50% dan dicukupkan dengan
aquades hingga 10ml. Untuk kontrol
positif ~ yang  digunakan  sebagai

pembanding berisi parasetamol yang
digerus dan diambil sebanyak 67,5 mg
lalu dicampurkan dengan larutan CMC
0,5%, dimasukkan kedalam labu ukur
lalu dicukupkan dengan larutan CMC
0,5% sampai 10ml sedangkan kontrol
negatif hanya diberikan aquades tanpa
ditambahkan dengan zat obat apapun.

Uji Efek Antipiretik

Setiap kelompok terdiri dari tiga
tikus. Pengujian kelompok perlakuan
(kelompok 1, 2 dan 3). Timbang berat
badan tikus. Hewan uji diukur suhu rektal
dengan menggunakan  menggunakan
termometer, dicatat sebagai suhu awal
(Mo). Hewan uji dibuat demam dengan
cara disuntik larutan steril ATS secara
intramuscular. Setelah terjadi kenaikan
puncak demam setelah penyuntikan
larutan steril ATS, hewan uji diukur suhu
rektal. Hasil dicatat sebagai suhu setelah
induksi (M1). Diberikan ekstrak kulit
batang kembang sepatu. Pada kelompok
1 diberikan ekstrak kulit batang kembang
sepatu 12,5 %, kelompok 2 diberikan
ekstrak kulit batang kembang sepatu 25
%, kelompok 3 diberikan ekstrak kulit
batang kembang sepatu 50 % dengan
volume pemberian 1,3 ml/200 g tikus.

Pengujian  kelompok 4  (kontrol
positif) : timbang berat badan tikus.
Hewan uji diukur suhu rektal dengan
menggunakan menggunakan termometer,
dicatat sebagai suhu awal (M0). Hewan
uji dibuat demam dengan cara disuntik
larutan  steril vaksin ATS secara
intramuscular. Setelah terjadi kenaikan
puncak demam seteah penyuntikan
larutan steril vaksin ATS, hewan uji
diukur suhu rektal. Hasil dicatat sebagai
suhu setelah induksi (M1). diberikan
larutan uji dengan larutan parasetamol
67.5 mg/200gBB tikus secara oral.

Pengujian  kelompok 5 (kontrol
negatif) : timbang berat badan tikus.
Hewan uji diukur suhu rektal dengan
menggunakan menggunakan termometer,
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dicatat sebagai suhu awal (Mo0). Hewan
uji dibuat demam dengan cara disuntik
larutan  steril vaksin ATS secara
intramuscular. Setelah terjadi kenaikan
puncak demam seteah penyuntikan
larutan steril vaksin ATS, hewan uji
diukur suhu rektal. Hasil dicatat sebagai
suhu setelah induksi (Mz1). diberikan
aquades (2ml/200g) tikus secara oral.
Setelah semua hewan uji mendapat
perlakuan, dilakukan pengukuran suhu
rektal tiap 30 menit selama 180 menit.

a. Analisis Data

Data dikumpulkan dengan cara
menentukan presentase penurunan suhu
setelah induksi ekstrak kulit batang
kembang sepatu pada menit ke 30, 60,
90, 120, 150, 180. Kemudian diolah
dengan statistik anova dua arah untuk
mengetahui pengaruh ekstrak kulit batang
kembang sepatu terhadap efek antipiretik
pada tikus putih.

HASIL DAN PEMBAHASAN

Kulit batang kembang sepatu yang
dimaserasi sebanyak 700 gram, diperoleh
ekstrak kental sebanyak 15 gram. Dibuat
larutan ekstrak dengan konsentrasi 50%,
25% dan 12.5%. Hewan uji yang telah
diaklimatisasi selama 7 hari, dan
dipuasakan selama 18 jam dibagi menjadi
5 kelompok dan disuntikan vaksin ATS.
Setelah suhu tubuh hewan uji mencapai
puncak demam diberikan larutan uji 50%,
25%, 12,5%, kontrol positif dan kontrol
negatif, lalu diukur suhu rektal setiap 30
menit sampai menit ke 180.

Dari  penelitian yang dilakukan
diperoleh hasil berupa data pengukuran
suhu rektal hewan uji sebelum diinduksi,
setelah diinduksi dan setelah perlakuan.
Dari  hasil pengamatan  kelompok
perlakuan mengalami kenaikan suhu
tubuh setelah diinduksi dengan vaksin
ATS 27 1U/ 200 g BB tikus. Hasil
pengukuran suhu rektal hewan uji terlihat
adanya penurunan jika dibandingkan

dengan pengukuran suhu rektal setelah
perlakuan.

Dari hasil data diatas terlihat bahwa
kontrol negative tidak menunjukkan
adanya penurunan suhu rektal tikus hal
ini disebabkan karena akuades tidak
mengandung zat-zat yang memberikan
efek antipiretik. ~ Sedangkan pada
perlakuan ekstrak konsentrasi 50%, 25%
dan 12,5% memberikan efek antipiretik
dan konsentrasi 50% hampir sama
dengan kontrol positif (Parasetamol). Hal
ini menunjukkan bahwa ekstrak kulit
batang kembang sepatu pada konsentrasi
50% mampu menurunkan suhu rektal
tikus. Hal ini dikarenakan, kulit batang
kembang sepatu mengandung flavonoid.
Menurut  Syarifah  (2010) flavonoid
diduga mempunyai struktur yang mirip
dengan asetaminofen, yaitu sama-sama
merupakan golongan fenol dan memiliki
cincin  benzen. Flavonoid  diduga
memiliki efek antipiretik dan juga dapat
menghambat reaksi biosintesis
prostaglandin melalui mekanisme
penghambatan enzim siklooksigenase 2.
Hal inilah yang membuat efek antipiretik
flavonoid lebih baik daripada obat-obatan
antipiretik sintesis yang cara kerjanya
dengan menghambat enzim
siklooksigenase 2.

Dari  hasil diatas kelompok
perlakuan  dan  kelompok  waktu
mendapatkan nilai signifikan = .000, dan
hasil data versus kelompok perlakuan dan
kelompok waktu mendapatkan nilai
signifikan = .012, maka disimpulkan
bahwa  kelompok  perlakuan  dan
kelompok waktu berpengaruh nyata
terhadap penurunan suhu rektal hewan
uji.

Pengambilan bahan kulit batang
kembang sepatu diambil pada waktu pagi
hari, kemudian dibersihkan dengan air
bersin mengalir, tiriskan lalu ditimbang,
diperoleh hasil sebanyak 3 kg, kulit
batang kembang sepatu dikeringkan
dengan cara diangin-anginkan. Kulit
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batang yang telah kering ditimbang
sebanyak 700 gram, kulit batang yang
telah ditimbang kemudian diekstraksi
dengan cara maserasi, direndam dalam
etanol 96% dan  ditutup  rapat
menggunakan aluminium foil selama 5
hari sambil sesekali diaduk, setelah 5 hari
dimaserasi di saring untuk diambil
ekstrak dan diuapkan untuk mendapatkan
ekstrak kental, ekstrak kental yang
didapatkan sebanyak 21 gram. Pada tahap
pembuatan ekstrak kental didapatkan
persentase rendemen ekstrak, rendemen
adalah perbandingan antara ekstrak yang
diperoleh  dengan  simplisia  awal.
Rendemen pada tahap ekstraksi dari 700
gr kulit batang kembang sepatu
menghasilkan rendamen ekstrak kental
etanol sebesar 2,1%. dari ekstrak kental
lalu dibuat larutan uji konsentrasi 50%,
25%, 12,5%, kontrol positif dan kontrol
negatif. Pembuatan larutan uji, dari
ekstrak kental diambil 10ml ekstrak
kental dan dicukupkan hingga 20ml
aquades untuk  membuat  ekstrak
konsentrasi 50%, selanjutnya pembuatan
ekstrak dengan konsentrasi 25% diambil
5ml dari ekstrak konsentrasi 50% dan
dicukupkan hingga 10ml aquades, dan
untuk konsentrasi 12,5% diambil 2.5ml
dari konsentrasi 50% dan dicukupkan
dengan aquades hingga 10ml. Untuk
kontrol positif yang digunakan sebagai
pembanding berisi parasetamol yang
digerus dan diambil sebanyak 67,5 mg
lalu dicampurkan dengan larutan CMC
0,5%, dimasukkan kedalam labu ukur
lalu dicukupkan dengan larutan CMC
0,5% sampai 10 ml sedangkan kontrol
negatif hanya diberikan akuades tanpa
ditambahkan dengan zat obat apapun.
Hasil pengukuran suhu rektal pada
hewan uji menunjukkan adanya variasi
suhu rata-rata pada tiap-tiap kelompok
setelah  diberikan perlakuan. Tinggi
rendahnya kenaikan suhu menunjukkan
deragjat demam vyang dialami masing-
masing tikus. Semakin tinggi kenaikan

suhu berarti semakin tinggi derajat
demam yang dialami tikus, demikian pula
sebaliknya. Jika setelah perlakuan terjadi
penurunan suhu rektal tikus, berarti
demam mulai turun, dengan kata lain
efek antipiretiknya meningkat.

Penurunan suhu rata-rata tikus putih
jantan bervariasi meskipun terdapat
dalam satu kelompok yang sama. Variasi
inilah yang kemudian dianalisis untuk
mengetahui ada tidaknya penurunan yang
bermakna untuk signifikan sebagai
respon terhadap perlakuan. Kondisi stress
pada tikus menyebabkan kenaikan suhu
rektal tikus yang merupakan salah satu
faktor pengganggu dikarenakan adanya
perlakuan  pengukuran  suhu  yang
berulang-ulang.

Pada pengujian efek antipiretik
ekstrak kulit batang kembang sepatu
terdapat penurunan suhu rektal, dilakukan
pada hewan uji yang kondisinya dalam
keadaan demam. Oleh Kkarena itu,
diperlukan  demam  buatan  untuk
mendemamkan hewan uji yaitu dengan
metode induksi vaksin ATS. Pada
pengukuran ini diperolen suhu awal
terendah 34,5 °C dan suhu awal tertingi
36,5 °C.

Penyuntikan vaksin ATS
menyebabkan demam tertinggi yaitu suhu
puncak tertinggi 37,5 °C. Semua hewan
uji mengalami peningkatan suhu lebih
dari atau sama dengan 0,9 pada suhu
rektal hewan uji pada jam ke 1 atau 30
menit setelah penyuntikan vaksin ATS,
sehingga dapat dikatakan hewan uji coba
telah mencapai puncak demam.

Hasil pengukuran suhu rektal hewan
uji tikus setelah diinduksi vaksin ATS
terlihat bahwa kontrol negatif
menurunkan suhu paling kecil. Pada
perlakuan dengan ekstrak kulit batang
kembang sepatu pada konsentrasi 12,5%
hampir sama dengan kontrol negatif,
dikarenakan dosis yang diberikan terlalu
kecil. Pada perlakuan dengan ekstrak
kulit batang kembang sepatu pada
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konsentrasi 25% dan 50% sama-sama
memberikan efek antipiretik dan pada
konsentrasi 50% lebih cepat memberikan
efek antipiretik serta hampir sama dengan
kontrol positif (Parasetamol).

KESIMPULAN

Ekstrak etanol kulit batang kembang
sepatu  (Hibiscus  rosa-sinensis L)
mempunyai aktifitas antipiretik. Ekstrak
etanol kulit batang kembang sepatu
(Hibiscus  rosa-sinensis L) dengan
konsentrasi  50%  memiliki  efek
antipiretik yang efektif dibandingkan
dengan ekstrak etanol kulit batang
kembang sepatu 12,5% dan 25%.
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