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ABSTRAK

Penelitian ini bertujuan mengetahui khasiat fraksi etil asetat daun sernai sebagai analgesik yang diberikan
secara oral pada mencit dan melihat perbandingan dengan ibuprofen. Penelitian ini menggunakan 25 ekor mencit yang
berumur 2,0-4,0 bulan dengan berat badan 25-30 g. Penelitian ini menggunakan rancangan acak lengkap (RAL) pola
split plot, terdiri atas 5 kelompok, PO diberi akuades (kontrol negatif), P1 diberikan ibuprofen 0,25 mg/kg bb (kontrol
positif), P2, P3, P4, masing-masing diberi fraksi etil asetat daun sernai dengan dosis 30, 45, dan 60 mg/kg bb. Uji
analgesik dengan metode whriting abdominal test. Hasil penelitian menunjukkan bahwa kelompok perlakuan dan
waktu perlakuan fraksi etil asetat daun sernai sebagai analgesik pada mencit berpengaruh secara nyata (P<0,05).
Berdasarkan hasil uji Duncan memperlihatkan penurunan geliat mencit pada kelompok P1, P2, P3, dan P4 secara
nyata (P<0,05) dibandingkan kelompok PO. Sedangkan kelompok P2, P3, P4 tidak menunjukkan perbedaan nyata
(P>0,05) dibandingkan dengan kelompok P1. Berdasarkan hasil penelitian rataan jumlah geliat mencit stiap 5 menit
dalam 1 jam pada kelompok P3=6,8 kali/jam lebih baik dibandingkan dengan kelompok P2=7,7 kali/jam dan P4=10,3
kali/jam, sehingga dapat disimpulkan bahwa fraksi etil asetat daun sernai dengan dosis 45, mg/kg bb memiliki
aktivitas analgesik yang lebih baik dibandingakan dengan dosis 30 dan 60 mg/kg bb yang diinduksi secara kimiawi
dan cenderung setara dengan ibuprofen.

Kata kunci: Wedelia biflora, analgesik, ibuprofen.
ABSTRACT

The objective of this study was to determine the efficacy of ethyl acetate fraction of sernai leaf as an analgesic
which given orally in mice and to see comparison with ibuprofen. This study used 25 mice aged 2.0 to 4.0 months of
25-30 g body weight. Using a completely randomized design (CRD) pattern split plot, consists of 5 groups. Py was
given distilled water (negative control), P1 was given ibuprofen 0.25 mg/kg bw (positive control), P2, P3, P4, were
given ethyl acetate fraction of sernai leaf with dose 30, 45, and 60 mg/kg bw. Abdominal writhing was used for
analgesic test. The results showed that the treatment group and the treatment time by ethyl acetate fraction of sernai
leaf as an analgesic in mice were affect significantly (P<0.05). Furthermore, Based on Duncan test showed a decline
of movement of mice in group P1, P2, P3, and P4 significantly (P<0.05) differences than group PO. While groups of
P2, P3, P4 were not showed differences (P>0.05), compared with the group P1. Based on this study, the average of
writhing in mice every 5 minutes in 1 hour at group of P3=6,8 times/hour was better than the group P2=7,7 times/hour
and P4=10,3 times/hour, so it was concluded that fraction of ethyl acetate of sernai leaves of 45 mg/kg bw dose was
capable in showing analgesic activities and better than doses of 30 and 60 mg/kg bw, those which induced chemically
tend to be similar to ibuprofen.

Keyword: Wedelia biflora, analgesic, ibuprofen.
PENDAHULUAN

Seiring dengan perkembangan zaman serta teknologi, peran tanaman obat masih menjadi
pilihan bagi masyarakat dan menjadi alternatif pengobatan karena semakin tingginya biaya
pengobatan. Menurut Pramono (2003) tanaman obat diyakini mempunyai efek samping yang
relatif lebih rendah dari pada menggunakan obat sintetik.

Salah satu tanaman obat yang sering digunakan masyarakat untuk mengobati berbagai
macam penyakit adalah tumbuhan sernai (Wedelia biflora) Senyawa aktif yang terdapat pada
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sernai menurut Nurmalahayati (1999) adalah diterpenoida dan triterpenoida, sedangkan yang
tumbuh di Provinsi Aceh mengandung terpenoid (Isa dkk., 2008).

Berbagai penelitian telah membuktikan khasiat dari daun sernai dapat digunakan sebagai
antidermatitis akibat reaksi alergi (Rinidar dkk., 2005), antitripanosoma (Harahap dkk., 2013)
antipiretik (Rinidar, 2013), antiplasmodium (Isa, 2014), serta antelmintik dan antimikrobial
(Yoganandam dkk., 2015). Menurut penelitian Mubdi (2015) yang menggunakan ekstrak metanol
daun sernai berkhasiat sebagai analgesik, sedangkan menurut Azhyumardi (2015) fraksi etil asetat
daun sernai berkhasiat sebagai analgesik pada mencit yang diinduksi panas dengan hot plate.

Nyeri merupakan perasaan tidak nyaman dan menyiksa bagi tubuh sebagai tanda adanya
kerusakan jaringan (Winarti dan Wantiyah, 2011). Menurut Price dan Wilson (2006) rasa nyeri
merupakan gejala suatu penyakit, yang berfungsi melindungi tubuh dan nyeri bersifat subjektif
pada setiap individu (Putra, 2006).

Obat yang digunakan untuk menekan atau mengurangi rasa sakit atau nyeri tanpa
menyebabkan hilangnya kesadaran disebut analgesik (Sumardjo, 2009). Pengobatan nyeri yang
ringan seperti stimulasi panas atau kimiawi , dapat diberi obat analgesik perifer seperti
parasetamol, salisilat, ibuprofen, dan asam mefenamat (Tjay dan Rahardja, 2007). Namun obat ini
memiliki efek samping seperti gangguan lambung, perdarahan saluran cerna, muntah, tinitus,
pendengaran berkurang, vertigo, hiperpne, alkalosis respiratorik, asidosis, depresi pusat napas,
kardiotoksisitas (Katzung, 2002). Menurut Puspitasari dkk. (2003), selain obat nyeri sintetik
seperti yang disebutkan di atas, nyeri juga dapat diobati menggunakan obat-obat tradisional.

Berdasarkan uraian ini, perlu dilakukan penelitian lanjutan mengenai efek analgesik pada
daun sernai dengan menggunakan pelarut etil asetat. Diharapkan fraksi ini mampu menarik
sejumlah senyawa aktif yang berkhasiat sebagai analgesik pada mencit (Mus musclus) yang
diinduksi nyeri secara kimiawi.

MATERI DAN METODE

Penelitian menggunakan 25 ekor mencit jantan, umur 2-3 bulan dengan bobot badan 25-
30 g dengan rancangan split plot terdiri atas 5 kelompok. Kelompok | (Po) diberi akuades (kontrol
negatif), kelompok Il (P1) diberikan ibuprofen 0,25 mg/kg bb (kontrol positif), kelompok 111 (P2),
kelompok 1V (P3), kelompok V (Ps), masing-masing diberi fraksi etil asetat daun sernai dengan
dosis 30, 45, dan 60 mg/kg bb, setelah 30 menit perlakuan seluruh kelompok diinjeksi dengan
larutan steril asam asetat 0,5% secara intraperitonial.

Daun sernai (Wedelia biflora) diambil secara purposif dari tumbuhan sernai yang tumbuh
di daerah Darussalam, kemudian daun sernai dibersihkan, lalu dikering anginkan, daun sernai yang
sudah kering kemudian dihaluskan dengan menggunakan blender dan diayak dengan ukuran 40
mesh sehingga menjadi serbuk.

Serbuk daun sernai sebanyak 1 kg dimaserasi dengan metanol 96% sebanyak 5 liter selama
5 hari berturut-turut sambil diaduk-aduk. Setiap hari pelarutnya diganti dan disaring, kemudian
residunya dicuci berulang kali sampai diperoleh hasil 25 liter ekstrak cair. Selanjutnya ekstrak cair
tersebut dipekatkan dengan rotary evaporator sampai diperoloeh ekstrak kental.

Fraksi etil asetat daun sernai dibuat dengan memasukkan ekstrak kental yang masih dapat
mengalir kedalam corong pisah. Kemudian difraksinasi dengan pelarut n-Heksan dengan
perbandingan (1:1), dikocok selama +15 menit. Setelah didiamkan beberapa lama terbentuk 2
lapisan, yaitu lapisan n-Heksan dengan lapisan metanol 96%. Lapisan n-Heksan (bagian atas)
dipisahkan dengan membuka kran (corong) pisah sampai lapisan etanol habis. Diambil lapisan n-
Heksan kemudian dipisahkan sebagai fraksi n-Heksan. Lapisan metanol kemudian difraksinasi
kembali dengan pelarut etil asetat dengan perbandingan (1:1), dikocok selama +15 menit. Setelah
didiamkan beberapa lama terbentuk 2 lapisan, yaitu lapisan etil asetat (bagian atas) dan lapisan
metanol 96% (bagian bawah).
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Lapisan etil asetat dan metanol dipisahkan dengan membuka kran corong pisah, perlakuan
diulang sebanyak 3 kali. Fraksi etil asetat dan fraksi metanol diuapkan dengan vacum rotary
evaporator pada suhu 50°C dengan kecepatan 50 rpm hingga kental tapi masih bisa dituang.
Kemudian fraksi tersebut dikeringkan dalam oven pada suhu 40°C.

Mencit dipuasakan selama 12 jam dan dibagi menjadi 5 kelompok. Selanjutnya masing-
masing kelompok diberikan bahan yang berbeda secara oral. Setelah 30 menit perlakuan seluruh
kelompok diinjeksi dengan larutan steril asam asetat 0,5% secara intraperitoneal. Aktifitas
analgesik ditandai dengan mencit akan mengalami writhing (menggeliat pada bagian abdomen
yang artinya terlihat bagian perut kejang dan kaki ditarik ke belakang) dan dihitung jumlah geliat
yang terjadi setiap 5 menit selama 1 jam. Geliat dihitung pada saat mencit mulai merasakan sakit
yang ditandai dengan meregangnya tubuh mencit diikuti dengan pencacahan perut pada lantai.
Hasilnya dikumulatifkan sebagai daya geliat hewan percobaan perjam. Kekuatan aktifitas
analgesik dihitung berdasarkan kemampuan hambatan sampel terhadap penurunan geliatan hewan

percobaan (% inhibisi nyeri). Nilai persentase penghambatan writhing diiukur menggunakan
rumus :

Writhing inhibition (%) == x 100
Wc = Jumlah rata rata writhing pada kontrol
Ws = Jumlah rata-rata wirthing pada perlakukan

Analisis Data

Data hasil perlakuan dianalisis dengan analisis varian (Anava) dan dilanjutakn dengan uji
Duncan taraf signifikansi 5%.

HASIL DAN PEMBAHASAN

Uji analgesik fraksi etil asetat daun sernai menggunakan metode writhing abdominal pada
mencit ditampilkan pada Tabel 1.

Tabel 1. Rata-rata (+SD) geliat mencit setiap 5 menit selama 60 menit setelah pemberian fraksi etil asetat daun sernai

Waktu Perlakuan
pengamatan PO P1 P2 P3 P4
to 10+1,58P2 4,00+4,248C2 6,20+3,03AB.¢ 4,00+3,94A2 6,60+ 5,32C2
t; 10,8+1,30P2 18,60+3,78BCh 16,40+12,03480 16,60+7,73A0 16,60+12,40CP
t, 12,2+0,84P2 21,2045,078¢p 10,40+6,71A82 14,405,134 19,80+9,50¢:¢
ts 12,4+1,14P2 13,60+4,518C¢ 10,00+7,5848:¢ 12,405,684 bc 17,60+7,30C:0c
ts 13,4+1,14P2 10,20+2,398C¢ 8,80+6,38AB.2cd 9,00+7,18A¢ 13,0046,48Cd
ts 13,6+1,14P2 9,40+3,858C¢ 8,80+6,107B.2cd 3,80+4,02A2 13,0048,57¢d
ts 13,8+0,84P2 7,60+3,978C2¢ 6,00+4,18ABa 5,00+4,53A2¢ 7,00+4,95¢42
ty 12,2+0,84P2 6,60+3,978C2¢ 6,60+5,13AB.a 3,00+2,5542 7,1446,62¢42
ts 12,4+2,07P2 7,2045,978C2¢ 5,80+5,26A8:¢ 3,40£3,78A2 7,0046,20¢2
to 13,2+2,86P2 3,80+3,118C 4,80+4,66°B4 2,60+1,52A2 7,4048,44¢2
tio 13,8+0,84P2 4,00+4,108C 4,00+5,1684 4,40+2,88A2 4,20+4,92¢2
tn 13,4+1,8202 2,00+2,358Cd 4,40%3,717B.4d 3,00+2,24A2 4,20+4,97¢2

SuperskripB<P yang berbeda pada kolom yang berbeda menunjukkan pengaruh perlakuan yang sangat nyata
(P<0,05). Superskrip*®<%¢ yang berbeda pada baris yang berbeda menunjukkan pengaruh waktu yang sangat nyata
(P<0,05).Po: Akuades (kontrol negatif), P1: Ibuprofen (kontrol positif), P,: Fraksi etil asetat daun sernai dosis 30
mg/Kg BB, Ps: Fraksi etil asetat daun sernai dosis 45 mg/Kg BB, P4 : Fraksi etil asetatdaun sernai dosis 60 mg/Kg
BB.

Tabel 1. Memperlihatkan bahwa kelompok perlakuan yang diberi akuades tidak dapat
menghambat geliat pada mencit. Hal ini disebabkan karena akuades tidak memiliki suatu senyawa
yang dapat menghambat nyeri. Sedangkan ibuprofen (kontrol positif) dan fraksi etil asetat daun
sernai dalam berbagai konsentrasi mampu menghambat respons nyeri mencit terhadap rangsangan
kimiawi. Untuk melihat fluktuasi perbedaan antar kelompok perlakuan dan antar waktu perlakuan
terhadap rangsangan asam asetat dalam menghambat timbulnya respons nyeri pada mencit dapat
dilihat pada Gambar 1.
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Gambar 1. Memperlihatkan pemberian akuades sebagai kontrol negatif (P0) mengalami
peningkatan jumlah geliat mulai dari menit ke 5’ sampai dengan menit ke 60°, pada kelompok
kontrol positif (P1) yang di beri ibuprofen mengalami kenaikan jumlah geliat pada menit ke 5°,
tetapi pada menit ke 15° dapat menhambat respon nyeri sampai dengan menit ke 40’ dan kembali
mengalami kenaikan pada menit ke 45’ kemudian turun kembali pada menit ke 50’ sampai menit
ke 60°. Kelompok P2 (fraksi etil asetat daun sernai dosis 30 mg/kg bb) mengalami kenaikan jumlah
geliat dimulai dari menit ke 5’ sampai menit ke 10’dan dapat menghambat respon nyeri dimulai
dari menit ke 15° sampai menit ke 35 dan mengalami penurunan respon nyeri pada menit ke 40’
kemudian menghambat respon nyeri pada menit ke 45” sampai menit ke 60°. Kelompok P3 (fraksi
etil asetat daun sernai dosis 45 mg/kg bb) memperlihatkan kenaikan jumlah geliat mulai dari menit
ke 5’ sampai menit ke 10’ kemudian dapat menghambat respon nyeri sampai menit ke 60°, dan
kelompok P4 (fraksi etil asetat daun sernai dosis 60 mg/kg bb) dapat menghambat respons nyeri
pada menit ke 35’ sampai menit ke 60°. Peningkatan dan penurunan respons nyeri menggambarkan
adanya pengaruh fraksi etil asetat daun sernai dalam menghambat respons nyeri akibat pemberian
asam asetat.
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Gambar 1. Grafik fluktuasi peningkatan dan penurunan respon analgesik setelah pemberian fraksi etil asetat daun
sernai

Hasil analisis varian (Anava), menunjukkan kelompok perlakuan dan waktu perlakuan
fraksi etil asetat daun sernai sebagai analgesik pada mencit berpengaruh secara nyata (P<0,05).
Berdasarkan hasil uji Duncan memperlihatkan terjadi penurunan geliat mencit pada kelompok P1,
P2, P3, dan P4 dan menunjukkan perbedaan yang nyata (P<0,05) dibandingkan kelompok PO.
Sedangkan kelompok P2, P3, P4 yang diberi fraksi etil asetat dengan dosis 30, 45, dan 60 mg/kg
bb menunjukkan perbedaan yang tidak nyata (P>0,05) dibandingkan dengan kelompok P1 yang
diberi ibuprofen.

Menurut Thomy dkk. (2009) bahwa , daun sernai mengandung metabolit sekunder
golongan terpenoid, alkaloid dan flavonoid. Analisis fitokimia fraksi etil asetat daun sernai
mengandung metabolit sekunder alkaloid dan fenol (Khalis, 2015). Senyawa alkaloid mempunyai
aktivitas analgesik dengan cara mengahambat enzim siklo oksigenase (Simbala 2009; Shoaib dkk,
2016). Senyawa fenol memiliki aktivitas analgesik dengan cara menghambat asam arakhidonat
yang menjadi mediator nyeri yaitu prostaglandin (Veriony dkk, 2011). Didukung oleh penelitian
Azhyumardi (2015) fraksi etil asetat daun sernai memiliki aktivitas analgesik yang diinduksi
secara termal. Hal ini menunjukan bahwa fraksi etil asetat daun sernai dengan dosis 30, 45, dan 60
mg/kg bb memiliki aktivitas analgesik dengan mengurangi jumlah geliat pada mencit setelah
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diinduksi nyeri secara kimiawi. Dimana dosis 45 mg/kg bb memiliki aktivitas analgesik yang lebih
baik dibandingakan dengan dosis 30 dan 60 mg/kg bb.

Nyeri yang disebabkan oleh rangsangan kimiawi dapat menimbulkan kerusakan pada
jaringan. Rangsangan tersebut memicu pelepasan zat-zat tertentu yang disebut mediator nyeri.
Mediator nyeri antara lain dapat mengakibatkan reaksi radang dan kejang-kejang yang
mengaktivasi reseptor nyeri di ujung saraf bebas di kulit, mukosa dan jaringan lain. Rangsangan
nyeri ini terdapat diseluruh jaringan dan organ tubuh, kecuali di SSP (Tjay dan Rahardja, 2007).

Nyeri tersebut juga bisa dirasakan oleh organ organ visceral. Nyeri visceral merupakan
nyeri yang berasal dari otot dan jaringan ikat organ-organ dalam. Nyeri adalah perasaan sensoris
dan emosional yang tidak nyaman, berkaitan dengan kerusakan jaringan (Tjay dan Rahardja,
2007). Nyeri juga bersifat individual yang dipengaruhi oleh genetik, latar belakang, umur, dan
jenis kelamin (Permatasari, 2013). Rasa nyeri timbul akibat rangsangan kimiawi dapat
menimbulkan kerusakan jaringan dan melepaskan zat-zat teretentu atau meditor nyeri seperti
bradikinin, histamin, serotonin, dan prostaglandin (Tjay dan Raharja, 2007).

Ibuprofen merupakan derifat asam propionat yang bersifat analgesik dengan daya anti-
inflamasi yang tidak terlalu kuat. Absorpsi cepat melalui lambung dan kadar puncak dalam plasma
dicapai setelah 1-2 jam. Waktu paruh dalam plasma sekitar 2 jam (Wilmana dan Gan, 2007). Hal
ini sesuai dengan hasil penelitian pada P1 dimana titik optimal penghambatan nyeri pada menit ke
45 sampai 60. Mekanisme kerja berperan dalam sintesis mediator nyeri, salah satunya adalah
prostaglandin. Mekanisme umum dari analgesik jenis ini adalah memblokir pembentukan
prostaglandin dengan jalan menginhibisi enzim COX pada daerah nyeri. Efek samping yang paling
umum dari golongan obat ini adalah gangguan lambung usus, kerusakan darah, kerusakan hati dan
ginjal serta reaksi alergi di kulit (Katzung, 2007).

KESIMPULAN

Berdasarkan hasil penelitian dapat disimpulkan bahwa fraksi etil asetat daun sernai dengan
dosis 45, mg/kg bb memiliki aktivitas analgesik yang lebih baik dibandingkan dengan dosis 30
dan 60 mg/kg bb yang diinduksi secara kimiawi dan cenderung setara dengan ibuprofen.
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