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ABSTRAK

Hepar atau hati adalah bagian dari sistem organ yang berperan dalam proses
metabolisme, konjugasi dan detoksifikasi namun juga rentan mengalami kerusakan.
Konsumsi alkohol berlebih akan mengakibatkan gangguan metabolisme pada hati. Uji
kadar enzim SGOT dan SGPT menjadi salah satu pemeriksaan penanda fungsi hati.
Selain pemeriksaan enzim SGOT dan SGPT, interleukin-6 memiliki peran penting pada
patologi hepar dan sangat kompleks. Penelitian ini menggunakan desain eksperimental
yang terdiri atas 5 kelompok perlakuan antara lain kontrol normal, kontrol negatif, 3
kelompok perlakuan induksi alkohol dan madu, untuk mengetahui aktivitas
hepatoprotektif madu rambutan terhadap fungsi hati dan profil gen IL-6 setelah induksi
minuman beralkohol secara in vivo. Menurut hasil uji, dapat diketahui bahwa terjadi
peningkatan kadar SGOT sebesar 46% dan SGOT sebesar 21% pada kontrol negatif
(yang hanya diinduksi alkohol). Kelompok yang diberi perlakuan induksi alkohol dan
madu rambutan memiliki kadar SGOT maupun SGPT yang mendekati nilai kontrol
normal. Berdasarkan hasil uji statistik Anova pada uji SGOT dapat diketahui bahwa
hasil signifikasi sebesar 0.00 (<0.05) yang berarti terdapat perbedaan nyata antar
perlakuan. Berdasarkan profil gen IL-6 yang dianalisa dengan PCR dan divisualisasi
dengan elektroforesis nampak terdeteksi pada semua kelompok. Hal tersebut
menandakan bahwa madu rambutan memiliki potensi hepatoprotektif pada fungsi hati.

Kata Kunci: Madu Rambutan, Hepatoprotektif, SGOT, SGPT, IL-6

ABSTRACT

The liver is part of an organ system that has an essential role in metabolic,
conjugation, and detoxification processes but is also susceptible to damage. Excessive
alcohol consumption will cause metabolic disorders in the liver. SGOT and SGPT enzyme
level tests are markers of liver function. Apart from examining the SGOT and SGPT
enzymes, interleukin-6 has an essential role in the pathology of liver disease and is very
complex. This study used an experimental design of 5 treatment groups, including normal
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control, negative control, and 3 alcohol and honey induction treatment groups, to determine
the hepatoprotective activity of rambutan honey on liver function and the IL-6 gene profile
after in vivo induction of alcoholic beverages. According to the test results, it can be seen
that there was an increase in SGOT levels by 46% and SGOT by 21% in the negative control
group (which was only induced by alcohol). The group given the alcohol induction treatment
and rambutan honey had SGOT and SGPT levels that were close to normal control values.
Based on the results of the Anova statistical test on the SGOT test, it can be seen that the
significance result is 0.00 (<0.05), which means there is significance difference between
treatments. Based on the IL-6 gene profile analyzed by PCR and visualized by
electrophoresis, it appears to be expressed in all groups. This indicates that rambutan honey
possesses hepatoprotective potential for liver function.

Keywords: Honey Rambutan, Hepatoprotective, SGOT, SGPT, IL-6

I. PENDAHULUAN

Hepar memiliki peran penting
dalam proses biokimia, dan detoksifikasi
sehingga seringkali rentan terhadap
kerusakan. Secara makroskpis hati normal
memiliki tampakan berwarna merah
kecoklatan dan permukaan yang rata dan
halus (Sutomo et al., 2019). Kerusakan
organ hati dan penurunan fungsinya dapat
diakibatkan karena masuknya senyawa
yang bersifat hepatotoksik yang terus
menerus dan jumlah yang cukup besar
(Mescher, 2013). Kerusakan organ hari
dapat diperparah dengan pemaparan
berbagai bahan toksik, salah satu bahan
alkohol.  Alkohol

merupakan salah satu senyawa

tersebut  adalah

hepatotoksik bagi hati. Gangguan yang
dapat diakibatkan oleh alkohol salah
satunya adalah gangguan hati alkoholik
(Ferry, 2016).

Kerusakan hepar dapat terjadi
karena adanya degradasi membran

hepatosit karena adanya peroksidase lemak
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(Kandalintseva et al., 2002). Hal tersebut
dapat terjadi akibat konsumsi alkohol.
Minuman keras tradisional ciu adalah salah
satu jenis minuman beralkohol yang
banyak ditemukan dan dijumpai di
Indonesia. Ciu merupakan minuman
beralkohol yang dibuat dari fermentasi
limbah cair proses pembuatan gula. Ciu
berasal dari tetesan tebu yang difermentasi
dan melalui proses destilasi. Ciu
merupakan golongan alkohol tipe C karena
memiliki kandungan alkohol sebesar 30-
40%. Masalah kesehatan yang dapat
muncul akibat konsumsi ciu yang tidak
terkontrol sangat beragam (Ferry, 2016).
Beberapa manifestasi dari gangguan
hati  alkoholik

perlemakan hati, sirosis dan hepatitis

diantaranya  adalah

alkoholik. Di negara Eropa dan Amerika,
penduduk yang memiliki penyakit hati
kronis yang disebabkan karena konsumsi
alkohol berlebihan cukup besar, dengan
presentase sebesar 60%. Kematian yang

disebabkan oleh sirosis hati karena
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konsumsi alkohol mencapai 40-50%
(Rembang et al., 2020). Enzim SGOT yang
merupakan singkatan dari serum glutamic
oxaloacetic transaminase (SGOT), dan
enzim SGPT yang merupakan singkatan
dari serum glutamic pyruvic transaminase
(SGPT) merupakan penanda fungsi hati dan
keduanya merupakan enzim yang dapat
berada di berbagai macam organ
diantaranya yaitu organ jantung, hepar
maupun skeleton. Enzim SGOT dan SGPT
akan dilepaskan ketika terjadi perubahan
permeabilitas sel. Enzim tersebut juga
dapat dihasilkan dari jaringan yang
mengalami kerusakan seperti kerusakan
irreversible atau nekrosis. Kadar atau
keberadaan dari enzim ini akan meningkat
apabila terjadi kerusakan pada sel-sel yang
terdapat di hepar. Nilai normal untuk
enzim ini adalah pada rentang 5-35 unit/mL
(Price & Wilson, 2005).

Peningkatan pada kadar enzim
tersebut dapat menjadi penanda bahwa
telah terjadi gangguan pada organ hepar.
Berdasarkan  data  dari  American
Association for The Study of Liver Disease,
tolak ukur penentu adanya kerusakan hati
salah satu diantaranya adalah adanya
kenaikan  pada  kadar  Oxaloacetic
Transaminase, tiga kali lipat diatas nilai
normal (Rasyid et al., 2020) dan kenaikan
kadar SGPT diatas nilai  normal

(Suryaningsih, 2017).
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Salah satu indikator lain dalam
melihat fungsi hati adalah ekspresi gen
interleukin-6. Interleukin-6 adalah suatu
penanda sitokin yang berperan penting
dalam regulasi respon imun. Gen ini juga
berperan dalam respon fase akut, dan juga
proses hematopoiesis maupun proses
inflamasi. Interleukin-6 diproduksi oleh sel
endotel, fibroblas, monosit, dan makrofag
selama inflamasi sistemik. Dalam imunitas
bawaan, gen ini akan  berperan
mengarahkan respon leukosit dan aktivasi
dan menginduksi produksi protein fase akut
oleh hepatosit. Gen tersebut berkaitan
dengan  produksi  Imunoglubulin G,
Imunoglobulin A dan Imunoglobulin M
(Akdis et al., 2016).

Senyawa hepatoprotektif atau dapat
disebut pelindung hepar merupakan suatu
senyawa yang dapat memiliki khasiat atau
efek untuk melindungi dan menjaga serta
memperbaiki  kerusakan fungsi  hati.
Senyawa tersebut memiliki efek terapeutik.
Senyawa yang berfungsi sebagai obat atau
agen terapeutik dari bahan alam merupakan
senyawa yang terus dikembangkan
(Dalimarta, 2007). Salah satu senyawa dari
bahan alam yang terkenal luas dan dapat
dimanfaatkan sebagai salah satu senyawa
yang dapat melindungi fungsi hati adalah
madu. Madu memiliki berbagai macam
kandungan senyawa seperti flavonoid,
terpenoid dan antioksidan (Quzwain,
2013).
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Madu yang diproduksi dari nectar
bunga rambutan disebut sebagai madu
rambutan. Madu rambutan merupakan jenis
madu monoflora karena diambil dari salah
satu jenis bunga saja. Dalam madu
rambutan terdapat berbagai macam
kandungan senyawa diantaranya yaitu
senyawa antioksidan khususnya flavonoid.
Senyawa Flavonoid berperan dalam
aktivitas antiinflamasi dan antioksidan.
Senyawa Flavonoid merupakan salah satu
senyawa yang dapat melindungi dari dari
stres oksidatif atau radikal bebas (Yuslianty
& Meliawaty, 2013).

Menurut penelitian Pramono et al.,
(2022) madu trigona dapat menurunkan
kadar SGOT dan SGPT hati hewan coba
tikus yang diinduksi acetaminophen
sebagai obat yang dapat merusak hati
(Pramono et. al., 2022). Pemanfaatan madu
rambutan masih perlu di eksplorasi lebih
lanjut  Kkhsusunya  terkait  dengan
aktivitasnya untuk melindungi fungsi hati.
Aktivitas hepatoprotektif pada madu
rambutan akan dianalisa berdasarkan kadar
SGOT dan SGPT serta ekspresi dari IL-6
yang merupakan sitokin pro inflamasi yang
disekresikan dari jaringan tubuh ketika ada
suatu senyawa yang masuk. Tujuan dari
penelitian ini adalah  untuk melihat
aktivitas hepatoprotektif berdasarkan uji

fungsi hati.
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I1.METODE
Penelitian ini telah melalui lulus
kaji etik oleh Komisi Etik Penelitian
Kesehatan Universitas Muhammadiyah
Purwokerto dengan no registrasi
KEPK/UMP/34/V1/ 2023.

A. Persiapan dan Perlakuan Hewan Uji
Rattus norvegicus diaklimatisasi

atau diadaptasi di laboratorium selama 7
hari dengan lingkungan terkontrol meliputi
suhu, kelembaban, udara. Kandang hewan
coba dibersihkan dan diganti sekam yang
baru 2 kali dalam seminggu. Kelompok
perlakuan pada penelitian ini meliputi :

a. Kelompok | adalah kelompok kontrol
tanpa perlakuan apapun.

b. Kelompok Il adalah  kelompok
perlakuan dengan minuman beralkohol
tradisional ciu 4 mL/200 g BB tikus
putih.

c. Kelompok Il adalah  kelompok
perlakuan dengan minuman beralkohol
tradisional ciu 4 mL/ 200 g BB tikus
putih dan diberikan madu rambutan
dengan konsentrasi 25% dengan dosis
0,5 mL/200 g BB tikus

d. Kelompok IV  adalah
perlakuan dengan minuman beralkohol

tradisional ciu 4 mL/200 g BB tikus

kelompok

putih dan diberikan madu rambutan
dengan konsentrasi 50% dengan dosis
0,5 mL/200 g BB tikus.
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e. Kelompok VvV adalah  kelompok
perlakuan dengan minuman beralkohol
tradisional ciu 4 mL/200 g BB tikus
putih dan diberikan madu rambutan
dengan konsentrasi 75% dengan dosis
0,5 mL/200 gr BB tikus.

Madu diencerkan dengan aquades
dan perlakuan diberikan selama 21 hari.
Pada kelompok 1l sampai V pemberian
madu dilakukan 2 jam setelah induksi

alkohol.

B. Pemeriksaan Kadar SGOT dan SGPT
dengan Spektrofotometri

Sampel darah dalam penelitian ini
diambil melalui sinus orbitalis. Darah
dipisahkan serumnya menggunakan alat
sentrifugasi kemudian diukur kadar SGOT
dan SGPT dengan kit menggunakan
spektrofometri alat Clima (Hidayat et al.,
2013).

C. Deteksi Gen IL-6

Pemeriksaan deteksi gen IL-6 di
awali dengan isolasi DNA dari sampel
darah hewan coba menggunakan kit isolasi
dan purifikasi DNA (The DNA Extraction)
dari Geneaid. Profil IL-6 dideteksi dengan
primer IL-6 Forward: 5°-
GGAGTCACACACTCCACCT3’ dan R :
5’-CTGATTGGAAACCTTATTAG-3".

Hasil optimasi suhu PCR yang
digunakan untuk deteksi gen IL-6 adalah

sebagai berikut: Denaturasi awal (suhu
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95°C selama 15 menit); annealing (56°C
selama 1 menit), extension (72°C selama 1
menit) dan final extension (72°C selama 10
menit) (Iran 2014). Produk PCR yang
diperoleh dari proses PCR dengan kondisi
PCR yang telah disesuaikan kemudian di
lakukan prosedur elektroforesis gel agarose
1,5 %. Pengaturan yang digunakan untuk
visualisasi yaitu voltase 90 volt, 400mAh

selama 60 menit.

D. Analisis Data

Kadar SGOT dan SGPT diuji
menggunakan uji statistik menggunakan
SPPS dan visualisasi gen IL-6 dianalisa
menggunakan Gel Doc Biorad (Hidayat et
al., 2013).

1. HASIL DAN PEMBAHASAN

Tujuan dari penelitian ini adalah
untuk melihat aktivitas hepatoprotektif
berdasarkan uji fungsi hati. Enzim SGPT
dan SGOT merupakan biomarker utama,
sering digunakan untuk mengetahui fungsi
hati. Berdasarkan penelitian secara in vivo
pada Rattus norvegicus yang diberi
perlakuan alkohol ciu dapat diketahui
terdapat kenaikan kadar pada SGOT
maupun SGPT dibandingkan dengan
kelompok normal. Hasil kadar SGOT dan
SGPT dapat diamati pada Tabel I.

Pada kelompok kontrol negatif yang
hanya diberikan induksi alkohol terjadi
kenaikan sebesar 46% kadar SGOT, dan
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kenaikan 21% kadar SGPT. Kelompok
yang diberikan perlakuan tambahan madu
mengalami  kecenderungan  penurunan
kadar SGOT maupun SGPT yang
menyamai nilai kelompok kontrol normal.
Dari hasil uji statitistik Anova yang telah
dilakukan pada kadar SGOT didapatkan
signifikasi sebesar 0.00001 (<0.05) yang
berarti, terdapat perbedaan bermakna antar
kelompok. Berdasarkan hasil uji post hoc
dapat diketahui bahwa kontrol normal
berada pada klaster yang sama dengan

kelompok perlakuan induksi alkohol +

367

madu 25% dan perlakuan induksi alkohol +
madu 50%. Kontrol negatif berada pada
Klaster tersendiri. Hal tersebut menandakan
bahwa pemberian madu rambutan
memberikan pengaruh penurunan pada
kadar SGOT pada Rattus norvegicus yang
diinduksi alkohol tradisional ciu. Pada
kadar SGPT juga terjadi penurunan pada
kelompok hewan coba yang diberikan
madu yang mendekati nilai normalnya.
Meskipun demikian, variasi konsentrasi
madu tidak memberikan perbedaan hasil

yang bermakna.

Tabel 1. Nilai SGOT dan SGPT pada Rattus norvegicus yang diinduksi alkohol dan
pemberian madu rambutan

Kelompok Perlakuan Kadar SGOT (U/L) Kadar SGPT (U/L)
Kontrol Normal 285,2 £ 6,6 102 +£20
Kontrol Negatif (Induksi alkohol) 51242 +21 123,3+ 28
Induksi alkohol + Madu 25% 476,4 £ 7,6 108+ 5
Induksi alkohol + Madu 50% 284 +9,2 104,3+27
Induksi Alkohol + Madu 75% 209,8 + 8.5 108,6+ 14

Keterangan : Dalam rata-rata + SD (standart deviasi). Tanda # dan ® merupakan
kelompok yang berbeda nyata. Data diolah dengan uji Anova dengan taraf kepercayaan

95%.

Sifat hepatoprotektif madu
rambutan memiliki dampak yang sama
dengan pemberian hepatoprotektor Ekstrak
Etanol Daun Kenikir (Cosmos caudatus
Kunth.) dimana pada penelitian Heroweti et
al., (2019) dilaporkan bahwa kadar SGOT
setelah pemberian ekstrak mencapai 110,15
U/L pada kelompok pemberian dosis
tertingi sejalan dengan penelitian ini yang
memperoleh kadar SGOT 99,8 U/L pada

dosis tertinggi.
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Uji kadar enzim SGOT dan SGPT
merupakan salah satu yang dapat dilakukan
untuk mengetahui adanya gangguan pada
hati. Selain uji enzim SGOT dan SGPT,
salah satu indikator lain dalam digunakan
sebagai indikator fungsi hati adalah
ekspresi gen interleukin-6. Interleukin-6
(IL-6) adalah salah satu sitokin inflamasi
yang berperan dalam respon imun (Hafez,
2015). Interleukin-6  memiliki  peran
penting pada patologi penyakit hati dan

sangat kompleks. Berdasarkan profil gen

Jurnal Pharmascience



IL-6 vyang dianalisa dengan PCR
konvensional didapatkan bahwa pada
semua kelompok perlakuan terdeteksi
adanya gen IL-6. Produk IL-6 tervisualisasi
pada 400 bp. Hasil visualisasi elektroforesis
pada IL-6 dapat dilihat pada Gambar 1.
Kualitas isolat DNA dari sampel
diukur kadar  dan kemurniannya
menggunakan spektrofotometri dan di uji
kualitatif menggunakan elektoforesis.
Rata-rata kemurnian DNA pada semua
sampel adalah 1,9. DNA yang baik
mempunyai kemurnian dengan rentang 1,8-
2. Semua sampel dilakukan homogenisasi

konsentrasi DNA sebelum dilakukan

amplifikasi dengan PCR.

+400 bp a b c d e

Keterangan : a. Kontrol normal; b. kontrol
negatif; c. induksi alkohol+madu 25%, d.
induksi alkohol+madu 50%, e. induksi
alkohol+madu 75%.

Gambar 1. Visualisasi gen IL-6 pada
Rattus norvegicus semua
kelompok perlakuan dengan
Gel Doc (Biorad) (Panjang

produk : 400 Dbp)
(Dokumentasi Pribadi,
2023)

Hasil deteksi gen IL-6 dapat
divisualisasi melalui gel Doc dan dapat

dilihat pada gambar 1. Terdeteksinya gen
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IL-6 merupakan penanda bahwa gen ini
terdapat pada semua kelompok perlakuan.
Pita yang menunjukkan ekspresi paling
kuat berdasarkan band DNA adalah
kelompok kontrol negatif yaitu kelompok
yang diberikan induksi alkohol. Dalam
level DNA dan secara uji kualitatif, gen ini
dapat terdeteksi namun level ekspresi
secara kuantitatif belum dapat diketahui
secara pasti. Gen IL-6 mengatur sitokin
inflamasi  yang  berperan  terhadap
pertahanan tubuh melalui rangsangan
respon fase akut dan reaksi kekebalan
tubuh. Respon Sitokin IL-6 sendiri dapat
muncul pada kasus gangguan hati
bersamaan dengan TNF-o seperti pada
kasus Hepatitis B (Abbas et al., 2022).
Senyawa hepatoprotektif yang digunakan
adalah madu rambutan. Antioksidan dalam
madu rambutan merupakan senyawa kKimia
yang mampu menghilangkan,

membersihkan ataupun menahan
pembentukan atau memadukan efek Reactif
Oxigen Spesies (ROS) (Hartanto, 2015).
Pemberian madu dapat meningkatkan
penyembuhan luka secara makroskopis
dapat dilihat dari luas luka, kelembaban
luka, warna, serta perubahan keropeng
(Mustafa et al., 2019). Efek hepatoprotektif
madu melalui jalur peningkatan antioksidan
(Alkadri et al., 2019). Salah satu senyawa
yang terkandung didalam madu rambutan
adalah flavonoid. Berdasarkan uji fitokimia

yang telah dilakukan, madu rambutan yang
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digunakan dalam penelitian mengandung
senyawa flavonoid. Senyawa tersebut
berperan dalam penurunan kadar dan
perlindungan dari ROS (Reactif Oxigen
Spesies) (Yuslianti & Meliawaty, 2012).
Selain itu, senyawa flavonoid juga
mempunyai kemampuan dalam melakukan
modulasi jalur sinyal sel yang dapat
mengontrol berbagai proses sel, seperti
contohnya pada pertumbuhan, pembelahan
sel, dan kematian sel terprogram atau
apoptosis. Flavonoid dapat mengurangi
peroksidasi lemak dan nitrit oksida. Madu
rambutan yang digunakan dalam penelitian
ini  diketahui  terdapat  kandungan
flavonoidnya berdasarkan uji fitokimia

yang telah dilakukan.

IV. KESIMPULAN

Dari hasil penelitian dapat diketahui
bahwa adanya kenaikan kadar SGOT
sebesar 46% dan SGPT sebesar 21% pada
kelompok kontrol negatif (yang hanya
diinduksi alkohol). Kelompok yang diberi
perlakuan induksi alkohol dan madu
rambutan memiliki kadar SGOT maupun
SGPT yang mendekati nilai kontrol normal.
Berdasarkan hasil uji statistik Anova pada
uji SGOT dapat diketahui bahwa hasil
signifikasi sebesar 0.00 (<0.05) yang
berarti terdapat perbedaan nyata antar
perlakuan. Berdasarkan profil gen IL-6

yang dianalisa dengan PCR dan
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divisualisasi dengan elektroforesis nampak

terdeteksi pada semua kelompok.
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