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Abstrak

Latar Belakang: Non Steroid Anri Inflammatory Drugs (NSAID) merupakan
pilihan terapi mengatasi nyeri, yang dalam jangka panjang penggunaannya dapat
memunculkan efek samping yang tidak diinginkan berupa gangguan pada lambung
hingga kerusakan pada hepar. Dengan demikian, pemilihan obat analgetika dengan
efek samping semininim mungkin tidak hentinya dicari dengan eksplorasi tanaman
obat. Salah satu tanaman berpotensi sebagai alternatif antinociceptif adalah daun
waru (Hibiscus xarfeus L.). Tujuan: Evaluasi efektifitas antinociceptif ekstrak
etanol daun waru pada mencit putih jantan. Metode: Penelitian melibatkan 2@31’
mencit dibagi ke dalam 5 kelompok. Setiap kelompok diberikan suspensi uji yaitu
CMC-Na 0,5% sebagai kontrol negatif, parasetamol SO(WkgBB sebagai kontrol
positif, dan ekslmknnl daun waru dalam variasi dosis 100 mg/kgBB, 200
mg/kgBB. dan 300 mg/kgBB. Mencit diuji di atas hor plate pada suhu 55°C,
diamati respons terhadap pilﬁ setiap 15 menit selama | jam setelah pemberian
suspensi uji. Hasil: Ekstrak daun waru mengandufffisenyawa alkaloid, saponin,
flavonoid, dan steroid. Uji efektivitas antinociceptif ekstrak etanol daun waru pada
dosis 100 mg/kgBB. 200 mg/kgBB. dan 300 mg/kgBB menunjukkan efektivitas
antinociceptif dengan persentase daya antinociceptif berturut-turut sebesar 47%,
54%. dan 62%. Simpulan: Aktivitas antinociceptive terbaik ditunjukkan pada
dosis 300 mg/kgBB pada hewan uji.

Abstract

Background: Non-steroidal anti-inflammatory Drugs (NSAIDs) are a therapeutic
drug option for pain treatment, whose long-term use can cause undesirable side
effects in the form of stomach disorders and liver damage. Thus, the selection of
analgesic drugs with as few side effects as possible is endlessly sought by
exploring medicinal plants. One plant that has potential as an alternative
analgesic is hibiscus [ealresa{ihisc‘us riliaceus L.). Objective: To evaluate the
antinociceptive effectiveness of eﬂmi extract of waru leaves in male white mice.
Method: The research m}:’l"éd 25 mice divided into 5 groups. Each group was
givem test suspension, namely CMC-N. Yo as a negative control, paracetamol
500 mg/kgBW as a positive control, and ethanol extract of waru leaves in varying
doses of 100 mglkgBW, 200 mglkgBW, and mglkgBW. Mice were tested on a
hot plate at 55°C, and the response to heat was observed every 15 mirmra‘br 1
hour after administration of the test suspension. Results: Waru leaf extract
contains alkaloids, saponins, flavonoids and steroids. The antinociceptive
effectiveness test of the ethanol extract of waru leaves at doses of 100 mg/kgBB,
200 mglkgBB, and 300 mglkgBB showed antinociceptive effectiveness with
percentages of antinociceptive power of 47%, 54%, and 62%, respectively.
Conclusion: The best antinociceprive activity was demonstrated at a dose of 300
mg/kgBW in test animals.
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PENDAHULUAN

Tanaman herbal semakin popular untuk dikonsumsi oleh masyarakat karena harga yang
murah, mudah didapatkan, dapat diproduksi sendiri dengan cara yang sederhana dan rasa aman
terhadap penggunaannya akibat efek samping yang relatif rendah. Berbagai jenis tanaman masih
belum dimanfaatkan oleh masyarakat serta terbatasnya pengetahuan terhadap pengolahan
tanaman obat yang benar menjadi tantangan tersendiri bagi farmasis. Penggunaan tanaman obat
yang masih didasarkan pada penggunaan empiris atau secara turun temurun yang menjadi dasar
pengolahan obat namun belum dapat dipastikan dosis tepat guna mencapai aktivitas terbaik
tanaman serta menghindari efek samping.

Nyeri merupakan sensasi rasa atau dapat dikatakan sebagai pengalaman sensorik dan
emosional yang tidak menyenangkan yang diakibatkan karena adanya kerusaan jaringan yang
dapat terukur dan berpotensi meningkat sesuai dengan pernyataan dari The International
Association for the Study of Pain (IASP) (Lidbeck, 1998). Penyebab munculnya nyeri yaitu
adanya stimulasi mekanik atau fisik dan kimiawi. Stimulus inilah yang akan mengakibatkan
adanya kerusakan jaringan yang kemudian memicu terbentuknya mediator nyeri yaitu
bradikinin, histamin, serotonin, prostaglandin maupun juga prostasiklin.

Pemilihan terapi yang digunakan sebagai mengurangi rasa nyeri yang muncul pada
pasien tanpa harus mengilangkan kesadaran dan dapat dengan mudah dikonsumsi adalah
analgetika. Efek samping obat analgetika jika digunakan dalam jangka panjang yaitu adanya
keluhan pada gastrointestinal dan adanya tukak peptik hingga terjadinya perdarahan lambung
dan perforasi serta dapat mengancam jiwa (Sartika, 2019). Hal ini mendorong untuk dilakukan
pengkajian terhadap tumbuhan obat tradisional yang dapat menjadi obat alternatif yang minim
memunculkan efek samping.

Tanaman waru dapat tumbuh secara liar dan subur di daerah ts, terutama di daerah
pesisir atau tepi laut yang tidak memiliki rawa, dapat juga tumbuh di hutan dan di ladang.
Tanaman waru telah banyak ditanam dihalaman atau pekarangan rumah dan banyak disepanjang
tepian jalan (Dalimartha, 2000). Tanaman waru hanya merupakan tanaman peneduh dipinggir
jalan, pemanfaatannya masih dirasa kurang optimal, daunnya hanya digunakan sebagai alas
makan, pakan ternak dan untuk membuat gelembung sabun sebagai alat bermain (Febriyani dan
Nugroho, 2019).

Beberapa penelitian terhadap daun waru telah dilakukan, daun waru diketahui
memiliki kandungan senyawa saponin dan alkaloid yang memiliki efek farmakologis sebagai
analgesik (Surahmaida dkk., 2020), penelitian lain pada family tanaman yang sama dilakukan
oleh (Saputri dkk., 2023) pada ekstrak etanol daun kenikir secara in vive metode hot plate,
diketahui ekstrak memberikan efek analgesik pada hewan uji dengan dosis tertinggi yaitu 600
mg/kgBB. Maka penelitian mengenai efektivitas antinociceptif ekstrak etanol daun waru secara
in vivo perlu digali lebih dengan metode hot plate.

METODE PENELITIAN
Ekstraksi

Determinasi daun waru dilakukan untuk mendapatkan hasil validitas kebenaran
tanaman, yang kemudian sampel daun waru dibuat simplisia kering. Dipilih daun yang berwarna

hijau tua (tanpa bagian batang) kemudian dilakukan sortasi basah, pencucian untuk
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menghilangkan kotoran. Langkah selanjutnya adalah proses perajangan dengan tujuan
memperkecil ukuran simplisia daun dan kemudian dikeringkan dengan cara diangin-anginkan
dan dilakukan penyortiran kering. Setelah kering simplisia dihaluskan dengan blender hingga
membe serbuk simplisia (Lolok dkk.,2020).

[gbuk simplisia sebanyak 100 gram dimaserasi dengan pelarut etanol 70% 1000 ml dan
direndam, tidak terpapar cahaya matahari secara langsung dan ditutup rapat. Dilakukan proses
perendaman selama 3x 24 jam pada suhu ruangan (25 - 30°C) dan sesekali dikocok kemudian
disaring. Filtrat yang diperoleh dilakukan pemekatan sampai diperoleh ekstrak lebih kental
(Andani, 2022).

Skrining Fitokimia
Alkaloid (6]

Sampel ekstrak kering daun waru 0,5 g dilarutkan dengan 5 ml1 HCI 2N dalam 3 tabung
reaksi yang berbeda. Tabung A direaksikan dengan pereaksi Wagner akan menunjukkan adanya
endapan warna cokelat kemerahan jika positif terdapat kandungan alkaloid. Tabung B dengan
pereaksi Mayer, terbentuknya endapan warna putih menunjukkan alkaloid positif. Tabung C
dengan pereaksi Dragendorff, terbentuknya endapan warna jingga dinyatakan positif adanya
alkaloid (Surahmaida dkk.,2020).

Saponin

Sampel ekstrak kering daun waru direaksikan dengan 5 ml aquadest panas, campuran
dikocok (10 detik). Reaksi positif adanya kandungan saponin ditandai busa stabil selama 1
menit (Surahmaida dkk., 2020).

Flavonoid

Ekstrak kering daun waru direaksikan dengan 5 tetes HCI pekat dan 0.2 mg serbuk Mg
dalam tabung reaksi. Jika dalam sampel terbentuk warna kuning atau jingga maka dapat dinyatakan
sampel mengandung flavonoid (Surahmaida dkk., 2020).

Steroid

Sampel ekstrak kering daun waru sebanyak 1 ml direaksikan dengan kloroform dan 5
tetes reagen Libermann-Burchard dalam tabung reaksi. Kandungan senyawa steroid dinyatakan
positif apabila terbentuk warna hijau (Nurjannah dkk., 2022).

Uji antinociceptive hot plate method

Hewan uji mencit diaklimatisasi dalam kondisi yang serupa dengan pakan dan minum
yang terkcgm] selama 7 hari. Kelompok perlakuan hewan uji terdiri dari 5 mencit (Mus
musculus) dibagi menjadi kelompok perlakuan kontrol (-) negatif (CMC Na 0.5%), Kontrol (+)
positif paracetamol, dan tiga kelompok variasi dosis. Hewan uji mencit diamati pergerakan
nyerinya setelah diletakkan pada Hor Plate Ugo Basile® yang telah disiapkan pada suhu 50°-
56°C, dan dibiarkan bebas tanpa fiksasi. Nyeri dari rangsang termal ditargetkan muncul oada
bagian plantar hewan uji dan akan memunculkan respon nyeri berupa gerakan menjilat telapak
kaki, bergetar, atau meloncat. Periode latensi dicatat sebagai data (Wardani dkk., 2021).
Kelebihan metode hot plate yaitu cara yang cepat dan relatif murah untuk menilai nyeri akut
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akibat panas, rangsangannya alami, mudah dikontrol, lebih aman digunakan karena sumber
panas berasal dari listrik tidak kontak langsung sehingga tidak terjadi kerusakan jaringan
walaupun stimulus rangsang nyeri termal diujikan secara berulang kali (Amalila dkk.,2021).

Analisa Data

Parameter uji pada metode hot plate adalah waktu latensi mencit terhadap stimulus panas
berupa loncatan dan mencit menjilat kaki dari setiap kelompok perlakuan, dan dihitung % daya
antinociceptifnya. Jumlah rata-rata hewan uji mencit memunculkan respcnmenjilat kaki pada
kelompok kontrol positif parasetamol dan atau senyawa uji variasi dosis dibandingkan dengan
kontrol negatif yang tidak memiliki efek antinociceptif, jika hasil menunjukkan sama dengan
kontrol negatif atau dibawah kontrol negatif maka bahan uji dinyatakan tidak memiliki efek.
Persentase (%) hambat nyeri lebih besar atau sama dengan 50% dinyatakan efektif sebagai
antinociceptif.

Perhitungan presentase analgesik/ antinociceptif (Jayantini, 2021) :

% Daya .-\.nalgesik=% x 100%

Keterangan :

T = Waktu latensi setelah perlakuan obat (detik)

K = Waktu latensi kelompok kontrol negatif (detik)
C =Waktu cut off (15 detik)

HASIL PENELITIAN
Hasil Ekstraksi

Determinasi menunjukkan hasil pengujian sampel yang digunakan adalah daun waru
(Hibiscus tiliaceus 1..). Hasil pengujian organoleptik, simplisia daun waru memiliki aroma yang
khas, rasa sepat sedikit pahit dan warna serbuk hijau. Sedangkan untuk hasil uji organoleptis dari
ekstrak daun waru diperoleh tekstur kental, rasa pahit, warna hijau kehitaman dan aroma yang
khas. Hasil pengujian ekstraksi simplisia serbuk daun waru sebanyak 100gram dengan
menggunakan pelarut etanol 70% disajikan pada tabel 1.

Tabel 1. Hasil Ekstraksi Daun Waru
Berat serbuk simplisia Pelarut Berat Ekstrak Rendemen
100 gram 1000 ml 15,193 gram 15,193%

Hasil Skrining Fitokimia ﬂ_‘
Hasil Skrining Fitokimia ekstrak daun waru menyatakan bahwa terdapat kandungan
positif senyawa alkaloid, saponin, flavonoi dan steroid. Hasil pengujian disajikan dalam tabel 2.

Tabel 2. Hasil Uji Skrining Fitokimia Ekstrak Daun Waru
Pustaka (Surahmaida

" Keterangan dkk., 2020; Nurjannah

pengujian dkk., 2022)

Kandungan Reasen Hasil
Kimia &
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Pustaka (Surahmaida

Kmll(ii:sfan Reagen pen;aj?:n Keterangan dkk., 2020; Nurjannah
dkk., 2022)
Alkaloid Dragendroff Terbentuk + Terbentuk
endapan jingga endapan jingga
Mayer Terbentuk + Terbentuk
endapan putih endapan putih
‘Wagner Terbentuk + Terbentuk
endapan coklat endapan coklat kemerahan
kemerahan
Saponin Air panas Terbentuk + Terbentuk
dikocok buih konsisten buih konsisten selama 1
kuat selama 1 menit
menit
Flavonoid Serbuk Mg Terbentuk + Terbentuk
+ HCI pekat kuning kuning kehijauan,
kehijauan kuning, jingga,

hingga merah

Steroid Kloroform Terbentuk + Terbentuk
+ Reagen Hijau Hijau
Libermann-
Burchard

Hasil uji antinociceptive hot plate method
Hasil pengamatan respon hewan uji dengan parameter waktu Btensi pada masing-
masing kelompok perlakuan memberikan hasil yang cukup baik dan menunjukkan adanya
perbedaan signifikan jika dibandingkan dengan kelompok kontrol negatif. Pengamatan
llakukan setiap 15 menit selama 1 jam. Rata-rata waktu latensi setiap kelompok perlakukan
disajikan pada gambar 1.

Rata-rata Waktu Latensi Mencit

15
10 Pﬁ

15 menit 30 menit 45 menit 60 menit

=&—Kontrol Negatif CMC Na 0,5%

~&~Kontrol Positif Paracetamol 500mg/KgBB mencit
Dosis [ 100 mg/KgBB mencit
Dosis [ 200mg/KgBB mencit

w=p==Doss [1] 300mg/KgBB mencit

Gambar 1. Grafik rata-rata waktu latenci mencit tiap kelompok perlakuan
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Hasil uji antinociceptif secara in vive diolah dalam bentuk persentase (%) yang
kemudian dibandingkan dengan kelompok perlakuan variasi dosis lainnya. Hasil
perbandingan % Daya antinociceptif pada hewan uji mencit tiap kelompok perlakukan
yang dihasilkan oleh ekstrak daun waru disajikan pada tabel 3.

Tabel 3. Hasil Uji Skrining Fitokimia Ekstrak Daun Waru

Kelompok Perlakuan % Daya antinociceptif
Kontrol positif Paracetamol 68
Dosis I (100mg/kgBB mencit) 47
Dosis II (200mg/kgBB mencit) 54
Dosis IIT (300mg/kgBB mencit) 62

PEMBAHASAN

Ekstraksi daun waru menggunakan etanol 70% menghasilkan ekstrak kental sebanyak
15,193 gram dengan perhitungan rendemen adalah 15,19%. Menurut Saerang dkk (2023) jika
nilai rendemen suatu simplisia dihasilkan lebih dari 10% maka proses penarikan kandungan senyawa
dinyatakan baik. Faktor yang dapat mempengaruhi hasil ekstrak adalah lama perendaman pada proses
ckstraksi. Hal-hal lain yang juga mempengaruhi hasil ekstraksi adalah metode ekstraksi terpilih,
lama dilakukan ekstraksi, ukuran sampel, proses penyimpanan, serta perbandingan jumlah
sampel dengan jumlah pelarut (Harborne, 1987).

Identifikasi kandungan senyawa pada ekstrak daun waru menyatakan bahwa ekstrak
positif saponin, alkaloid, steroid dan flavonoid. Ekstrak daun waru memiliki kemampuan untuk
mengatasi nyeri karena terdapat kandungan senyawa alkaloid yang mekanisme kerjanya
alkaloid sebagai antinociceptif melibatkan penghambatan enzim siklooksigenase COX-1, yang
berperan dalam biosintesis prostaglandin. Hal ini mengakibatkan penghambatan timbulnya rasa
nyeri dan meningkatkan efek antinociceptif (Rochma, 20239. Flavonoid juga berperan
menghambat jalur 5-lipooksigenase yang menghasilkan mediator-mediator nyeri (Hesturini et al.,
2022). Selain senyawa alkaloid, dalam ekstrak daun warugpmoa terdapat senyawa saponin dan
steroid yang memiliki sifat sebagai antinociceptif yang bekerja dengan memblokade enzim
siklooksigenase COX-2, sehingga biosintesis prostaglandin yang merupakan mediator nyeri
dapat terhambat (Sentat et al., 2018; AmiyaﬁOlS). Berdasarkan penjelasan tersebut, ekstrak
etanol 70% daun waru terbukti mempunyai senyawa bioaktif yaitu senyawa alkaloid, saponin,
flavonoid, dan steroid yang diduga memiliki aktivitas antinociceptive.

Pengamatan pada masing-masing kelompok perlakuan dilakukan selama 60 menit, dan
terjadi peningkatan waktu latensi mencit. Hal ini disebabkan oleh hort plate yang meningkatkan
suhu sebagai induksi nyeri. Ekstrak daun waru juga dapat memberikan efek proteksi dengan
menghambat rasa nyeri (Surahmaida dkk., 2020). Endorfin sebagai analgesik alami dalam tubuh akan
membuat tubuh dapat beradaptasi terhadap stimulus nyeri. Dengan demikian ketahanan tubuh
akan meningkat seiring stimulus untuk mengatasi rasa nyeri (Wulan dkk., 2017). Dapat
dicermati dalam grafik, bahwa ekstrak daun waru memiliki efek antinociceptif yang signifikan
dan dosis berhubungan pada mencit. Semakin tinggi dosis ekstrak maka semakin besar
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peningkatan waktu latensi, yang menunjukkan peningkatan kemampuan mencit untuk
mentoleransi nyeri.

SIMPULAN 7

Seluruh dosis uji ekstrak etanol 70% daun waru 100 mg/kgBB, 200 mg/kgBB, dan 300
mg/kgBB menunjukkan efektivitas antinociceptif dengan % daya antinociceptif berturut-turut
sebesar 47%, 54%, dan 62%. Sehingga dosis efektif sebagai analgesik yaitu pada dosis 300
mg/kgBB mencit.

SARAN
Penelitian mengenai potensi ekstrak daun waru sebagai agen antinociceptif dilanjutkan
dengan uji toksisitas akut maupun kronik, pengembangan metode uji analgesik selain

penggunaan hot plate, seperti metode rangsangan kimia atau Tail-flick.
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