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ABSTRAK

Latar Belakang: Rifampisin dan isoniazid merupakan obat yang direkomendasikan dalam pengobatan Tuberkulosis
yang memiliki efek samping hepatotoksisitas. Jus belimbing manis diduga mempunyai efek hepatoprotektor karena
mengandung flavonoid, tanin, dan vitamin C. Tujuan: Membuktikan efek hepatoprotektor jus belimbing manis terhadap
penurunan kadar SGOT, SGPT, dan MDA tikus putih jantan yang diinduksi rifampisin dan isoniazid. Metode:
Eksperimental, Post Test Only Control Group Design. Sampel dibagi 5 kelompok perlakuan. Kontrol negatif, kontrol positif
diberi rifampisin dan isoniazid masing-masing 200 mg/KgBB/hari, dan 3 kelompok petlakuan yang diberi rifampisin,
isoniazid, dan jus belimbing manis dengan dosis 4 ml/hati, 8 ml/hati, 12 ml/hari selama 14 hari. Data dianalisis dengan
uji One-Way ANOVA, uji korelasi, dan uji regresi. Hasil Penelitian dan Diskusi: Analisa statistik dilakukan untuk
masing-masing vatiabel dependent SGOT, SGPT, dan MDA. Uji One-Way ANOIA Sig 0,000<p(0,05) menunjukkan
adanya perbedaan yang bermakna antar petlakuan. Uji korelasi Sig 0,000< p(0,05) dengan koefisien sebesar -0,827 dan -
0,852, dan -0,555 mempunyai korelasi yang sangat kuat, yaitu semakin tinggi dosis jus belimbing manis maka semakin
rendah kadar SGOT dan SGPT. Hasil uji regresi menunjukkan jus belimbing manis berpengaruh terhadap penurunan
kadar SGOT , SGPT, dan MDA sebesat 68,4%, 72,6%, dan 27,9%. Dosis jus belimbing manis 12 ml/hari merupakan
dosis optimal untuk menurunkan kadar SGOT dan SGPT. Kesimpulan: Jus belimbing manis memiliki efek hepatoprotektor
terhadap penurunan kadar SGOT, SGPT, dan MDA tikus putih jantan yang diinduksi rifampisin dan isoniazid.

Kata Kunci: Jus belimbing manis (Averrhoa carambola 1..), hepatoprotektor, antituberkulosis

ABSTRACT

Background : Rifampicin and isoniazid are drug that often recommended for treat tuberculosis and have side effect
occurence hepatotoxicity. Star fruit juice has potential in preventing the hepatotoxicity effect because it’s contains a lot of
flavonoids, tannins, and vitamin C. Objective : This research was aimed to proving the effect of star fruit’s juice toward
liver dectease levels of SGOT, SGPT, and MDA in white-male albino rats (Rattus novergicus) that induced by rifampicin
and isoniazid. Methods
divided into five group. Negative control group, positive control group was treated with rifampisin dan isoniazid, each

: Experimental, Post Test Only Control Group Design. Experimental animals were randomly

200 mg/kg bw/day and 3 treatment groups wete treated with rifampicin, isoniazid, and star fruit juice at doses of 4 ml/
day, 8 ml/day, and 12 ml/day for 14 days. The data was analized by One Way ANOVA, cotrelation, and linear regression
tests. Results and Discussion : One-Way ANOVA test showed a significant difference between treatments with a Sig 0,000<p(0,05).
Correlation coefficient of -0,827, -0,852 , and -0,555 with a Sig 0,000<p(0,05), had a very strong correlation, the higher dose of
star fruit juice that was given made lesser SGOT and SGPT level. The results of regression test showed percentage effect of star fruit
Juice on decreasing SGOT and SGPT level were 68,4% and 72,6%, and 27,9%. Star fiuit juice at doses 12 milf day is the optimal
dose for decreasing SGOT and SGPT level. Conclusion : Star fruit juice has the effect of decreasing levels of SGOT, SGPT, and
MDA in white-male albino rats (Rattus novergicus) that induced by rifampicin and isoniazid.
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PENDAHULUAN

Tuberkulosis (ITB) di Indonesia masih menempati
urutan tertinggi di dunia. Melalui program dunia Milleninm
Development Goals (MDGs), TB di Indonesia mulai menurun
namun masih menempati peringkat kejadian TB ke-5 di
dunia (WHO, 2012). Pengendalian TB di Indonesi
dilaksanakan dengan menggunakan strategi Directly Observed
Treatment Short Course DOTS) sebagai kerangka dasar dan

memperhatikan strategi global untuk mengendalikan TB
(Global Stop TB Strategy) (Kemenkes RI, 2014).

Pengendalian TB dengan program DOTS
mempergunakan kemoterapi standar jangka pendek selama
6 bulan. Pengobatan TB dengan obat anti tuberkulosis
(OAT) primer Rifampisin (RIF) dan isoniazid (INH)
sering kali memberikan efek samping yang tidak diinginkan.
Kedua obat ini mempunyai potensi untuk menimbulkan
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drug induced hepatitis oleh karena sifatnya yang hepatotoksis.
Insiden hepatotoksisitas pemakaian RIF dan INH tanpa
dikombinasikan yaitu 1,1% dan 1,6% (Chen dan Raymond,
2006; Kumar dan Ramesh, 2014). Sedangkan insiden
hepatitis akibat kombinasi isoniazid dan rifampisin
meningkat sebesar 2,6% (Kumar dan Ramesh, 2014). Di
RS Dr. Cipto Mangunkusumo insiden hepatitis akibat
pemakaian kombinasi RIF dan INH adalah 2,3% (Amin
dan Bahar, 2009).

BELIMBING MANIS (Averrhoa carambolaL.)

Tanaman belimbing manis (Averrboa carambola 1.)
banyak terdapat di negara yang beriklim tropis, seperti
Malaysia, Taiwan, Thailand, Israel, Florida, Brazil, Filipina,
China, Australia, Indonesia, India, dan Bangladesh. Tanaman
belimbing manis berbentuk kecil dan menarik, tumbuh
lambat dengan batang pohon yang kecil atau berbentuk
semak, memiliki banyak batang, tingginya bisa sampai 5-
7m, dan diameter penjalarannya bisa mencapai 20-25 kaki
(Dasgupta et al., 2013).

(Dasgupta et al., 2013)

Gambarl. Buah Belimbing Manis
Kandungan Nutrisi Belimbing Manis (Averrhoa
carambola L..)

Belimbing manis merupakan salah satu sumber
antioksidan alam yang sangat bagus, seperti vitamin C, (-
)-epikatekin dan asam galat dalam bentuk gallotanin. Dalam
100g buah belimbing manis mengandung air, kalori,
protein, lemak, karbohidrat, serat makanan, gula, beberapa
senyawa mineral, dan vitamin. Untuk mengetahui lebih
jelas mengenai kandungan buah belimbing manis akan
dijelaskan pada tabel-tabel di bawah ini (Dasgupta ez al.,
2013).

Tabel 1. Kandungan Mineral Buah Belimbing Manis dalam 100g

Mineral Jumlah Kandungan

Kalsium (Ca) 3 mg

Best (Fe) 0.08 mg
Magnesium (Mg) 10 mg
Phosphorus (P) 12 mg
Kalium (K) 133 mg
Natrium (Na) 2 mg

Zine (Zn) 0.12 mg
Copper (Cu) 0.137 mg
Mangan (Mn) 0.037 mg

(USDA National Nutrient Data Base, 2014)

Tabel 2. Kandungan Asam Amino Buah Belimbing Manis dalam 100g

Asam Amino Jumlah Kandungan
Tryptophan 8 mg
Methionine 21 mg
Lysine 77T mg

(USDA National Nutrient Data Base, 2014)
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Tabel 3. Kandungan Vitamin Buah Belimbing Manis dalam 100g

Vitamin Jumlah Kandungan

Vitamin C 34.4 mg
Thiamine 0.014 mg
Riboflavin 0.016 mg
Niasin 0.367 mg
Folate, DFE 12 pg

Vitamin A 61 IU

Vitamin E (alpha-tocopherol) 0.15 mg

(USDA National Nutrient Data Base, 2014)

Kandungan Kimia Belimbing Manis (Averrhoa
carambolaL.)

Hasil analisis pemeriksaan fitokimia pada buah
belimbing manis diketahui mengandung senyawa aktif
saponin, alkaloid, flavonoid (proantosianidin, (-)-epikatekin,
quercetin-3-0-0-dglycoside, rutin, cyaniding-3-o-0-dglucoside,
cyaniding-3-5-o0-0t-d-diglucoside, 4-amirin, dan C glycoside
flavones (apigeni-6-C-0-L-fucopyranoside dan apigenin 6-
C-0i-1-fucopyranoside)), tanin, gallotanin, vitamin C, O-
sitosterol, campesterol, lupeol, isofucosterol, asam palmitat,
asam oleat, asam lenoleat, kalsium, selulosa, hemiselulosa,
mineral, phosphorous, zat besi, pektin, dan karotenoid
(Dasgupta ez al, 2013).

METODOLOGI

Penelitian ini merupakan penelitian eksperimental
dengan menggunakan metode Post Test Only Control Group
Design, menggunakan populasi hewan coba tikus putih
jantan (Rattus norvegicus).

Sampel penelitian

Sampel yang digunakan adalah tikus putih jantan
(Rattus norvegicus) strain wistar yang berumur 2-3 bulan dan
memiliki berat badan 150-200 gram dengan kondisi sehat.
Tikus terbagi menjadi 5 kelompok petlakuan yaitu
kelompok kontrol negatif, satu kelompok kontrol positif,
dan tiga kelompok perlakuan (tikus yang diberi jus belimbing
manis dengan dosis 2 ml/hari, 4 ml/hati, dan 8 ml/hari).
Estimasi besar sampel menggunakan 5 ckor tikus pada
masing-masing kelompok. (Supranto, 2007). Kelompok 1
: Kontrol negatif (diberi pakan standar); Kelompok 2:
Kontrol positif (diinduksi rifampisin dan isoniazid) ;
Kelompok 3 : Diinduksi rifampisin dan isoniazid, serta
dibeti jus belimbing manis 4 ml/hati; Kelompok 4 :
Diinduksi rifampisin dan isoniazid, serta diberi jus belimbing
manis 8 ml/hari; Kelompok 5: Diinduksi rifampisin dan
isoniazid, serta diberi jus belimbing manis 12 ml/hari.
Perlakuan selama 14 hari.

Jus belimbing manis (Averrhoa carambola L.)

Berasal dari buah belimbing manis dari daerah
Tulungagung yang di blender tanpa ditambahkan air dengan
dosis 4 ml/hati, 8 ml/hari, dan 12 ml/hati yang dibetikan
30 menit sebelum induksi rifampisin dan isoniazid selama
14 hari dengan cara sonde modifikasi.

Farmakologi

a.  Rifampisin adalah obat Rifamtibi kaplet 450mg yang
diproduksi oleh Sanbe yang dihaluskan dan dilarutkan
dalam aquadest dengan dosis 200 mg/kgBB selama 14
hati melalui sonde modifikasi (Kumar ez a/, 2010).

b.  Isoniazid adalah obat INH Ciba tablet 300mg yang
diproduksi oleh Sandoz yang dihaluskan dan dilarutkan
dalam aquadest dengan dosis 200 mg/kgBB selama 14
hati melalui sonde modifikasi (Kumar ez a/, 2010).

Pemeriksaan kimiawi

a.  Pemeriksaan kadar SGOT dan SGPT diperiksa dengan
metode spektrofotometti (Dufour ez al, 2000).

b.  Pemeriksaan MDA dilakukan dengan pengukuran kadar
MDA pada jaringan hepar dengan reagen TCA-TBA-
HCl

HASIL PENELITIAN DAN DISKUSI

Analisis Diskriptif Kadar SGOT, SGPT, dan MDA

Terdapat perbedaan kadar SGOT, SGPT, dan MDA
pada kelompok kontrol positif dan kontrol negatif yang
menunjukkan adanya peningkatan dua kali lipat kadar SGOT
dan SGPT pada kelompok kontrol positif dibandingkan
dengan kadar SGOT dan SGPT pada kelompok kontrol
negatif. Kadar SGOT, SGPT, dan MDA tampak menurun
pada kelompok yang mendapat jus belimbing manis.
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Tabel 4. Pengaruh Jus Belimbing Manis terhadap Kadar SGOT (mU/ml), SGPT (mU/ml) dan MDA
(ng/ml) Hepar Tikus Putih Jantan yang Diinduksi Rifampisin dan Isoniazid

SGOT (mU/ml) SGPT (mU/ml) MDA (ng.ml)
Perlakuan X=Yx+SD X=3x+S8D X=3x+S8D
n n n
Kontrol (+) 88,39 + 4,93 43,16 + 2,04 318,5:10,89
Kontrol + 189,64 +£ 5,95 105,08 + 4,65 343+13,74
PI 91,40 + 4,92 51,40 +£ 5,62 340,5+5,70
PII 90,81 £ 5,52 48,89 + 5,92 308+7,37
PIII 79,05 + 4,52 39,26 + 6,05 297+7,20
(Data Primer yang Diolah, 2014)
Keterangan :
K- = Kontrol negatif

K+ = Kontrol positif RIF+INH 200mg/kgBB/hati

PI = Petlakuan INH+RIF+ 4ml/ekor/hati jus belimbing manis
PII = Petlakuan INH+RIF+ 8ml/ekor/hati jus belimbing manis
PIII = Petlakuan INH+RIF+ 8ml/ekor/hati jus belimbing manis

Analisa statistik

Berdasarkan data yang telah diperoleh, kemudian
dilakukan uji normalitas dan homogenitas. Hasil uji
normalitas menunjukkan bahwa pada kolom uji Shapiro-
Wilk nilai Sig SGOT yaitu 0,393 > p(0,05), SGPT 0,860
>p(0,05), dan MDA 0,452 >p (0,05). Uji homogenitas nilai
Sig SGOT yaitu 0,876 > p(0,05), SGPT 0,199 >p (0,05), dan
MDA 0,151 >P (0,05). Data menunjukkan terdistribusi
normal dan homogen.

Uiji one-way ANOVA diperoleh nilai Sig SGOT 0,000 <
p(0,05) , SGPT 0,000 < p (0,05), dan MDA 0,000 <p (0,05).
Hasil statistim one way ANOV.A menunjukkan terdapat
perbedaan rata-rata kadar SGOT, SGPT, dan MDA tikus
putih jantan pada setiap perlakuan. Untuk mengetahui
petlakuan mana yang berbeda dilakukan uji tukey.

Berdasarkan hasil lanjut uji tukey (Tukey HSD) diketahui
bahwa terdapat perbedaan yang bermakna kadar rata-rata
SGOT antara perlakuan kontrol positif (K+) dengan kontrol
negatif (K-), K+ dengan P1, K+ dengan P2, dan K+
dengan P3. Pada kelompok kontrol negatif (K-) hanya
memiliki perbedaan rata-rata kadar SGOT yang bermakna
terhadap kontrol positif (K+). Sedangkan pada kelompok
petlakuan yang diberi jus belimbing manis, petlakuan P3
memiliki perbedaan yang bermakna kadar rata-rata SGOT
antara P3 dengan P1, P3 dengan P2, dan tidak terdapat
perbedaan yang bermakna terhadap K-. Hal ini terlihat dari
notasi hasil uji tukey pada ketiga perlakuan yang tidak sama.

Pada uji korelasi (Pearson Correlation) didapatkan bahwa
nilai Sig (2-tailed) pada SGOT adalah 0,000 < p(0,05), yang
berarti terdapat hubungan signifikan antara dosis jus
belimbing manis dengan kadar SGOT tikus putih jantan.
Sedangkan untuk kekuatan korelasi (Pearson Correlation)
SGOT vyaitu -0,827. Nilai uji korelasi yang negatif pada
kadar SGOT mengindikasikan bahwa hubungan yang
terbentuk antara dosis pemberian jus belimbing manis
dengan kadar SGOT pada tikus putih jantan yang diinduksi
rifampisin dan isoniazid berbanding terbalik, artinya semakin
besar dosis jus belimbing manis yang diberikan semakin
menurun kadar SGOT. Kekuatan pengaruh pemberian jus

belimbing manis terhadap penurunan SGOT dikur dengan
regresi mendapatkan R? = 0,684. Persamaan tersebut sesuai
dengan tabel Anova Regresi dimana nilai Sig anova regresi
= 0,000 < p(0,05) yang berarti model regresi cocok secara
bermakna. Hal tersebut didukung juga pada tabel uji 7 zable
coefficient yang menunjukkan bahwa nilai Sig (constant) =
0,000 dan nilai Sig (dosis) =0,000 yang berarti lebih kecil
dari nilai p(0,05). Nilai R* yang terbentuk pada persamaan
tersebut yaitu 0,684, artinya pengaruh dosis jus belimbing
manis tethadap penurunan kadar SGOT adalah sebesar
68,4%. Sedangkan 31,6% sisanya dipengaruhi oleh faktor
lain di luar penelitian ini.

Perbedaan kadar rata-rata SGPT pada kelompok
petlakuan berdasarkan hasil lanjut uji tukey (Tukey HSD)
diketahui terdapat perbedaan yang bermakna kadar rata-rata
SGPT antara petlakuan kontrol positif (K+) dengan kontrol
negatif (K-), K+ dengan P1, K+ dengan P2, dan K+
dengan P3. Pada kelompok kontrol negatif (K-) hanya
memiliki perbedaan rata-rata kadar SGPT yang bermakna
terhadap kontrol positif (K+). Sedangkan pada kelompok
petlakuan yang dibeti jus belimbing manis, perlakuan P3
memiliki perbedaan yang bermakna kadar rata-rata SGPT
antara P3 dengan P1, P3 dengan P2, dan tidak terdapat
perbedaan yang bermakna terhadap K-. Hal ini terlihat dari
notasi hasil uji tukey pada ketiga perlakuan yang tidak sama.

Pada uji korelasi (Pearson Correlation) didapatkan bahwa
nilai Sig (2-tailed) pada SGPT adalah 0,000 < p(0,05), yang
berarti terdapat hubungan signifikan antara dosis jus
belimbing manis dengan kadar SGPT tikus putih jantan.
Sedangkan untuk kekuatan korelasi (Pearson Correlation) SGPT
yaitu -0,825. Nilai uji korelasi yang negatif pada kadar SGPT
mengindikasikan bahwa hubungan yang terbentuk antara
dosis pemberian jus belimbing manis dengan kadar SGPT
pada tikus putih jantan yang diinduksi rifampisin dan
isoniazid berbanding terbalik, artinya semakin besar dosis
jus belimbing manis yang diberikan semakin menurun
kadar SGPT. Besarnya pengaruh diukur dengan persamaan
regresi dan mendapatkan nila R* = 0,726
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Persamaan tersebut sesuai dengan tabel Anova Regresi
dimana nilai Sig anova regresi = 0,000 < p(0,05) yang berarti
model regresi cocok secara bermakna. Hal tersebut didukung
pula pada wji # table coefficient yang menunjukkan bahwa
nilai Sig (constant) = 0,000 dan nilai Sig (dosis) = 0,000 yang
berarti lebih kecil dari nilai p (0,05). Nilai R? yang terbentuk
pada persamaan tersebut yaitu 0,726, artinya pengaruh dosis
belimbing manis terhadap penurunan kadar SGPT adalah
sebesar 72,6%. Sedangkan 27,4% sisanya dipengaruhi oleh
faktor lain di luar penelitian ini.

Berdasarkan hasil lanjut uji tukey (Tukey HSD) diketahui
bahwa terdapat perbedaan yang bermakna kadar rata-rata
MDA antara petlakuan kontrol positif (IK+) dengan kontrol
negatif (K-), P2 dan P3. Kelompok P1 berbeda bermakna
dengan kelompok P2 dan P3, namun tidak berbeda dengan
K-, K+. Kelompok P2 berbeda bermakna dengan K+, dan
P1, namun tidak berbeda dengan K- dan P3. Kelompok P3
berbeda bermakna dengan K+ dan P1, namun tidak berbeda
dengan K- dan P2.

Pada uji korelasi (Pearson Correlation) didapatkan bahwa
nilai Sig (2-tailed) pada MDA adalah 0,004 < p(0,05), yang
berarti terdapat hubungan signifikan antara dosis jus
belimbing manis dengan kadar MDA tikus putih jantan.
Sedangkan untuk kekuatan korelasi (Pearson Correlation)
SGOT yaitu -0,555. Nilai uji korelasi yang negatif pada
kadar MDA mengindikasikan bahwa hubungan yang
terbentuk antara dosis pemberian jus belimbing manis
dengan kadar MDA pada tikus putih jantan yang diinduksi
rifampisin dan isoniazid berbanding terbalik, artinya semakin
besar dosis jus belimbing manis yang diberikan semakin
menurun kadar MDA. Besarnya pengaruh diperoleh dengan
analisa regresi dengan R? adjusted = 0,279. Persamaan
tersebut sesuai dengan tabel Anova Regresi dimana nilai Sig
anova regresi = 0,004 < p(0,05) yang berarti model regresi
cocok secara bermakna. Hal tersebut didukung juga pada
tabel uji 7 zable coefficient yang menunjukkan bahwa nilai Sig
(constant) = 0,000 dan nilai Sig (dosis) =0,004 yang berarti
lebih kecil dari nilai p(0,05). Nilai adjusted R* yang terbentuk
pada persamaan tersebut yaitu 0,279, artinya pengaruh dosis
jus belimbing manis terhadap penurunan kadar MDA adalah
sebesar 27,9%. Sedangkan 72,1 % sisanya dipengaruhi oleh
faktor lain di luar penelitian ini.

Hasil penelitian di atas sejalan dengan penelitian Kumar
et al(2010), dan Kumar dan Ramesh (2014) yang
menyebutkan bahwa pemberian rifampisin dan isoniazid
200mg/kgBB /hati selama 28 hati dapat meningkatkan kadar
SGOT dan SGPT lebih dati normal yaitu dua kali lipat dari
kelompok normal. Kerusakan sel hepar yang terjadi
disebabkan oleh metabolit toksik isoniazid (hydrazine) yang
dimetabolisme oleh enzim ¢yfochrome P450 terutama isoform
CYP3A4 di hepar (Chen dan Raymond, 2006). Produksi
bydrazine yang berlebihan membuat kadar cadangan
lutathione dengan cepat menurun dan Aydragine akan
terakumulasi di dalam hepatosit dan membentuk ikatan
kovalen dengan protein hepatosit, menghambat oksidatif,
dan terjadi penurunan produksi ATP dalam sel hepatr.
Akumulasi hydragine di dalam hepar mengakibatkan
peningkatan jumlah produksi radikal bebas (ROS/RNS)
yang akan menyebabkan stres oksidatif di hepar (KKumar
dan Rames, 2014). Sedangkan rifampisin di dalam hepar

akan diubah menjadi 3-formyl rifampicin yang memicu
peningkatan reaksi hidrolisis dari isoniazid menjadi
hydrazine. Hal ini disebabkan karena rifampisin merupakan
aktivator PXR yang memediasi peningkatan ekspresi
CYP3A4, schingga dapat meningkatkan toksisitas dari
isoniazid (Ma e al, 2008). Stres oksidatif mengakibatkan
kebocoran membran sel hepar yang akan menyebabkan
pelepasan enzim  transaminase ke dalam sirkulasi, seperti

SGOT dan SGPT (Russmann e# al, 2009).

Pemberian jus belimbing manis menurunkan kadar
SGOT dan SGPT secara signifikan. Hasil ini dapat dilihat
pada tikus yang diinduksi rifampisin dan isoniazid, serta
dibeti jus belimbing manis 12 ml/ekor/hati menunjukkan
kadar SGOT dan SGPT yang lebih rendah dibandingkan
kelompok yang lain. Hubungan antara dosis pemberian jus
belimbing manis terhadap penurunan kadar SGOT dan
SGPT tikus putih jantan yang diinduksi rifampisin dan
isoniazid berdasatkan analisis uji korelasi menunjukkan
korelasi berbanding terbalik dimana semakin besar dosis jus
belimbing manis yang diberikan semakin menurunnya kadar
SGOT dan SGPT, selain itu nilai 0,827 (SGOT) dan 0,852
(SGPT) menunjukkan bahwa adanya hubungan korelasi
yang sangat kuat antara dosis jus belimbing manis dengan
penurunan kadar SGOT dan SGPT pada tikus putih jantan
(Dahlan, 2011). Persentase pengaruh penurunan kadar SGOT
dan SGPT berdasarkan uji regresi yaitu 68,4% (SGOT) dan
72,6% (SGPT). Arti dari pengaruh 68,4% pada SGOT yaitu
68,4% penurunan kadar SGOT dipengaruhi oleh pemberian
jus belimbing dan sisanya 31,6% dapat dipengaruhi faktor
lain yaitu enzim SGOT tidak hanya terdapat di dalam
mitokondria sel hepar tetapi enzim SGOT juga terdapat
pada sel jantung, otot skeletal, ginjal, dan otak, sehingga
apabila terdapat suatu gangguan pada organ tersebut dapat
meningkatkan SGOT. Selain itu, pada kerusakan sel hepar
yang akut SGPT akan meningkat lebih tinggi daripada
SGOT katrena kerusakan sel hepar yang terjadi masih di
sitoplasma sel hepar dan belum mengenai mitokondria sel
hepar. Sedangkan arti dari pengaruh 72,6% pada SGPT yaitu
72,6% penurunan kadar SGPT dipengaruhi oleh pemberian
jus belimbing manis dan sisanya 27,4% dapat dipengaruhi
oleh faktor lainnya, seperti masih terdapatnya cadangan
antioksidan endogen (glutathione) dalam menekan produksi
radikal bebas dalam sel hepar.

Hal di atas disebabkan karena semakin besar dosis jus
belimbing manis yang diberikan, maka kandungan senyawa
aktif dalam belimbing manis semakin tinggi untuk mencegah
hepatotoksisitas akibat pemberian rifampisin dan isoniazid.
Kandungan senyawa aktif yang diduga memiliki efek
hepatoprotektor adalah flavonoid, tanin, dan vitamin C
(Dasgupta ez al., 2013). Penelitian ini sesuai dengan penelitian
sebelumnya yang membuktikan bahwa flavonoid, tanin,
dan vitamin C memiliki efek hepatoprotektor dengan
bertindak sebagai scavenger radikal bebas, schingga dapat
menurunkan kadar SGOT dan SGPT yang disebabkan
karena kebocoran membran sel hepar (Wu ef al, 2006;
Giulrin e al, 2009; Hassanin ef al, 2013). Selain itu,
flavonoid memiliki efek hepatoprotektor lain yaitu sebagai
inhibitor aktivitas CYP3A, schingga dapat mempengaruhi
farmakokinetik obat (Hidaka e a/ 2006).
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Belimbing manis banyak mengandung flavonoid, tanin,
dan vitamin C yang berfungsi sebagai antioksidan.
Flavonoid memiliki efek hepatoprotektor dengan bertindak
sebagai scavenger radikal bebas yang berikatan langsung dengan
ROS/RNS dan meningkatkan aktivitas antioksidan
endogen, serta sebagai inhibitor aktivitas CYP3A (Wu ez 4,
2006; Hidaka ez al.,, 2000). Sedangkan tanin dan vitamin C
memiliki efek hepatoprotektor dengan bertindak sebagai
scavenger tadikal bebas yang berikatan langsung dengan
radikal bebas ataupun metabolit toksik obat, dan mengatur
antioksidan di hepar dengan meningkatkan konsentrasi
GSH dan aktivitas GR, serta menurunkan aktivitas cazalase,
SOD, dan konsentrasi MDA (Gulrin e# al, 2009; Hassanin
et al, 2013). Selain ketiga senyawa aktif tersebut, ternyata
kandungan asam amino methionine dan lysine pada belimbing
manis juga memiliki efek hepatoprotektor dengan
meningkatkan aktivitas GSH dan menurunkan terbentuknya
ROS (Cederbaum, 2010; Thakur ez a/,, 2014). Karena jumlah
kandungan kedua asam amino ini di dalam belimbing
manis ternyata sangat sedikit, schingga peneliti tidak

menggunakan kedua senyawa ini sebagai efek
hepatoprotektor dati buah belimbing manis.
Kadar MDA pada penelitian ini tampak terjadi

penurunan pada kelompok perlakuan di banding kelompok
kontrol positif, dan terdapat perbedaan yang signifikan
pada rerata MDA di masing-masing kelompok sig 0,000 <
p(0,05) yang artinya terdapat perbedaan rata-rata kadar MDA
tikus putih jantan pada setiap perlakuan. Pada uji tukey
(Tukey HSD) diketahui bahwa terdapat perbedaan yang
bermakna kadar rata-rata MDA antara perlakuan kontrol
positif (K+) dengan kontrol negatif (K-), P2 dan P3.
Kelompok P1 berbeda bermakna dengan kelompok P2 dan
P3, namun tidak berbeda dengan K-, K+. Kelompok P2
berbeda bermakna dengan K+, dan P1, namun tidak
berbeda dengan K- dan P3. Kelompok P3 berbeda bermakna
dengan K+ dan P1, namun tidak berbeda dengan K- dan
P2. Data ini menunjukkan bahwa kelompok perlakuan P2
dan P3 memperlihatkan penurunan kadar MDA yang
berbeda bermakna dibandingkan dengan kelompok kontrol
positif dan perlakuan P1. Korelasi antara pemberian jus
belimbing manis terhadap penurunan kadar MDA
menunjukkan kekuatan yang sedang dan berbanding terbalik
(pearson correlation -0,555). Namun, penurunan kadar
MDA ini hanya 27,9% disebabkan karena pemberian jus
belimbing manis. Selebihnya 72,1% disebabkan karena faktor
lainnya. Kemungkinan dapat disebabkan karena faktor
endogen lainnya, atau karena kadar lipid tikus yang normal,
oleh karena MDA adalah produk peroksidasi lipid oleh
karena adanya stres oksidatif (Guliin ¢# 4/, 2009; Hassanin
et al., 2013).

Penelitian ini dapat menunjukkan jika efek pemberian
jus belimbing manis dapat mencegah terjadinya
hepatotoksisitas akibat pemberian rifampisin dan isoniazid
pada tikus putih jantan dengan adanya penurunan kadar
SGOT, SGPT dan MDA. Schingga dapat diinformasikan
kepada masyarakat bahwa jus belimbing manis dapat
diminum sebelum pemberian OAT selama pengobatan
pada pasien TB. Sedangkan penelitian sebelumnya hanya
melihat efek jus belimbing manis dalam menghambat
enzim CYP3A4 di hepar dengan melihat konsentrasi

carbamazepine yang diberikan pada tikus putih jantan
(Hidaka e# al. , 2006)

Kesimpulan penelitian ini menunjukkan bahwa
pemberian jus belimbing manis dapat mencegah dan
melindungi kerusakan hepar akibat pemberian kombinasi
OAT Rifampisin dan INH.
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