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Sejarah Artikel : Latar belakang: Flavonoid merupakan senyawa yang dapat berfungsi sebagai
Submitted: 2022-09-21 analgetik dan antiinflamasi. Daun singkong diketahui mengandung flavonoid
Accepted: 2022-12-28 dengan kandungan utama rutin. Kandungan flavonoid rutin pada ekstrak etanolik
Publish Online: 2022- daun singkong sebesar 4,987% sehingga memiliki potensi untuk dikembangkan

12-29 sebagai obat tradisional. Tujuan: Penelitian ini bertujuan untuk mengetahui daya
analgetik dan antiinflamasi ekstrak etanolik daun singkong (EEDS) dan pengaruh

Kata Kunci: variasi dosis EEDS terhadap daya analgetik dan antiinflamasi. Metode: Penelitian
Daun singkong, ini merupakan penelitian eksperimental acak lengkap pola searah pada mencit

analgesik, antiinflamasi berumur 2-3 bulan dan berat badan 20-30gram. Metode pengujian analgesik
) menggunakan metode geliat dengan penginduksi asam asetat 1%, sedangkan
Keywords: pengujian antiinflamasi menggunakan metode pengukuran tebal edema dengan
Cassava leaves,  henginduksi karagenin 1%. Hasil persen proteksi, perubahan persen proteksi, dan
analgesic, persentase daya antiinflamasi dianalisis secara statistik. Hasil: Hasil penelitian
antiinflammatory menunjukkan bahwa EEDS berwarna hijau kehitaman, rasa pahit, susut
pengeringan 7%, rendemen 12,31 %b/b dan positif mengandung flavonoid.
Simpulan: Dosis EEDS yang semakin besar memberikan daya analgesik yang
semakin tinggi akan tetapi memberikan daya antiinflamasi yang semakin rendah.
Abstract
Background: Flavonoids are compounds that can function as analgesics and anti-
inflammatory. Cassava leaves are known to contain flavonoids with the main
content of rutin. The routine flavonoid content in the ethanolic extract of cassava
leaves is 4.987% so that it has the potential to be developed as traditional
medicine. Objective: This study aimed to determine the analgesic and anti-
inflammatory properties of cassava leaf ethanolic extract (EEDS) and the effect of
varying doses of EEDS on analgesic and anti-inflammatory properties. Methods:
This study was a completely randomized experimental study with a unidirectional
pattern in mice aged 2-3 months and weighing 20-30 grams. Analgesic testing
method used the stretching method with 1% acetic acid as the induction, while the
anti-inflammatory test used the edema thickness measurement method with 1%
carrageenin induction. The results of the percentage of protection, the change in
the percentage of protection, and the percentage of anti-inflammatory power were
statistically analyzed. Results: The results showed that EEDS was green-black in
color, bitter in taste, 7% drying loss, 12.31% w/w yield and positive for flavonoids.
Conclusion: The higher the dose of EEDS, the higher the analgesic power but the
lower the anti-inflammatory power
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PENDAHULUAN

Rasa nyeri merupakan respon sensoris pada tubuh yang menandakan kerusakan
jaringan. Kerusakan jaringan terjadi karena adanya rangsangan mekanik, kimia atau fisik
(kalor dan listrik) sehingga dapat menimbulkan rasa nyeri. Timbulnya rasa nyeri
berfungsi untuk melindungi serta memberikan tanda bahaya tentang adanya gangguan di
dalam tubuh (Rahmatia et al., 2018). Nyeri (dolor) juga merupakan salah satu gejala dari
kondisi inflamasi yang terjadi di dalam tubuh. Inflamasi disebabkan karena pelepasan
mediator kKimiawi dari jaringan yang rusak sehingga menyebabkan leukosit melepaskan
enzim lisosom. Pada jalur siklooksigenase (COX), terjadi metabolisme asam arakidonat
sehingga menghasilkan prostaglandin yang merupakan mediator inflamasi di dalam tubuh
(Riansyah et al., 2016).

Pilihan obat analgetik dan antiinflamasi telah banyak beredar, namun masyarakat
cenderung kembali ke alam (back to nature) yaitu dengan memanfaatkan tanaman
sebagai pengobatan herbal untuk berbagai penyakit (Anshory et al., 2018). World Health
Organization (WHO) merekomendasikan penggunaan tanaman obat dalam menjaga
kesehatan masyarakat, pencegahan, dan pengobatan penyakit (Siahaan dan Aryastami,
2018). Penggunaan tanaman sebagai obat telah banyak dilakukan oleh masyarakat
Indonesia secara turun — temurun. Salah satu tanaman yang dikembangkan sebagai obat
adalah tanaman singkong (Manihot utilissima Pohl) (Rikomabh et al., 2017).

Tanaman singkong sering digunakan sebagai obat rematik, asam urat, peradangan,
nyeri haid, dan luka bakar akibat panas (Rikomah et al., 2017). Daun pada tanaman
singkong memiliki kandungan senyawa saponin, vitamin C, triterpenoid, tanin dan
flavonoid (Nurdiana, 2013). Senyawa flavonoid pada daun singkong memiliki aktivitas
sebagai antioksidan. Aktivitas antioksidan daun singkong dengan nilai IC50 yaitu sebesar
92.10 mg/L yang tergolong antioksidan kuat (Hasim et al, 2016) dan mengandung total
flavonoid 877,7 mg/100 g (Linn et al., 2018). Antioksidan merupakan senyawa yang
dapat mencegah kerusakan jaringan oleh radikal bebas. Radikal bebas pada tubuh yang
terjadi reaksi secara terus — menerus dapat menyebabkan kerusakan protein, membran,
dan jaringan. Penangkapan radikal bebas dapat mengurangi nyeri dan peradangan pada
tubuh (Nadler, 2007).

Senyawa flavonoid juga berfungsi menghambat enzim siklooksigenase sehingga
dapat mengurangi produksi prostaglandin oleh asam arakidonat sehingga juga dapat
mengurangi rasa nyeri (Syamsul et al., 2016). Ekstrak daun singkong dengan dosis
terkecil 100 mg/KgBB tikus memiliki daya analgetik paling besar yaitu 75,4% (Yusuf
dan Okechukwu, 2013). Aktivitas antiinflamasi erat hubungannya dengan aktivitas
antioksidan. Antioksidan ini dapat mencegah terjadinya stress oksidatif yang
mempengaruhi kestabilan sel darah merah sehingga dapat mencegah kerusakan membran
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sel (Hasim et al., 2016). Berdasarkan latar belakang, maka perlu dilakukan pengujian
daya analgesik dan antiinflamasi EEDS terhadap mencit jantan.

METODE PENELITIAN
Penelitian ini adalah penelitian eksperimental dengan rancangan acak pola satu
arah. Penelitian dilakukan melalui 3 tahapan, yaitu (1) tahap pembuatan ekstrak etanolik
daun singkong (EEDS); (2) pengujian kandungan flavonoid; (3) pengujian daya analgesik
dan antiinflamasi EEDS.
1. Tahap pembuatan EEDS
a. Pembuatan serbuk simplisia daun singkong
Daun singkong yang digunakan merupakan daun singkong segar dan berwarna
hijau dengan ketentuan daun berada di posisi 5-7 dari pucuk tanaman dan dipanen
saat pagi hari. Daun singkong yang telah disortasi basah, kemudian dipotong dan
dioven pada suhu 45 — 50°C hingga simplisia kering. Daun yang kering tersebut
dihaluskan dengan menggunakan blender sampai menjadi serbuk, kemudian
diayak dengan ayakan mesh 100 (Solikhah et al., 2019). Serbuk yang dihasilkan
dilakukan kontrol kualitas meliputi organolpetis, rendemen, susut pengeringan.
b. Ekstraksi daun singkong
Serbuk simplisia daun singkong di ekstraksi secara remaserasi selama 2x24 jam,
dengan menggunakan pelarut etanol 70%. Larutan di shaker selama 1 jam setiap
pagi dan sore. Filtrate yang dihasilkan dievaporasi di atas waterbath pada suhu 45
— 50°C sampai didapatkan ekstrak kental. Ekstrak yang dihasilkan dilakukan
kontrol kualitas meliputi organolpetis, rendemen, susut pengeringan.
2. Tahap pengujian kandungan flavonoid EEDS
Pengujian flavonoid dilakukan dengan uji Shinoda. EEDS diukur sebanyak 1 mL
dimasukkan ke dalam tabung reaksi, kemudian ditambahkan 1 mL etanol, 0,1 gram
logam Mg dan 5 tetes HCI pekat. Reaksi positif apabila larutan terbentuk warna kuning
jingga sampai merah, maka positif mengandung flavonoid (Markham, 1988)
3. Tahap pengujian daya analgesik dan antiinflamasi EEDS
a. Tahap pengujian daya analgesik EEDS
Sebanyak 25 mencit galur Swiss yang telah diadaptasi selama 7 hari diberi
senyawa uji secara per oral sesuai dengan kelompok perlakuan. Kelompok kontrol
negatif (I) merupakan mencit yang diberikan larutan CMC Na 0,5%. Kelompok
kontrol positif (1) merupakan mencit yang diberi larutan lbuprofen 3 mg/mL
dengan dosis 52 mg/kgBB. Kelompok EEDS merupakan kelompok mencit yang
diberi 3 variasi dosis EEDS (I11-V), yaitu 70, 140, dan 280 mg/kgBB mencit.
Setelah 30 menit, seluruh mencit diinduksi dengan larutan asam asetat 1% secara
intraperitoneal. Pengamatan dilakukan dengan menghitung jumlah geliat selama 5
menit dengan selang waktu 15 menit dalam kurun waktu 120 menit.
b. Tahap pengujian antiinflamasi EEDS
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Sebanyak 25 mencit galur Swiss yang telah diadaptasi selama 7 hari, diukur tebal kaki Kiri
mencit (Co). Sebanyak 0,05 ml karagenin 1% diberikan secara intraplantar pada kaki Kiri,
kemudian 1 jam setelah penginduksi, mencit dibagi menjadi 5 kelompok perlakuan.
Kelompok kontrol negatif (I) merupakan mencit yang diberikan larutan CMC Na 0,5%.
Kelompok kontrol positif (I1) merupakan mencit yang diberi larutan Na Diklofenak 7
mg/kgBB. Kelompok EEDS merupakan kelompok mencit yang diberi 3 variasi dosis
EEDS (111-V), yaitu 35, 70, dan 140 mg/kgBB mencit.
Penurunan ketebalan edema yang terjadi dicatat sebagai edema telapak kaki mencit pada
waktu tertentu (Ct). Pengukuran dilakukan setiap interval waktu 1 jam selama 5 jam.

4. Analisis Data

a. Pengujian daya analgesik EEDS

Analisis data pada uji daya analgesik dilakukan dengan menghitung % proteksi geliat
terhadap kontrol negatif yang dihitung dengan persamaan 1.

% proteksi geliat = (P - [ (P/K) x 100] )% (1)

Keterangan :
P =jumlah rata- ralakumulatif geliat hewan uji setelah pemberian senyawa uji
K = jumlah rata-rata kumulatif geliat hewan uji kontrol negatif

Hasil data % proteksi geliat tersebut kemudian dianalisis secara statistik. Uji
dilanjutkan dengan pengukuran perubahan % proteksi geliat menggunakan hasil
% proteksi geliat terhadap kontrol positif yang dihitung menggunakan rumus
persamaan 2.

Perubahan % proteksi geliat = [ (A-B) / B ] x 100 (2)

Keterangan :
A =rata—rata% proteksi geliat pada tiap kelompok perlakuan
B =rata-rata proteksi geliat pada kontrol positif

b. Pengujian daya antiinflamasi EEDS
Data yang diperoleh dari uji daya antiinflamasi adalah data selisih dari ketebalan telapak
kaki mencit sebelum dan sesudah diinduksi karagenin 1% sebanyak 0,05 ml. Perhitungan
dapat dilakukan dengan persamaan (3).

Cu=Ct-Co 3)
Keterangan :
Cu :Ketebalan edema kaki mencit
Ct : Ketebalan telapak kaki mencit setelah diinduksi dengan karagenin 1% pada waktu tertentu
Co : Ketebalan awal telapak kaki mencit sebelum diinduksi karagenin 1%

Data kuantitatif penelitian berupa Area Under Curve (AUC) dari kurva ketebalan
edema rata-rata terhadap waktu. Nilai AUC yaitu luas daerah rata-rata dibawah
kurva yang merupakan hubungan ketebalan edema rata-rata tiap satuan waktu
yang dapat dihitung dengan persamaan (4).
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1- 2—cl —(cn-1
AUC 0 -x = (—=xtl —to) + (——xt2 —t1) + (%n)xtn —tn—1) (4)
Keterangan :
AUC 0—x : Area Under Curve dari ketebalan edema telapak kaki mencit
Cn-Cn-1 : Besarnya tebal edema

Persen Daya Antiinflamasi (penghambat ketebalan edema) dihitung berdasarkan

persen penurunan edema menggunakan persamaan (5).

% Daya Antiinflamasi = % x 100% 5)

Keterangan :

AUCK : Rata-rata AUC ketebalan edema kaki mencit untuk kontrol negatif

AUCu :Rata-rata AUC ketebalan edema kaki mencit untuk kelompok perlakuan pada tiap individu
(Kusmita et al., 2011)

Analisis data menggunakan One Way Anova dilanjutkan dengan Post Hoc. DAya
analgesik dan antiinflamasi ditunjukkan dengan nilai signifikansi dengan taraf
kepercayaan 95%.

HASIL PENELITIAN
1. Pembuatan EEDS

Hasil determinasi tanaman singkong menunjukkan bahwa tanaman yang digunakan
benar merupakan spesies Manihot utilissima Pohl. Proses ekstraksi dilakukan melalui
pembuatan serbuk simplisia hingga menghasilkan ekstrak kental daun singkong. Uji
organoleptis serbuk simplisia dan ekstrak kental daun singkong dapat dilihat pada tabel
1.

Tabel 1. Hasil uji organoleptis serbuk simplisia dan ekstrak kental daun singkong

Jenis simplisia Rendemen Sus_ut Parameter
(%b/b)  pengeringan  Bentuk Bau Rasa Warna
Serbuk 38,12 4,7 Serbuk Daun Pahit Hijau
singkong
Ekstrak 12,31 7,0 Ekstrak Tidak Pahit Hijau
kental berbau kehitaman

Perbandingan hasil organoleptis serbuk simplisia dan ekstrak kental daun singkong

dapat dilihat pada gambar 1.
‘ 6
e /" 1

(a) Serbuk simplisia daun singkong (b) EEDS
Gambar 1. Hasil organoleptis serubuk simplisia dan ekstrak kental daun singkong
(Dokumentasi pribadi, 2020)
2. Pengujian kandungan flavonoid EEDS
Hasil ekstrak menunjukkan bahwa terdapat kandungan flavonoid. Pengujian
dilakukan melalui uji Shinoda yang menghasilkan warna jingga pada ekstrak setelah
penambahan serbuk Mg dan HCI pekat kedalam EEDS. Hasil pengujian pada EEDS

menunjukkan warna jingga.
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3. Pengujian daya analgesik dan antiinflamasi
a. Pengujian daya analgesik
Respon jumlah geliat dihitung selama 5 menit dengan jarak waktu pengamatan 15
menit setiap pengamatan setelah induksi asam asetat diberikan. Hasil rata — rata geliat
mencit dapat dilihat pada Tabel 2.

Tabel 2. Rata — rata Jumlah Respon Geliat Terhadap Waktu

No. Perlakuan Jumlah geliat pada menit ke- Rata - rata
15 30 45 60 75 90 105 120 Geliat

1. KN 64.2 584 532 46.8 412 348 27 196 43.2

2. KP 202 162 128 106 74 48 3.2 2 9.7

3. EEDS1 494 458 406 346 30 246 188 9.6 317

4, EEDS2 51.2 46.6 414 348 306 264 19.2 10.6 32.6

5. EEDS3 50 472 416 376 324 278 216 112 33.7

Data penurunan respon geliat yang telah diperoleh kemudian dilanjutkan untuk
perhitungan % proteksi dan perubahan % proteksi. Data jumlah kumulatif geliat dan %
proteksi, selanjutnya dilakukan analisis statistika untuk mengetahui adanya perbedaan
antar kelompok. Hasil menunjukkan bahwa data penelitian terdistribusi normal dan
homogen dengan metode Shapiro-Wilk (p=0,435).

Uji dilanjutkan menggunakan uji hipotesis One-way ANOVA dan dilanjutkan
dengan analisis Post Hoc Test. Hasil dari uji LSD (Least Significant Difference)
menunjukan adanya perbedaan pada masing — masing kelompok perlakuan. Hasil Uji
statistik % proteksi geliat dapat dilihat pada tabel 3.

Tabel 3. Hasil % proteksi EEDS pada mencit jantan Galur Swiss

No. Kelompok Uji Rata-rata % proteksi
(X £SE)
1. KN 0
2. KP 77,64 + 0,562
3. EEDS1 26,59 + 0,98°
4, EEDS?2 24,45 + 0,75°°¢
5. EEDS3 21,96 + 1,06°
Keterangan :
X = Mean (Rata-rata)
SE = Standard Error (SD/vn)

(a, b, ¢, d) = Huruf yang berbeda menunjukan adanya perbedaan yang bermakna (p<0,05)

Data % proteksi yang telah diperoleh kemudian diolah menjadi perhitungan rata-
rata perubahan persen proteksi pengujian daya EEDS terhadap kontrol positif ibuprofen
dosis 52 mg/kgBB. Perubahan % proteksi geliat berguna untuk mengetahui besar daya
analgesik EEDS terhadap ibuprofen dosis 52 mg/kgBB. Berikut hasil rata-rata dan uji
statistik perubahan % proteksi ditunjukkan dalam bentuk Mean + Standard Error pada
tabel 4.
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Tabel 4. Hasil perubahan % proteksi EEDS pada mencit jantan Galur Swiss

No. Kelompok Uji Rata-rata perubahan % proteksi
(X £SE)

1. KP 0

2. EEDS1 65,75 + 1,26°

3. EEDS2 68,51 + 0,972P

4. EEDS3 71,72 +1,37°
Keterangan :
X = Mean (Rata-rata)
SE = Standard Error (SD/vn)

(a, b, ¢) = Huruf yang berbeda menunjukan adanya perbedaan yang bermakna (p<0,05)

b. Pengujian daya antiinflamasi
Parameter tebal edema digunakan sebagai awal perhitungan nilai AUC dan % daya
antiinflamasi EEDS. Hasil rata — rata tebal edema selama 5 jam menunjukkan bahwa pada
kelompok kontrol negatif (suspensi CMC Na 0,5%), rata-rata tebal edema mengalami
kenaikan tiap jam pertama hingga ke-5. Hasil juga menunjukkan bahwa pada jam ke — 0,
yaitu 1 jam setelah pemberian karagenin 1% menunjukkan adanya tebal edema optimal
pada seluruh mencit. Nilai tebal edema dapat dilihat pada tabel 5.

Tabel 5. Rata-rata tebal edema pada mencit jantan yang diinduksi karagenin

No Kelompok Rata-rata tebal edema * SD pada jam ke- (mm)
sebelum 0 1 2 3 4 5
1 KN 2,57+ 3,74+ 3,87+ 3,95+ 3,8+ 0,15 3,86+ 3,91+
0,08 0,35 0,33 0,31 0,13 0,14
2 KP 351+ 4,28+ 4,13+ 3,97+ 3,82+ 3,67+ 3,58+
0,24 0,15 0,18 0,20 0,25 0,27 0,26
3 EEDSO 2,54 + 3,77+ 3,52+ 3,31+ 3,15+ 2,98+ 2,82+
0,19 0,31 0,28 0,25 0,23 0,20 0,22
4 EEDS1 3,17+ 4,36+ 4,25+ 4,09+ 3,89+ 3,71+ 3,55+
0,45 0,44 0,46 0,44 0,45 0,43 0,49
5 EEDS2 2,48 + 3,84+ 3,62+ 3,47+ 3,29+ 3,10+ 2,94+
0,34 0,34 0,40 0,37 0,37 0,38 0,36

Keterangan : SD = Standar Deviasi
Data penurunan edema yang diperoleh kemudian dilanjutkan untuk perhitungan

nilai Area Under Curve (AUC). Hasil rata-rata AUC uji daya antiinflamasi dapat dilihat
pada tabel 6.

Tabel VI. Rata-rata AUC total EEDS

Kelompok Nilai AUC Total +SD
KN 6,46 £ 0,228
KP 1,97 +0,16°
EEDSO 3,56 £ 0,23°¢
EEDS1 4,05+0,17¢
EEDS2 4,47 + 0,159

Keterangan : huruf yang berbeda menunjukan adanya perbedaan yang bermakna (p<0,05) dengan taraf
kepercayaan 95%

Nilai AUC total yang diperoleh selanjutnya digunakan untuk mengetahui
persentase Daya Antiinflamasi (% DAI). Hasil rata-rata persentase Daya Antiinflamasi
(% DAI) dapat dilihat pada tabel 7.
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Tabel 7. Rata-rata persentase Daya Antiinflamasi (% DAI) EEDS

Kelompok % DAI £ SD
KN 0
KP 69,48 + 2,422
EEDSO 44,93 + 3,64
EEDS1 37,34 £ 2,67°
EEDS2 30,75 £ 2,36°

Keterangan : huruf yang berbeda menunjukan adanya perbedaan yang bermakna (p<0,05) dengan taraf
kepercayaan 95%

PEMBAHASAN

1. Pembuatan EEDS

Pengujian determinasi tanaman dilakukan untuk mengetahui kebenaran spesies dari
tanaman yang dipakai, serta untuk menghindari kesalahan dalam proses pengumpulan
bahan. Tanaman singkong yang digunakan dalam penelitian ini diperoleh dari desa
Ungaran, Kecamatan Ungaran Barat, Kabupaten Semarang, Jawa Tengah. Bagian
tanaman singkong yang digunakan adalah daun singkong dengan posisi 5-7 dari pucuk
tanaman karena memiliki kandungan flavonoid tertinggi, yaitu 27,31%. Daun yang
berada pada posisi di bawah 5 dari pucuk tanaman memiliki kandungan flavonoid sebesar
18,15% dan pada posisi di atas 7 dari pucuk tanaman memiliki kandungan flavonid
sebesar 20% (Hasim et al., 2016).

Pembuatan simplisa daun singkong dilakukan dengan mengeringkan daun singkong
yang telah dipotong — potong ke dalam oven pada suhu 45 — 50°C. Pengeringan dilakukan
pada suhu <60°C karena flavonoid yang terkandung di dalam daun singkong merupakan
golongan senyawa yang tidak tahan panas dan mudah teroksidasi pada suhu tinggi
(Maulana, 2017). Pengeringan di bawah suhu 40°C menyebabkan simplisia mudah
ditumbuhi jamur karena memiliki kelembapan yang tinggi sedangkan pada suhu lebih
dari 50°C akan mengakibatkan semakin banyaknya zat aktif yang hilang (Manalu &
Adinegoro, 2018).

Ekstraksi daun singkong dilakukan secara remaserasi dengan pelarut etanol 70%.
Pada proses remaserasi, terjadi pergantian pelarut yang baru sehingga memiliki
kemampuan mengekstrasi lebih tinggi. Hasil rendemen remaserasi menunjukkan
persentase yang lebih tinggi, yaitu 23,33% dibandingkan maserasi yaitu 22%. Pemilihan
metode remaserasi juga disebabkan karena flavonoid tidak tahan terhadap pemanasan
(Ningsih et al., 2018). Menurut Riwanti et al., (2018), ekstraksi menggunakan etanol 70
% mampu menghasilkan total flavonoid tertinggi yaitu 0,1300% dibandingkan etanol
50%, yaitu 0,0539% dan etanol 96%, yaitu 0,1180%.

Serbuk simplisia daun singkong dan ekstrak kental daun singkong (EEDS) yang
diperoleh dilakukan uji kontrol kualitas dan kuantitas meliputi uji organoleptis, uji susut
pengeringan dan perhitungan rendemen. Hasil uji organoleptis telah menunjukkan bentuk
serbuk dan ekstrak kental, serta bau khas daun singkong. Pada EEDS menunjukkan warna
yang lebih pekat karena telah mengalami reaksi oksidasi akibat proses evaporasi.
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2. Pengujian kandungan flavonoid EEDS

Senyawa flavonoid pada EEDS akan dioksidasi membentuk kompleks dengan ion
magnesium. Flavonoid yang tereduksi dengan Mg + HCI dapat memberikan warna
merah, kuning atau jingga. Perubahan warna tersebut menunjukkan bahwa ekstrak
mengandung senyawa flavonoid yang diduga golongan flavon dan flavonon (Megawati
et al., 2020). Penambahan HCI pekat bertujuan untuk menghidrolisis flavonoid menjadi
aglikonnya yaitu O-glikosil. Glikosil dapat digantikan H* dari asam karena memiliki sifat
elektrofilik (Mutiara & Wildan, 2014).

3. Pengujian daya analgesik dan antiinflamasi
a. Pengujian daya analgesik

Semua mencit mengalami penurunan jumlah geliat selama 120 menit pengamatan.
Hal ini disebabkan adanya respon alami dalam tubuh saat mengalami nyeri. Tubuh
beradaptasi dengan adanya stimulus nyeri, karena terdapat analgetik alami dalam tubuh,
yaitu senyawa endorphin. Hal ini yang menyebabkan tubuh akan meningkatkan
ketahanan untuk mengatasi rasa nyeri (Wulan et al., 2017).

Data penurunan respon geliat kemudian diubah menjadi % proteksi dan perubahan
% proteksi. Persen proteksi merupakan kemampuan suatu bahan uji dalam mengurangi
respon geliat mencit yang disebabkan karena induksi oleh asam asetat. Persen proteksi
geliat berbanding terbalik dengan jumlah rata-rata geliat. Semakin besar jumlah rata-rata
geliat, maka persen proteksi geliat yang diperoleh semakin kecil (Pujiatiningsih, 2014).
Pemberian ibuprofen memberikan persen proteksi sebesar 77.64 + 0,56. Nilai persen
proteksi ibuprofen > 50% menandakan bahwa ibuprofen memiliki daya analgesik
(Departemen Kesehatan RI, 1993). Ibuprofen bekerja dengan cara menghalangi produksi
prostaglandin sehingga nyeri dan peradangan dapat berkurang (Lacy, 2009). Hasil %
proteksi geliat EEDS; sebanding dengan EEDS; sedangkan EEDS; sebanding dengan
EEDSs yang ditunjukan adanya perbedaan tidak bermakna p>0,05. Data % proteksi yang
telah diperoleh kemudian diolah menjadi perhitungan rata-rata perubahan persen proteksi
pengujian daya EEDS terhadap kontrol positif ibuprofen dosis 52 mg/kgBB.

Hasil rata - rata perubahan % proteksi geliat menunjukan bahwa ketiga variasi
kelompok EEDS memiliki aktivitas analgesik akan tetapi tidak sebesar ibuprofen sebagai
kontrol positif dalam memproteksi nyeri akibat induksi asam asetat 1%. Hal ini terlihat
dari uji statistik ketiga variasi dosis yang berbeda bermakna dibandingkan ibuprofen yaitu
p<0,05. Variasi dosis EEDS terlihat mampu memproteksi nyeri akibat induksi asam asetat
1%. Nilai proteksi geliat yang baik terdapat pada EEDS; yaitu sebesar 65,75 %, diiukuti
EEDS;, dan EEDS3 sebesar 68,51 % dan 71,72 %. Aktivitas EEDS; sebanding dengan
EEDS; sedangkan EEDS> sebanding dengan EEDSs yang ditunjukan adanya perbedaan
tidak bermakna p>0,05.

Nilai perubahan % proteksi yang semakin kecil menunjukan bahwa pada dosis
tersebut dapat menyebabkan penurunan jumlah geliat yang lebih banyak. Hasil penelitian
menunjukan semakin kecil dosis yang diberikan maka efek proteksi geliat yang
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dihasilkan akan semakin besar. Penelitian ini sejalan dengan penelitian (Meilawaty, 2013,
Yusuf dan Okechukwu, 2013 dan Miladiyah et al., 2011) yang menunjukan semakin kecil
dosis ekstrak daun singkong yang diberikan maka efek yang dihasilkan akan semakin
besar.

Skrining fitokimia golongan senyawa metabolit sekunder yang terdapat dalam
simplisia dan EEDS adalah flavonoid, saponin, tanin dan polifenol, monoterpenoid dan
seskuiterpen dan kuinon (Nurhalisa, et al., 2022). Kandungan flavonoid dalam EEDS
memiliki kemampuan dalam mengatasi rasa nyeri dan dapat menghambat kerja enzim
siklooksigenase sehingga pembentukan prostaglandin terhambat dengan demikian akan
mengurangi rasa nyeri (Nafisah et al., 2014). Tanaman singkong juga bersifat sebagai
antioksidan. Antioksidan mampu menetralkan radikal bebas yang dilepaskan oleh fagosit
sebagai respons terhadap cedera sel, sehingga dapat menekan respons inflamasi yang
disebabkan oleh radikal bebas, yang mengarah pada respons nyeri yang menurun
(Suryanto, 2012).

b. Pengujian daya antiinflamasi

Pengujian antiinflamasi dilakukan dengan metode pembentukan edema yaitu
didasari pada kemampuan bahan uji untuk menghambat edema di telapak kaki mencit
yang diinduksi karagenin 1% secara intraplantar. Karagenin dapat merangsang pelepasan
mediator inflamasi seperti prostaglandin, bradikinin dan leukotrin tanpa merusak jaringan
tempat penyuntikan (Andayani et al., 2018). Rata-rata tebal edema terendah terdapat pada
mencit dengan pemberian suspensi Na diklofenak dosis 7 mg/kgBB (lihat tabel 5). Na
diklofenak menjadi acuan standar dalam melihat potensi senyawa obat dalam menekan
radang pada hewan uji. Na diklofenak bekerja dengan menghambat biosintesis
prostaglandin pada tahap siklooksigenase sehingga prostaglandin G2, prostaglandin H2 dan
tromboksan tidak terbentuk (Priamsari & Krismonikawati, 2020). Na diklofenak dipilih sebagai
kontrol positif karena memiliki daya antiinflamasi kuat dibandingkan dengan indometasin,
piroxicam, cepat diabsorbsi setelah pemberian oral dan mempunyai waktu paruh yang pendek
sekitar 1-2 jam (Agustin & Ratih, 2015). CMC Na sebagai kontrol negatif dan suspending agent
karena kerena dapat menghasilkan suspensi yang stabil, kejernihannya tinggi dan bersifat inert
sehingga tidak mempengaruhi zat berkhasiat mempunyai toksisitas rendah dan mudah terdispersi
di dalam air dibandingkan dengan pensuspensi lainnya (Aulia & Sinata, 2019).

Pemberian CMC Na 0,5% sebagai kontrol negatif menghasilkan edema yang paling besar
sehingga nilai AUC totalnya paling tinggi (lihat tabel 6). Hal ini disebabkan karena CMC Na
tidak memiliki aktivitas antiinflamasi. Kemampuan EEDS dalam memberikan aktivitas
antiinflamasi dapat dilihat dari adanya penurunan tebal edema telapak kaki mencit yang diinduksi
karagenin 1% yang ditujukan dengan adanya penurunan rata-rata nilai AUC total. Pemberian
suspensi EEDS; dan EEDS; memiliki nilai AUC total lebih tinggi dibandingkan EEDS, yang
ditunjukkan dengan adanya perbedaan signifikan p<0,05. Nilai AUC tersebut menyatakan bahwa
suspensi EEDS, memiliki kemampuan menurunkan edema yang besar dari suspensi EEDS; dan
EEDS,. Hal ini sesuai dengan penelitian Bokanisereme et al., (2013) menyatakan bahwa EEDS

P-1SSN 2355-6498 | E-ISSN 2442-6555



159

Paulina Maya Octasari | Uji Daya Analgetik Dan Antiinflamasi .....
Jurnal Wiyata, Vol. 09 No. 02 Tahun 2022

pada dosis 100, 250, dan 500mg/kgBB tikus memiliki kemampuan menurunkan edema tertinggi
pada dosis terendah yaitu 100mg/kgBB tikus.

Nilai AUC berbanding terbalik dengan % DAI, semakin kecil nilai AUC maka semakin
besar % DAI. Perhitungan % DAI dengan membandingkan AUC kontrol negatif (CMC Na 0,5%)
terhadap perlakuan masing-masing perlakuan masing-masing perlakuan mencit. Suspensi Na
diklofenak memiliki aktivitas antiinflamasi tertinggi karena memiliki mekanisme Kkerja
menghambat enzim cyclooxygenase (COX-1 dan COX -2) sehingga menghambat pelepasan
mediator radang seperti prostaglandin (Andayani et al., 2018). Hasil % DAI pada EEDS, lebih
tinggi dibandingkan EEDS; dan EEDS; namun lebih rendah dibandingkan suspensi Na
diklofenak. Penurunan edema yang dihasilkan dikarenakan EEDS memiliki senyawa flavonoid
yang dapat digunakan sebagai antiinflamasi karena memiliki mekanisme kerja menghambat
sintesis prostaglandin. Penghambatan prostaglandin dapat menghambat pembentukan inflamasi
sehingga menyebabkan penurunan edema pada kaki mencit yang diinduksi karagenin (Riansyah
et al., 2016). Penelitian lain juga menunjukkan bahwa flavonoid yang terkandung dalam ekstrak
etanol pecut kuda dapat menurunkan kadar leukosit dan makrofag tikus yang mengalami ulkus
diabetikum pada hari ke-21. Kadar leukosit dan makrofag merupakan parameter terjadinya
inflamasi di dalam tubuh (Octasari dan Ramayani, 2021).

SIMPULAN

Ekstrak etanol daun singkong (EEDS)memiliki daya analgesik dan antiinflamasi pada
mencit galur Swiss. Daya analgesik EEDS 70 mg/KgBB, 140 mg/KgBB, dan EEDS 280
mg/KgBB mencit berurutan adalah 26,59%;24,45%; dan 21,96%. Daya antiinflamasi EEDS 35
mg/KgBB, 70 mg/KgBB, dan EEDS 140 mg/KgBB mencit berurutan adalah 44,93%; 37,34%;
dan 30,75%. Semakin besar dosis EEDS yang diberikan, daya analgesik dan antiinflamasi yang
diberikan semakin rendah.

SARAN
Perlu dilakukan penelitian lanjutan terkait uji toksisitas ekstrak etanol daun singkong
pada hewan uji secara akut, subkronis, dan kronis.
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