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Abstract 

Meniran (Phyllanthus niruri L) herbal extract had shown antihyperuricemia effect through 
uricosuric action. The purpose of this study was to determine the effect of 200 mg/kg.bw 
extracts in increase the urine volume of hyperuricemic mice. This study was a quasi-experimental 
with a complete randomized block design. Fifteen mice were divided into 3 groups. Such as, 
normal group was given aqua pro injection 1 mL/20 g.bw (i.p) and   distilled water with 0.5 
mL/20g.bw (po), negative group was given 250 mg/kg potassium oxonate (i.p) and distilled 
water with 5 mL/20g.bw (p.o), treatment group was given 250 mg/kg.bw potassium oxonate  (i.p) 
and 200 mg/ kg.bw extracts of meniran (p.o). Cumulative urine volume was measured at the 
0,1,2,3,4,5,6,7,8 and 24 hour for 3 days. Volume of drinking and feed were accounted for 3 days. 
Data was analyzed with Kruskal-Wallis and Mann Whitney Test.  The result showed that in 
negative group the urine volume produced was higher than the normal group (p = 0.007). 
Meanwhile, urine volume of others group was lower than negative control (p = 0.011). Based on 
the data, meniran extract could not increase the urine volume in hyperuricemia mice, aside from 
the extract can increase the urine volume in normal mice. 
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PENDAHULUAN  

Hiperurisemia adalah keadaan dimana 
terjadi peningkatan kadar asam urat darah di 
atas normal. Secara biokimia akan terjadi 
hipersaturasi yaitu kelarutan asam urat di 
serum yang melewati ambang batasnya. 
Hiperurisemia dapat disebabkan karena 
adanya peningkatan metabolisme asam urat, 
penurunan pengeluaran asam urat urin, atau 
gabungan keduanya (Sudoyo et al., 2007). 
Hiperurisemia didefinisikan keadaan dengan 
kelebihan kadar asam urat yaitu >7,0 mg/dL 
(413 mmol/L) pada pria dan  kadar asam urat 

> 6,0 mg /dL (354 mmol/L) pada wanita 
(Schlesinger, 2005).  Prevalensi hiperurisemia 
kira-kira 2,6-47,2% yang bervariasi pada 
berbagai populasi (Hidayat, 2009). 

Meniran merupakan salah satu tanaman 
herbal yang memiliki khasiat dapat 
menyembuhkan berbagai macam penyakit 
termasuk hiperurisemia. Herba meniran 
merupakan tanaman obat asli Indonesia yang 
mengandung senyawa kimia turunan lignan, 
alkaloid, flavonoid, triterpenoid, saponin, 
tannin dan kandungan kimia lainnya 
(Mangunwardoyo et al., 2005;  Samali et al., 
2011). Pada penelitian sebelumnya, Muhtadi 
et al (2010) melaporkan bahwa ekstrak herba 
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meniran 200 mg/KgBB dapat menurunkan  
kadar asam urat cukup signifikan. Pada 
penelitian Murugaiyah (2008), kandungan  
filantin  di  dalam  ekstrak  metanol  meniran  
memiliki  kemampuan dalam  ekskresi  asam  
urat  melalui aksi urikosurik.  Selain  itu,  
penelitian  yang dilakukan oleh Udupa et al 
(2010) menjelaskan bahwa ekstrak herba 
meniran secara signifikan memiliki aktivitas 
diuretik dengan meningkatkan ekskresi 
natrium, kalium, dan klorida. Diuresis tersebut 
menunjukkan penambahan volume urin yang 
diproduksi dan jumlah pengeluaran 
(kehilangan) zat-zat terlarut dan air (Nafrialdi, 
2008).  

Diuresis dapat menghilangkan udem 
dengan mengeluarkan air dan natrium klorida 
secukupnya atau lebih (Mutschler, 1986), 
namun bila terjadi diuresis berlebihan dapat 
menyebabkan gangguan elektrolit, dehidrasi 
dan insufisiensi ginjal (Dipiro et al., 2008) 
bahkan dapat memperparah keadaan 
hiperurisemia tersebut (Brest et al, 1966). 
Oleh karena itu, penelitian ini perlu dilakukan 
untuk mengetahui pengaruh ekstrak herba 
meniran terhadap volume urin pada mencit 
hiperurisemia karena berhubungan dengan 
kemungkinan adanya efek samping diuresis 
dari pengobatan antihiperurisemia 
menggunakan ekstrak meniran tersebut. 

METODE PENELITIAN 
Alat yang digunakan dalam penelitian ini 

meliputi timbangan hewan uji (Ohaus), 
timbangan analitik (Ohaus), spuit injeksi 
volum 1 mL dan 3 mL (Terumo),  spuit  oral  
ukuran  18  gauge  (Terumo),  pipa  kapiler  
(Assistant), ependrof,  Spektrofotometer 
(Stardust FC 15), sonifikator (Branson), 
sentrifuge (Mini spin), dan metabolic cage. 

Bahan: Ekstrak herba meniran (tim 
RAPID Fakultas Farmasi Universitas 
Muhammadiyah Surakarta 2010-2012), 
mencit putih jantan galur Swiss dengan berat 
rata-rata 20-30 gram dan berumur 2-3 bulan 
dari Mister Tiput Peternakan Tikus Putih dan 
Mencit Semarang, makanan mencit (pellet 
BR), potassium oxonate p.a (Aldrich 
Chemical company), aqua p.i, aquadest serta 

bahan pengukur asam urat yang terdiri dari 
reagen Uric Acid FS*TBHBA (2,4,6-
Tribromo-3-hydroxybenzoic acid) (DyaSys). 

Jalannya Penelitian 

Pembuatan ekstrak meniran 

Ekstrak  dibuat  dengan  cara  dekokta  
yaitu  dengan  menimbang  1  kg simplisia dan 
dimasukkan ke dalam panci infusa. 
Ditambahkan aquadest sampai terendam dan 
direbus selama 30 menit (dihitung saat suhu 
900C). Dipisahkan menggunakan   sentrifuge   
dan  diambil   bagian   atas.   Dimasukkan   ke   
dalam evaporator dengan suhu 600C selama 8 
jam sehingga diperoleh ekstrak kental. Ekstrak 
kental kemudian dimasukkan ke dalam vacum 
dry oven  sampai kering. Pembuatan 
Hiperurisemia 

Pembuatan hiperurisemia dilakukan setiap 
hari selama 3 hari dengan pemberian 
Potassium oxonate 250 mg/KgBB secara 
intraperitonial 1 jam sebelum pemberian 
sediaan uji (Haidari et al., 2009). 

Penentuan Jangka Waktu Hiperurisemia 

Mencit diadaptasi terlebih dahulu pada 
lingkungan penelitian selama satu minggu 
pada suhu kandang dan tidak diberi makan 1 
jam sebelum penelitian dimulai (Haidari et al., 
2009). Lima belas ekor mencit putih jantan 
ditimbang bobotnya kemudian dibagi menjadi 
5 kelompok masing-masing 3 ekor mencit, 
Masing-masing mencit diambil darahnya dari 
vena ophtalmikus 0,5 mL pada jam ke-0, 
kemudian   kelompok   2,   3,   4,   dan 5 
diinduksi potassium oxonate intraperitonial 
250 mg/KgBB, 1 jam kemudian diberi 
aquadest  peroral 0,5 ml/gBB. Pada jam ke-2, 
4, 6 dan 8 setelah pemberian potassium 
oxonate diambil darahnya  kemudian 
didiamkan minimal 30 menit pada  suhu 
kamar, disentrifuge dengan kecepatan 12000 
rpm selama 5 menit. Serum tersebut diambil 
20µL dan dimasukkan ke dalam kuvet  dengan 
menambahkan 1000  µL monoreagen Uric 
Acid FS*TBHBA (2,4,6-Tribromo-3-
hydroxybenzoic acid), diinkubasi selama 10 
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menit pada suhu 370C untuk dibaca kadar 
asam urat pada λ 546 nm. 

Penentuan Volume Urin Mencit 
Hiperurisemia 

Lima belas mencit dibagi menjadi 3 
kelompok dengan tiap kelompok 5 mencit. 
Kelompok I (kontrol normal) diberi aqua p.i 
1mL/20gBB secara intraperitonial. Kelompok 
II (kontrol negatif) dan III (ekstrak herba 
meniran) diberi   potassium oxonate 250 mg/ 
kgBB secara intraperitonial. Setelah 1 jam 
kelompok I dan II diberi aquadest 0,5 ml/ 
20gBB secara peroral.dan kelompok III diberi 
ekstrak  herba  meniran 200  mg/kgBB  secara 
peroral.  Selama perlakuan volume urin 
ditampung dalam metabolic cage dan 
diperoleh data kumulatif volume urin selama 3 
hari pada jam ke-0, 1, 2, 3, 4, 5, 6, 7, 8, dan 
24. Volume minum dan berat makan dicatat 
selama 3 hari.  

Analisis Data 

Pada uji penentuan jangka waktu 
hiperurisemia data yang diperoleh adalah data 
kadar  asam urat  darah  yang  homogen dan  
terdistribusi  normal  sehingga dianalisis 
dengan menggunakan anova satu jalan 
kemudian dilanjutkan dengan uji Least 
Significant Difference (LSD) dengan taraf 
kepercayaan 95 %. Pada penentuan volume 
urin, data yang diperoleh adalah data volume 
urin  kumulatif yang tidak terdistribusi normal 
dan tidak homogen sehingga dianalisis dengan 
kruskal   wallis   dan  dilanjutkan  dengan  uji   
Mann   whitney      dengan  taraf kepercayaan 
95%. 

HASIL DAN PEMBAHASAN 
Penentuan Jangka Waktu Hiperurisemia 

Uji penentuan jangka waktu hiperurisemia 
ini dilakukan untuk mengetahui jangka waktu 
hiperurisemia pada mencit yang telah 
diinduksi potassium oxonate. Uji ini dilakukan 
dengan membandingkan antara kadar asam 
urat sebelum (baseline) dan setelah diinduksi 
potassium oxonate 250 mg/kgBB secara 

intraperitonial. Pada   uji anova satu jalan 
diperoleh bahwa pada mencit jantan putih 
terdapat peningkatan kadar asam urat setelah 2 
jam pemberian potassium oksonat yaitu dari 
1,07±0,882 mg/dL menjadi 3,40±0,265 mg/dL 
(p=0,000) dan merupakan kadar asam urat 
maksimal. Kadar asam urat kemudian 
mengalami penurunan pada jam ke-6  dan  ke-
8 yang mulai mendekati normal. Dari hasil 
analisis post hoc dapat dilihat bahwa 
peningkatan kadar asam urat dari normalnya 
terjadi pada jam ke-2 (p=0,000) hingga jam 
ke-4 (p=0,025). Jadi jangka jangka waktu 
hiperurisemia terjadi hingga jam ke-4 setelah 
pemberian potassium oxonate (gambar 1). 

 
Gambar 1. Grafik Kadar asam urat dalam 
darah pada penentuan jangka waktu 
hiperurisemia 

Profil Volume Urin Kumulatif  Saat 
Hiperurisemia 

Profil volume urin kumulatif saat 
hiperurisemia ( jam ke-1 sampai 4) pada hari 
pertama (gambar 2a) untuk kelompok kontrol 
negatif  memiliki volume urin yang  lebih 
banyak dibandingkan  kelompok kontrol 
normal (p=0,007) meskipun volume minum 
dan  berat  makan  yang dikonsumsi adalah 
sama (p>0,05). Jadi, pengeluaran urin tersebut 
tidak dipengaruhi oleh adanya faktor minum 
dan makan yang dikonsumsi tetapi 
dikarenakan kondisi hiperurisemia tersebut. 
Hal ini sesuai dengan penelitian sebelumnya 
bahwa selain meningkatkan asam urat plasma, 
pemberian  potassium oxonate juga dapat 
meningkatkan volume urin (Yonetani dan 
Iwaki, 1983) sedangkan   pada kelompok 
ekstrak meniran memiliki volume urin  yang  
lebih  sedikit  dibandingkan  kelompok  
kontrol  negatif    (p=0,011). Volume minum 
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dan berat makan kelompok ekstrak meniran 
setara dengan kelompok kontrol   normal 
(p>0,05). Jadi,   pada hari pertama ekstrak 
meniran tidak dapat menyebabkan diuresis 
pada mencit hiperurisemia. 

Profil volume urin kumulatif dari  hari 
pertama sampai  hari kedua untuk kelompok 
kontrol negatif  cenderung mengalami 
penurunan (p= 0,028) meskipun volume 
minum dan berat makan setara dengan 
kelompok normal (p>0,05) sedangkan profil 
volume urin, volume minum dan berat makan 
kelompok kontrol negatif pada hari ketiga 
setara dengan hari pertama dan hari kedua 
(p>0,05).  Pada kelompok ekstrak meniran 
cenderung  memiliki volume urin ,volume 
minum dan berat makan yang sama selama 
tiga hari tersebut (p>0,05). Oleh karena itu,  
dapat dilihat bahwa ekstrak herba meniran 
tidak dapat meningkatkan volume urin saat 
mencit  mengalami hiperurisemia baik pada 
hari pertama,kedua maupun ketiga meskipun 
sebenarnya ekstrak herba meniran memiliki 
efek diuretik (Udupa et al., 2010). Hal tersebut 
kemungkinan dikarenakan efek  diuresis dari 
ekstrak meniran tidak terlihat akibat kondisi 
mencit yang mengalami hiperurisemia itu 
sendiri telah dapat menyebabkan peningkatan 
volume urin meskipun  hal tersebut belum 
dapat menjadi alasan yang pasti karena 
pemberian ekstrak pada hari kedua dan ketiga 
belum diketahui kondisi mencit masih 
mengalami hiperurisemia atau tidak  karena 
adanya pemberian ekstrak pada hari pertama 
dan tidak dilakukannya pengukuran kadar 
asam urat dalam urin. 

Profil Volume Urin Kumulatif  Saat Tidak 
Hiperurisemia 

Profil volume urin kumulatif saat tidak 
hiperurisemia ( jam ke-4 sampai 24)  (gambar  
2b)  pada  hari  pertama  volume  urin  yang  
dikeluarkan  antara kelompok kontrol normal, 
kelompok kontrol negatif dan kelompok 
ekstrak herba meniran adalah sama (p=0,966). 

a.  

 b.   

  c.  

Gambar 2. Profil rata-rata volume urin 
kumulatif jam ke-1 sampai  4 (a), jam ke-4 
sampai 24 (b) jam ke-1 sampai 24 (c) selama 3 
hari 

Berat  makan kelompok kontrol negatif 
lebih sedikit dibandingkan kelompok kontrol 
normal sedangkan volume minumnya adalah 
sama (p>0,05). Pada  hari kedua, volume urin 
yang dikeluarkan kelompok kontrol negatif   
lebih banyak dibandingkan kelompok kontrol 
normal (p=0,029) meskipun volume minum 
dan berat  makannya sama (p>0,05).  
Kelompok ekstrak herba meniran memiliki 
volume urin, volume minum, dan berat makan 
yang sama dengan kelompok kontrol negatif 
(p>0,05). Pada hari ketiga, kelompok kontrol 
negatif  memiliki  volume  urin,  volume  
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minum  dan  berat  makan    yang  sama 
dengan kelompok kontrol normal (p>0,05). 
Kelompok ekstrak meniran mengeluarkan urin 
dengan jumlah yang  lebih  banyak 
dibandingkan kelompok kontrol negatif (p= 
0,017) meskipun volume minum dan berat 
makan yang dikonsumsi  adalah  sama  
(p>0,05).  Diuresis  tersebut  kemungkinan  
disebabkan efek diuretik yang dimiliki 
meniran dimana dengan dosis 200 mg/kg dan 
400 mg/kg dapat meningkatkan ekskresi 
natrium, kalium, dan  klorida (Udupa et al., 
2010) namun belum diketahui senyawa yang 
bertanggung jawab menyebabkan diuresis 
tersebut. 

Profil volume urin dan volume minum 
kumulatif   selama 3 hari untuk kelompok 
kontrol negatif antara hari pertama dengan 
hari kedua cenderung sama (p>0,05) namun 
terjadi kenaikan berat makan yang dikonsumsi 
dari hari pertama sampai hari kedua 
(p=0,028). Volume urin kelompok kontrol 
negatif  saat tidak hiperurisemia (jam ke-4 
sampai 24) pada hari kedua memiliki volume 
urin yang lebih  banyak  dibandingkan  saat  
mencit  mengalami    hiperurisemia  (jam  ke-
1 sampai 4) ,   hal tersebut  kemungkinan 
dikarenakan adanya pengaruh volume minum 
yang dikonsumsi pada jam sebelumnya dan 
pengeluaran volume urin yang tertunda  saat  
mencit  mengalami  hiperurisemia.  Hal  ini  
juga  dapat  digunakan untuk membuktikan 
kenapa terjadi penurunan volume urin yang 
dikeluarkan kelompok kontrol negatif   pada 
hari kedua dari hari pertama saat mencit 
hiperurisemia. Volume urin dan volume 
minum kelompok kontrol negatif    hari ketiga 
cenderung sama dengan hari pertama dan hari 
kedua (p>0,05) sedangkan berat makan 
cenderung meningkat pada hari ketiga 
dibandingkan hari pertama (p=0,028) namun 
memiliki berat makan yang setara antara   hari 
kedua   dengan hari ketiga (p=0,602). Pada 
kelompok ekstrak herba meniran, hari pertama 
cenderung  sama  dengan  hari  kedua  
(p=0,286)  dan  hari  ketiga  (p=  0,065) 
sedangkan   volume urin pada hari ketiga 
cenderung meningkat dari hari kedua 
(p=0,033)  meskipun  memiliki  volume  

minum  dan  berat  makan  yang  sama 
(p>0,05). 

Profil volume urin secara keseluruhan 
(jam ke-1 sampai 24) (gambar 2c), kelompok 
kontrol negatif selama tiga hari mengalami 
penurunan dari hari pertama sampai   hari   
ketiga.   Pada   hari   kedua,   penurunan   
tersebut   kemungkinan dikarenakan saat 
mencit mengalami hiperurisemia atau 
peningkatan kadar asam urat dalam darah 
akan mempengaruhi fungsi dan struktur ginjal 
akibat dari peradangan kronis dan disfungsi 
endotel (Viazzi et al., 2007)  dan 
hiperurisemia secara signifikan dapat 
meningkatkan resiko gagal ginjal (Edwards, 
2008) yang kemudian menyebabkan 
penurunan volume urin yang dikeluarkan 
(Venkataraman and Kellum, 2007). Penurunan 
volume urin kelompok kontrol negatif pada 
hari ketiga kemungkinan dikarenakan adanya 
ekstrak meniran yang menyebabkan 
pengeluaran urin lebih banyak dibandingkan 
kelompok kontrol negatif sehingga volume 
urin kelompok kontrol negatif turun 
mendekati normal. 

Berdasarkan uraian di atas, ekstrak herba 
meniran 200 mg/kgBB dapat meningkatkan 
volume urin pada mencit mulai pada hari 
ketiga yaitu pada jam ke-4  sampai  24  
(mencit  tidak  hiperurisemia)  namun  tidak  
dapat  meningkatkan volume urin saat mencit 
mengalami hiperurisemia. Menurut 
Murugaiyah (2008) ekstrak methanol meniran 
dosis 100-1000 mg/kgBB memiliki efek 
antihiperurisemia yang kemungkinan 
disebabkan sebagian kecil melalui 
penghambatan xantin oxidase dan terutama 
melalui aksi urikosurik oleh senyawa 
lignannya   yaitu   filantin  dengan   
menghambat   reabsorbsi   ginjal  di  tubulus 
proksimal (spieker et al, 2002). Pada 
penelitian tersebut, meskipun filantin memiliki 
kelarutan yang lebih besar pada pelarut 
semipolar tetapi pada penelitian Muhtadi  et  
al  (2010),  terdeteksi  adanya  senyawa  
filantin  yang  merupakan senyawa identitas 
meniran. Oleh karena itu, ekstrak herba 
meniran sangat ideal untuk dikembangkan 
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untuk pengobatan dan menunjang terapi 
hiperurisemia. Hal tersebut didukung dengan 
pernyataan bahwa  jika diuresis terjadi pada 
kondisi hiperurisemia tanpa mengalami 
urikosuria dapat memperparah kondisi 
hiperurisemia  (Brest et al., 1964).  Berkaitan 
dengan hal tersebut, faktor makan dan minum 
juga perlu diperhatikan dimana pada keadaan 
normal,  jika terjadi hiperurisemia maka perlu 
dilakukan pembatasan asupan makanan, 
misalnya diet rendah kalori dapat 
meningkatkan ekskresi asam urat di ginjal 
(Tinahones et al, 1997) dan peningkatan 
asupan cairan karena dapat membantu 
menurunkan asam urat dalam tubuh (Piexoto, 
2001).. 

1. SIMPULAN 
Berdasarkan  penelitian   ini  dapat   

disimpulkan   bahwa  ekstrak  herba meniran 
200 mg/KgBB tidak dapat menaikkan volume 
urin (diuresis) pada mencit yang  mengalami  
hiperurisemia  tetapi  dapat  meningkatkan  
volume  urin  saat mencit dalam keadaan 
normal mulai pada hari ketiga. 
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