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ABSTRACT

Salam (Syzygium polyangthum Wight.) and Tempuyung (Sonchus arvensis L.) has been
shown to have antihyperuricemic and also diuretic effect in animal model. The aim of
this research was to study of combined extracts in a dose of 200 mg/kgBW to increase
urine volume of hyperuricemian mice. Fifteen mice were divided into 3 groups .The
normal control was given 1 ml/20gBW aquadest i.p then was given 0.5 ml/20mgBW
aquadest orally an hour later. Negative and extract controls were induced by 250
mg/kgBW potassium oxonate i.p. Then, the negative control was given 0,5 ml/20mgBW
aquadest orally and the extract controls were given 200 mg/kgBW combination of
Salam and Tempuyung extracts. Urine data was taken at 0,1,2,3,4,5,6,7,8 and 24
hours for 3 days. Data was analyzed by Kruskal-Wallis followed by Mann-Whitney
95%. The result showed that in hyperuricemia condition led to increased urine volume
(p=0,007). Combination of Salam and Tempuyung in a dose of 200 mg/kgBW had no
effect to increase urine volume in hyperuricemia condition (p=0,396). During three
days, cumulative urine from combination of Salam-Tempuyung extracts increased
about 50.15%.
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diuretik dan menurunkan kadar asam urat
(Utami dan Lentera, 2003). Penelitian
Avriyanti dkk. (2007) menunjukkan bahwa

1. PENDAHULUAN

Hiperurisemia adalah keadaan dimana
terjadi peningkatan kadar asam urat darah di

atas normal (Dipiro, et al., 2005). Biasanya
kenaikan kadar asan urat darah tersebut
dipengaruhi oleh keseimbangan antara
dietary intake, sintesis dan ekskresi dari urat
itu sendiri (Choi, 2008). Angka kejadian
hiperurisemia sendiri cenderung mengalami
peningkatan dari tahun ke tahun (Wallace et
al., 2004). Prevalensinya sekitar 2,6-47,2%
pada berbagai populasi (Hidayat, 2009).

Salam dan tempuyung adalah dua
tanaman obat yang sering digunakan dalam
pengobatan di masyarakat. Salam merupakan
tanaman yang mempunyai khasiat sebagai

infusa daun salam pada dosis 1,25 g/kg BB,;
2,5 g/kg BB dan 5,0 g/kg BB mampu
menurunkan kadar asam urat darah mencit.
Sedangkan tempuyung adalah yang juga
berkhasiat menurunkan kadar asam urat dan
berperan sebagai diuretik, selain juga
mempunyai khasiat melarutkan batu ginjal
(Sudewo, 2004; Agoes, 2010). Ekstrak etanol
daun tempuyung pada dosis 300 mg/kg BB
memberikan efek diuretik pada tikus putih
yang lebih kuat dari furosemid dosis 0,72
mg/kg BB (Imelda dan Andani, 2006). Hasil
penelitian lain yang dilakukan Muhtadi dkk.
(2010) terhadap kombinasi ekstrak salam dan
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tempuyung 200 mg/kgBB menunjukkan
bahwa kombinasi kedua ekstrak tersebut
menunjukkan potensi yang paling tinggi
menurunkan kadar asam urat dalam darah
mencit daripada kombinasi 2 ekstrak
tanaman lainnya.

Dari beberapa penelitian sebelumnya
tersebut, penggunaan salam dan tempuyung
pada pengobatan hiperurisemia kemungkinan
juga mempunyai efek diuresis. Diuresis
tanpa efek urikosurik dapat menyebabkan
beberapa masalah seperti kerusakan ginjal
dan memperparah keadaan hiperurisemia
(Brest et al., 1966; Mehta et al., 2002).
Adanya efek samping itulah dilakukan
penelitian untuk melihat seberapa besar
kenaikan volume urin pada pemberian
kombinasi ekstrak salam dan tempuyung
dengan dosis 200 mg/kgBB pada mencit
hiperurisemia..

2. METODE PENELITIAN

Alat yang digunakan dalam penelitian ini
adalah Spuit injeksi volume 1 mL (Terumo),
spuit oral ukuran 18 gauge (Terumo),
metabolic cage mencit, timbangan mencit,
timbangan analitik (presica A-SCS), alat
sentrifuge, Spektrofotometer (Stardust FC
15),  mikropipet.  Bahan-bahan  yang
digunakan dalam penelitian ini  adalah
ekstrak salam dan tempuyung (Tim RAPID
Fakultas Farmasi UMS 2010), mencit,
potassium  oxonate  (Aldrich  Chemical
Company), aquadest, serta reagen Uric Acid
FS* TBHBA (2, 4, 6-Tribromo-3-
hydroxybenzoic acid) (DiaSys).

Pembuatan Ekstrak Salam dan
Tempuyung

Pembuatan ekstrak dilakukan dengan
cara dekokta. 1 kg simplisia direbus selama
30 menit (dihitung saat suhu 90°C) dalam
panci infusa dengan seluruh bagian simplisia
terendam aquasest. Dipisahkan menggunakan
sentrifuge dan diambil bagian atas.
Dimasukkan ke dalam evaporator dengan
suhu 600C selama 8 jam sehingga diperoleh
ekstrak kental. Ekstrak kental kemudian
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dikeringkan dengan vacuum dry oven sampai
kering.

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

Penentuan Jangka Waktu
Hiperurisemia
Mencit putih jantan sebanyak 15

ditimbang dan dibagi menjadi menjadi 5
kelompok dengan masing-masing kelompok
3 ekor. Semua kelompok mencit diambil
darah pada jam  ke-0, kemudian
diinduksi potassium oxonate 250mg/kgBB
secara i.p. 1 jam setelah pemberian
potassium oxonate kemudian diberi aquadest
0,5mL/20gBB secara peroral.  kemudian
darah diambil melalui vena opthalmikus
sebanyak 0,5ml sesuai kelompok mulai jam
ke-2, 4, 6, dan 8 setelah pemberian
potassium  oxonate. Darah  kemudian
didiamkan selama 30 menit pada suhu
kamar dan kemudian disentrifuge dengan
kecepatan 12000 ppm selama 5 menit.
Serum diambil 20 pl dimasukkan ke
dalam kuvet dengan menambahkan 1000 pl
monoreagen Uric Acid FS*TBHBA (2,4,6-
Tribromo  3-  hydroxybenzoic  acid),
diinkubasi selama 10 menit pada 370C.
Kemudian dilakukan pembacaan sampel,
standard an blangko dengan
spektrofotometer (StartDust FC*15) pada A
546 nm.

Penentuan Volume Urin pada Mencit
Hiperurisemia

Hewan uji yang digunakan adalah 15
ekor, dibagi menjadi 3 kelompok perlakuan,
masing-masing terdiri dari 5 ekor mencit

yang sudah ditimbang beratnya. Kelompok
I (kontrol normal) diberi aqua
bidestilata  steril i.p 1 ml/20gBB,

kelompok 11 (kontrol negatif) dan kelompok
111 (kontrol ekstrak) diberi potassium oxonate
i.p 250 ml/kgBB. 1 jam kemudian untuk
kelompok | dan Il diberi aquadest p.o
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0,5ml/20gBB, sedangkan kelompok I11 diberi
kombinasi ekstrak salam — tempuyung p.o
dengan dosis 200 mg/kgBB. Mencit
kemudian dimasukkan dalam metabolic cage
untuk ditampung urinnya. Selama perlakuan
dalam metabolic cage mencit tetap diberi
minum dan makan. Selain volume urin yang
diukur, pengambilan data juga dilakukan
pada jumlah makan dan volume minum
dengan  dilakukan.  Pengambilan  data
dilakukan setiap hari pada jam ke-0, 1, 2, 3,
4,5, 6, 7,8, dan 24 selama 3 hari.

Analisis Data

Data hasil uji pendahuluan kadar asam
urat yang didapat diuji normalitas dengan
Shapiro-Wilk dan homogenitas dengan
Levene Statistic dengan taraf kepercayaan
95%. Kemudian dilakukan uji ANOVA one
way dan dilanjutkan dengan uji Least
Significant Difference (LSD) dengan taraf
kepercayaan 95%.

Data uji perlakuan berupa data kumulatif
volume urin tidak normal dan tidak
homogen, sehingga uji Kruskal-Wallis dan
uji Mann-Whitney dengan taraf kepercayaan
95%. Data volume urin yang didapatkan
dihitung persen (%) peningkatan volume
urin kumulatif dari ekstrak selama 3 hari
pada kondisi hiperurisemia menggunakan
rumus:

3. HASIL DAN PEMBAHASAN

Uji penetapan jangka waktu
hiperuriasemia dilakukan untuk mengetahui
berapa lama jangka waktu hiperurisemia
pada mencit yang telah diinduksi dengan
potassium oxonate i.p 250 mg/kgBB,
sehingga dapat dilihat efek diuresis ekstrak
yang diujikan pada keadaan hiperurisemia.
Hasil uji jangka waktu hiperurisemia dapat
dilihat pada gambar 1.

The 4 th Univesity Research Coloquium 2016

s (g

Gambar 1. Profil uji penetapan jangka
waktu hiperurisemia

Dari gambar 1 terlihat adanya kenaikan
yang ditunjukkan data kelompok 1 (jam ke-
0) vyang semula 1,067+0,088 mg/dL,
mengalami peningkatan pada  data
kelompok 2 (jam ke-2) yaitu 3,40+0,265
mg/dL. Berdasarkan uji statistik, potassium
oxonate dosis 250mg/kgBB kadar asam urat
pada jam ke-O berbeda signifikan dengan
kadar asam urat jam ke-2 (p=0,00) dan jam
ke-4 (p=0,025) sehingga dapat disimpulkan
bahwa keadaan hiperurisemia  setelah
diinduksi potassium oxonate 250mg/kgBB
hanya sampai jam ke-4. Profil Volume Urin
pada Saat Hiperurisemia.

: \ =

wakiu pengamaran (harl)

waktu pengamatan (harl)

salume (mi)

volame (ml)
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kemungkinan lain karena dosis yang
digunakan belum cukup untuk memberikan
efek diuresis. Pada penelitian sebelumnya
tempuyung pada dosis 300 mg/kgBB mampu
memberikan efek diuresis pada tikus putih
(Imelda dan Andani, 2006), sedangkan
pada tanaman salam tidak disebutkan berapa
dosis yang menyebabkan efek diuresis. Pada
perlakuan dengan menggunakan ekstrak
tunggal salam dan tempuyung juga tidak

Gambar 2. Volume urin kumulatif kontrol normal, Menunjukkan adanya peningkatan volume

kontrol negatif dan kontrol ekstrak selama 3 hari. urin baik pada ekstrak tunggal salam maupun
Volume urin kumulatif jam 1-4 (a), Profil volume tempuyung (Assegaf, 2012; Isnawati, 2012).

urin kumulatif jam 4-24 (b), Profil volume urin

kumulatif jam 1-24(c).

Gambar 2a menunjukkan profil volume
urin pada keadaan hiperurisemia. Pada hari
pertama volume urin kelompok kontrol
negatif lebih tinggi daripada kelompok
kontrol normal (p=0,007). Kenaikan volume
urin tersebut tidak dipengaruhi oleh jumlah
makan dan volume minum, hal ini terlihat
dari jumlah makan dan volume minum
kelompok kontrol negatif yang sama dengan
kelompok  kontrol  normal  (p>0,05).
Tingginya volume urin ini seperti penelitian
sebelumnya yang menyebutkan bahwa pada
penggunaan  potassium  oksonat dapat
meningkatkan asam urat plasma dan juga
volume urin (Yonetani and Iwaki, 1983).
Sedangkan volume urin kelompok ekstrak
lebih rendah daripada kelompok kontrol

negatif, tetapi tidak berbeda signifikan
(p=0,369). Pada data jumlah makan
kelompok ekstrak terlihat lebih tinggi

(p=0,038) dan volume minum setara dengan
kelompok kontrol negatif (P>0,05). Ini
berarti pada kondisi hiperurisemia kombinasi
ekstrak  salam-tempuyung tidak dapat
meningkatkan volume urin. Rendahnya
volume urin kelompok kontrol ekstrak pada
kondisi  hiperurisemia  hari  pertama
kemungkinan disebabkan karena dalam
kondisi hiperurisemia terjadi peningkatan
volume urin yang diekskresikan (diuresis),
sehingga efek diuresis dari ekstrak yang
seharusnya dapat meningkatkan volume
urin menjadi tidak terlihat karena adanya
efek diuresis dari kondisi hiperurisemia.

Pada hari kedua terjadi  penurunan
volume urin  kelompok kontrol negatif
dibandingkan  pada hari pertama
(p=0,028), tetapi untuk jumlah makan dan
volume minum terlihat sama dibandingkan
hari pertama (p>0,05). Sedangkan volume
urin, jumlah makan dan volume minum
untuk kelompok ekstrak tidak terlihat adanya
perbedaan dengan hari pertama (p>0,05).
Pada hari ketiga untuk kelompok kontrol
negatif maupun kelompok ekstrak
menunjukkan volume urin, jumlah makan
dan volume minum sama dengan hari kedua
(p>0,05). Kelemahan dari penelitian ini
adalah pada hari kedua dan ketiga belum
pasti  terjadi  hiperurisemia karena
penggunaan ekstrak salam-tempuyung dari
hari pertama kemungkinan dapat
mempengaruhi kondisi hiperurisemia pada
hari kedua dan ketiga, selain itu juga induksi
potassium oxonate hanya dilakukan satu kali
sehari sehingga hewan uji tidak mengalami
kondisi hiperurisemia satu hari penuh. Selain
kelemahan lainnya adalah tidak dilakukan
pengukuran terhadap kadar asam urat dalam
urin, sehingga tidak diketahui besar kadar
asam urat yang diekskresikan bersama urin.

Profil Volume Urin pada Saat Tidak
Hiperurisemia

Pada keadaan tidak hiperurisemia
(gambar 2b), volume urin kelompok kontrol
normal, kontrol negatif dan ekstrak selama
tiga hari tidak menunjukkan adanya
perbedaan yang signifikan (p>0,05). Jumlah
makan kelompok kontrol negatif lebih
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rendah dari kelompok kontrol normal pada
hari pertama (p=0,001), sedangkan pada hari
kedua dan ketiga tidak berbeda signifikan
(p>0.05). Selama tiga hari, volume minum
semua kelompok menunjukkan hasil yang
tidak berbeda signifikan (p>0,05).

Selama 3 hari (gambar 2b), volume urin
kelompok kontrol negatif tidak menunjukkan
adanya  perbedaaan  yang  signifikan
(p=0,078), begitu juga pada volume minum
kelompok kontrol negatif tidak terlihat
adanya perbedaan yang signfikan selama 3
hari (p=0,925). Sedangkan pada jumlah
makan kelompok kontrol negatif hari kedua
mengalami kenaikan daripada hari pertama
(p=0,017) dan pada hari ketiga cenderung
sama dengan hari kedua (p=0,746).
Kelompok ekstrak tidak menunjukkan
adanya peningkatan maupun penurunan
selama tiga hari pengamatan pada volume
urin, jumlah makan dan volume minum baik
pada hari pertama, kedua maupun hari ketiga
(p>0,04). Pada kelompok kontrol negatif saat
keadaan hiperurisemia (jam 1-4) (gambar
2a) terlihat lebih rendah dari kontrol

negatif hari kedua saat keadaan tidak
hiperurisemia (jam 4-24) (gambar 2b).
Tingginya  volume  urin tersebut

kemungkinan disebabkan karena volume
minum sebelumnya yang rendah dan urinasi
yang tertunda pada hari kedua saat keadaan
hiperurisemia (jam 1-4) sehingga volume
urin  dikeluarkan pada keadaan tidak
hiperurisemia (jam 4-24) menjadi lebih
banyak, namun penyebab secara pasti
mengenai kejadian tersebut belum diketahui.

Kondisi hiperurisemia dapat
meningkatkan resiko gagal ginjal, ini terjadi
karena pada saat hiperurisemia dapat
mempengaruhi fungsi dan struktur ginjal
akibat dari peradangan kronis dan disfungsi
endotel (Edwards, 2008; Viazzi et al., 2007).
Menurut Venkataraman and Kellum (2007)
dalam keadaan gagal ginjal volume urin yang
dikeluarkan  tubuh  akan  mengalami
penurunan, seperti yang terjadi pada volume
urin kumulatif sehari (jam 1-24) kelompok
kontrol negatif yang mengalami penurunun
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dari hari pertama sampai hari ketiga (gambar
2¢). Sedangkan pada urin kumulatif sehari
kelompok ekstrak (gambar 2c¢) selama 3 hari
cenderung mengalami kenaikan
dibandingkan  kontrol  negatif  sebesar
50,15%, kenaikan volume urin kumulatif
pada hari ketiga ini kemungkinan karena efek
diuresis dari salam maupun tempuyung
(Retnosari dkk, 1998; Imelda dan Andani,
2006)..

4. SIMPULAN
Berdasarkan  hasil penelitian  yang
didapatkan, maka dapat disimpulkan

kombinasi ekstrak salam-tempuyung dosis
200 mg/kgBB tidak dapat meningkatkan
volume urin pada keadaan hiperurisemia.
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