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ABSTRAK

Isolat andrografolid adalah senyawa bioaktif yang diperoleh dari tanaman
Andrographis paniculata, yang dikenal memiliki berbagai manfaat kesehatan.
Penelitian ini bertujuan untuk mengevaluasi tingkat keamanan dan efek toksisitas
subkronis dari pemberian isolat andrografolid terhadap profil hematologi mencit Swiss
Webster selama 28 hari, serta untuk menentukan dosis isolat andrografolid yang dapat
menimbulkan efek hematologis dengan menggunakan metode OECD-407. Dalam
penelitian ini, mencit dibagi menjadi enam kelompok uji, yaitu kelompok kontrol,
dosis 5 mg/kg BB, dosis 500 mg/kg BB, dosis 1000 mg/kg BB, kelompok kontrol
satelit, dan kelompok satelit dosis 1000 mg/kg BB. Hasil pengukuran parameter
hematologi, termasuk eritrosit, leukosit, hemoglobin, hematokrit, MCV, MCH,
MCHC, platelet, neutrofil, dan limfosit, isolat andrografolid tidak menunjukkan
kelainan selama 28 hari pemberian. Meskipun terdapat variasi dalam bobot badan
mencit, isolat andrografolid dengan dosis 5 mg/kg BB, 500 mg/kg BB, dan 1000 mg/kg
BB tidak menimbulkan efek toksik terhadap mencit jantan dan betina sebagai hewan
uji. Hasil penelitian menunjukkan bahwa pemberian isolat andrografolid oral selama
28 hari tidak memberikan dampak negatif terhadap profil hematologi.

Kata Kunci: isolat andrografolid, uji toksisitas subkronis 28 hari, hematologi, metode
OECD 407.
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ABSTRACT

Andrographolide isolate is a bioactive compound derived from the Andrographis
paniculata plant, known for its various health benefits. This study aims to evaluate the
safety and subchronic toxicity effects of andrographolide isolate on the hematological
profile of Swiss Webster mice after a 28-day treatment, as well as to determine the dose
of andrographolide isolate that may induce hematological effects by using OECD-407
method. In this study, the mice were divided into six test groups: a control group, the
test group dose of 5 mg/kgBW, 500 mg/kgBW, 1000 mg/kgBW, satellite control, and
satellite 1000 mg/kg BW. Measurements of hematological parameters, including
erythrocytes, leukocytes, hemoglobin, hematocrit, MCV, MCH, MCHC, platelets,
neutrophils, and lymphocytes, indicated that andrographolide isolate showed no
abnormalities over the 28-days. Even though there were variations in the body weight
of mice, andrographolide isolates at doses of 5 mg/kgBW, 500 mg/kgBW and 1000
mg/kgBW did not cause toxic effects on male and female mice as test animals. The
results showed that the administration of oral andrographolide isolates for 28 days
did not harm the hematological profile.

Keywords: Andrographolide isolates, 28 days subchronic toxicity test, hematology,
OECD 407 method
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BAB I
PENDAHULUAN

1.1 Latar Belakang

Keanekaragaman hayati di Indonesia sangat beragam. Banyak tumbuhan yang
telah dimanfaatkan oleh masyarakat Indonesia sebagai obat tradisional. Saat ini,
penelitian manfaat tumbuhan herbal telah banyak dilakukan. Masyarakat Indonesia
telah lama mengenal dan memanfaatkan tumbuhan obat alami sebagai solusi dalam
mengatasi berbagai masalah Kesehatan (Paramitha, 2016).

Indonesia saat ini berpotensi menjadi sumber obat herbal karena memiliki lebih
dari 30.000 jenis tanaman dan 180 spesies yang telah digunakan oleh industri obat
tradisional. Badan POM telah bekerja sama dengan beberapa perguruan tinggi untuk
meneliti tanaman obat unggulan, salah satu bahan alami yang diteliti adalah herba
sambiloto (Andrographis paniculata Nees) (Widyawati, 2007).

Sambiloto merupakan salah satu bahan alam yang semakin banyak peminatnya
untuk dijadikan obat karena mengandung senyawa bioaktif berkhasiat. Khasiat
sambiloto sudah lama dikenal luas sejak zaman dahulu di kalangan masyarakat
Indonesia dan negara-negara lain di dunia. Herba sambiloto memiliki aktivitas
farmakologis  sebagai antiinflamasi, antibakteri, antipiretik, antioksidan,
hepatoprotektor, serta antidiabetes (Rusman, 2023). Herba sambiloto mengandung
senyawa saponin, terpenoid, flavonoid dan juga tanin. Komponen utama dari senyawa
bioaktif yang terdapat pada sambiloto adalah andrografolid, senyawa ini termasuk
golongan diterpenoid lakton dengan rumus molekul C2oH30Os (Imanta Elasti et al.,
2017).

Andrografolid mudah larut dalam metanol, etanol, asam asetat, aseton, dan
piridin, namun sukar larut dalam eter dan air. Andrografolid dapat diisolasi dengan
cara rekristalisasi setelah direndam dengan pelarut etanol 90% dan pemurnian bertahap
dengan pelarut n-heksan, etil asetat dan air panas (Warditiani et al, 2014). Senyawa
andrografolid ini memiliki kadar senyawa paling banyak berada di dalam daun; kadar
senyawa andrografolid sebesar 2,5-4,8% dari berat keringnya (Rosidah et al., 2012).
Menurut ketentuan yang ditetapkan oleh Badan POM dalam pengembangan sediaan
obat dan atau obat tradisional, termasuk isolat, selain untuk membuktikan
efektivitasnya, juga diperlukan uji toksisitas pada hewan uji untuk menjamin
keamanannya bila digunakan pada manusia; pengujian toksisitas pada hewan berguna
untuk mengamati bagaimana reaksi biokimia, fisiologik, serta patologik yang dapat
muncul sehingga membahayakan para pengguna (BPOM, 2014).



Uji toksisitas merupakan suatu pengujian yang dilakukan untuk menedeteksi
efek toksik yang muncul pada sistem biologi dan untuk mendapatkan data respon dosis
yang khas dari sediaan uji (BPOM, 2014). Pada dasarnya uji toksisitas terdiri dari uji
toksisitas akut oral, uji toksisitas subkronis oral, dan uji toksisitas kronis oral. Uji
toksisitas subkronis oral merupakan suatu pengujian untuk mendeteksi efek toksik
yang muncul setelah pemberian sediaan uji dengan dosis berulang yang diberikan
secara oral pada hewan uji selama sebagian umur hewan (BPOM, 2020).

Berdasarkan hasil penelitian uji toksisitas akut yang telah dilakukan
sebelumnya oleh Auri 2023 mengenai uji Toksisitas Akut, andrografolid termasuk
dalam kategori tidak toksik. Uji toksisitas akut ditujukan untuk mendeteksi efek toksik
yang muncul dalam waktu singkat setelah pemberian sediaan uji yang diberikan secara
oral dalam dosis tunggal yang diberikan selama 24 jam (BPOM, 2022). sedangkan
pemakaian obat dimungkinkan untuk diberikan berulang, karena itu uji toksisitas
subkronis perlu dilakukan. Hal ini dimaksudkan untuk melihat kemungkinan adanya
efek toksik setelah paparan sediaan uji secara berulang dalam jangka waktu tertentu,
memperoleh informasi dosis yang tidak menimbulkan efek toksik, dan mempelajari
adanya efek kumulatif, serta efek reversibilitas dari zat tersebut (BPOM, 2020).

Penelitian yang dilakukan kali ini difokuskan pada toksisitas spesifik, yaitu
terhadap aspek hematologi setelah pemberian isolat andrografolid selama 28 hari.
Pengujian hematologi ini diperlukan untuk memantau efek toksik yang terjadi pada
hewan uji, terutama pada darah dan jaringan pembentuk darah.

1.2 Identifikasi Masalah

Berdasarkan latar belakang yang telah dijelaskan di atas, maka dapat

diidentifikasikan masalah sebagai berikut:

1. Apakah isolat andrografolid hasil isolasi Sekolah Tinggi Farmasi
Indonesia memiliki efek toksisitas subkronis berdasarkan profil
hematologi hewan uji selama 28 hari?

2. Berapakah dosis isolat andrografolid yang dapat menimbulkan efek
hematologis?

1.3 Tujuan Penelitian
1. Untuk mengetahui tingkat keamanan, dan efek toksisitas subkronis dari
pemberian isolat andrografolid terhadap profil hematologi hewan uji
setelah diberi perlakuan selama 28 hari.
2. Untuk mengetahui dosis isolat andrografolid yang dapat menimbulkan efek
hematologis



14 Kegunaan Penelitian

Hasil dari penelitian ini diharapkan dapat memberikan informasi tingkat
keamanan dari aspek hematologi pada pemberian berulang isolat andrografolid
sebagai acuan pengembangan Obat Herbal terstandar (OHT).

1.5  Waktu dan Tempat Penelitian

Penelitian ini dilakukan di Laboratorium Farmakologi Sekolah Tinggi Farmasi
Indonesia (STFI) JI. Soekarno Hatta No.354 Bandung pada bulan Juli hingga
September 2024.
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