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Abstrak

Dewasa ini, produk pangan yang beredar di pasaran banyak yang menggunakan bahan tambahan pangan (BTP).
Namun, penggunaan BTP sering terjadi penyalahgunaan seperti methanyl yellow. Methanyl! yellow dapat merusak
jaringan tubuh seperti ginjal, otak, dan hepar. Untuk menghadapi kerusakan yang ditimbulkan oleh methanyl
yellow, diperlukan suatu senyawa antioksidan seperti buah bakau hitam (Rhizophora mucronata). Dari uraian di
atas, peneliti ingin mengetahui pengaruh pemberian ekstrak buah bakau hitam (Rhizophora mucronata) terhadap
gambaran histopatologi hepar tikus putih yang diinduksi methany! yellow. Penelitian ini menggunakan desain
eksperimental dengan 20 ekor tikus putih jantan (Rattus norvegicus) dibagi menjadi 5 kelompok dengan masing-
masing kelompok berjumlah 4 ekor tikus. Kelompok penelitian antara lain: K1: hanya akuades; K2: methanyl yellow
3000 mg/kgBB; P1: ekstrak buah bakau hitam 3,75 mg/kgBB + methany! yellow 3000 mg/kgBB; P2: ekstrak buah
bakau hitam 7,5 mg/kgBB + methanyl yellow 3000 mg/kgBB; P3: ekstrak buah bakau hitam 15 mg/kgBB + methanyl!
yellow 3000 mg/kgBB. Uji analisis yang digunakan adalah methanyl yellow dengan Post-hoc LSD. Hasil yang
didapatkan berupa terdapat pengaruh pemberian ekstrak buah bakau hitam (Rhizophora mucronata) terhadap
gambaran histopatologi hepar tikus putih (Rattus norvegicus) yang diinduksi methanyl yellow berupa penurunan
rerata kerusakan sel hepar dibandingkan kelompok kontrol positif dengan dosis 3,75-15 mg/kgBB selama 30 hari
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Effects Of Black Mangrove Fruit Extract (Rhizophora mucronata) on Liver
Histopathology of White Rat (Rattus norvegicus) Induced by
Methanyl Yellow

Abstract

Nowadays, food products that circulating in many markets ase using food additives (BTP). However, the application
of BTP is often an misuse, like methanyl yellow. Methanyl yellow can damage body tissues such as the kidneys,
brain, and liver. To deal with the damage caused by methanyl yellow, there is an antioxidant compound such as
black mangrove fruit (Rhizophora mucronata). From the explanation above, researcher want to know the effect of
administration of black mangrove fruit extract (Rhizophora mucronata) on the liver histopathology of white rat-
induced methanyl yellow. The study used an experimental design with 20 male white rat (Rattus norvegicus) divided
into 5 groups with each group amounting to 4 rats. The groups include: K1: Only aquades; K2: methanyl Yellow 3000
mg/kgBW; P1: Black Mangrove Fruit Extract 3.75 mg/kgBW + methanyl Yellow 3000 mg/kgBW; P2: Black Mangrove
Extract 7.5 mg/kgBW + methanyl Yellow 3000 mg/kgBW; P3: Black Mangrove Fruit Extract 15 mg/kgBW + methanyl
Yellow 3000 mg/kgWB. The analysis used was One Way Anova with the Post-hoc LSD. Results obtained is the effect
of the extract of black mangroves (Rhizophora mucronata) on the description liver histopathology of white rat
(Rattus norvegicus) induced by methanyl yellow in the form of reduction of hepatic cell damage compared to the
positive control group at a dose of 3.75-15 mg/kgBB for 30 days.
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Pendahuluan

Dewasa ini, produk pangan yang
beredar di pasaran banyak yang
menggunakan bahan tambahan pangan
(BTP). Bahan tambahan pangan bertujuan
untuk memengaruhi sifat dan bentuk
pangan.1 Namun, penggunaan BTP sering
terjadi penyalahgunaan baik dari dosis
yang tidak sesuai, maupun BTP yang tidak
diizinkan. Salah satu zat yang sering
disalahgunakan menjadi BTP adalah
methanyl yellow.

Methanyl! yellow merupakan
pewarna sintetis yang digunakan untuk
industri tekstil seperti kain, kertas, benang,
dll. Namun, sering terjadi penyalahgunaan
sebagai BTP untuk memberikan kesan
kuning pada makanan, seperti mi, kerupuk,
bakso, dIl.> Berdasarkan penelitian pada
sampel jajanan anak SD di Kec. Sukarame,
Kota Bandar Lampung, didapatkan 3 dari
13 sampel positif mengandung methanyl
yellow. >

Methanyl yellow dapat merusak
jaringan tubuh seperti ginjal, otak, dan
hepar.* Kerusakan yang terjadi akibat
methanyl yellow pada hepar berupa
peradangan, degenerasi sitoplasma yang
luas, piknosis nukleus, kerusakan sekitar
vena sentralis, dan nekrosis.>®’

Untuk menghadapi kerusakan yang
ditimbulkan  oleh  methanyl yellow,
diperlukan suatu senyawa tambahan bagi
tubuh berupa antioksidan. Tanaman yang
diketahui memiliki sifat antioksidan adalah
bakau hitam (Rhizophora mucronata).®®
Ekstrak dari buah bakau hitam memiliki
sifat antioksidan lebih baik dari vitamin C.°
Komponen aktif yang dimiliki buah bakau
hitam seperti flavonoid, fenol, hidrokuinon,
saponin, dan tanin, berperan penting
dalam penangkapan radikal bebas.”****

Pemberian ekstrak buah bakau
hitam  mampu  menurunkan  kadar
aspartate aminotransferase (AST) dan
alanine aminotransferase (ALT) hepar tikus
sebagai indikator kerusakan hepar.®
Penelitian ini juga didukung bahwa
pemberian ekstrak dosis 7,5-15 mg/kgBB
mampu bersifat imunostimulator pada
hepar.'

Berdasarkan uraian di atas, peneliti
ingin mengetahui pengaruh pemberian
ekstrak buah bakau hitam (Rhizophora
mucronata) terhadap gambaran
histopatologi hepar tikus putih yang
diinduksi methanyl yellow

Metode

Penelitian ini menggunakan desain
eksperimental. Sampel penelitian sebanyak
20 ekor tikus putih (Rattus norvegicus)
dibagi menjadi 5 kelompok dengan masing-
masing kelompok berjumlah 4 ekor tikus
putih. Kelompok tersebut antara lain:
Kontrol negatif (K1) yang hanya diberi
akuades tanpa diberi methanyl yellow dan
ekstrak buah bakau hitam. Kontrol positif
(K2) vyang diberikan methanyl yellow
dengan dosis 3000 mg/kgBB dosis tunggal
peroral, tanpa diberikan ekstrak buah
bakau hitam. Perlakuan 1 (P1) yang
diberikan ekstrak buah bakau hitam
dengan dosis 3,75 mg/kgBB dosis tunggal
peroral, kemudian diberikan methany!
yellow dosis 3000 mg/kgBB. Perlakuan 2
(P2) yang diberikan ekstrak buah bakau
hitam dosis 7,5 mg/kgBB dosis tunggal
peroral, kemudian diberikan methany!
yellow dosis 3000 mg/kgBB. Perlakuan 3
(P3) yang diberikan ekstrak buah bakau
hitam dosis 15 mg/kgBB dosis tunggal
peroral, kemudian diberikan methanyl!
yellow dosis 3000 mg/kgBB. Pemberian
intervensi dilakukan selama 30 hari pada
setiap kelompok penelitian.®™*

Prosedur penelitian diawali dengan
adaptasi tikus penelitian selama 7 hari.
Selama adaptasi, tikus diberi pakan dan
minum ad libitum.

Buah bakau hitam (Rhizophora
mucronata) diambil dari kawasan pantai
Pasir Sakti, Lampung Timur sebanyak + 2
kg. Kemudian buah bakau hitam segar
dicuci dengan air mengalir. Setelah itu,
buah bakau hitam diambil bagian
hipokotilnya dan dikupas dari kulit luarnya.
Hipokotil buah bakau hitam tersebut
selanjutnya dijemur hingga mengering dan
digiling dengan mesin penggiling. Serbuk
atau simplisia hasil penggilingan
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selanjutnya akan digunakan untuk proses
ekstraksi.

Simplisia  buah  bakau  hitam
diekstraksi dengan menggunakan etanol
95%. Perbandingan simplisia dengan etanol
sebesar 1:2,5 (b/v). Sebanyak 1000 gr
simplisia dimaserasi dengan etanol 95%
selama 18-24 jam. Kemudian hasil maserasi
disaring dengan kertas saring. Residu yang
tersisa dimaserasi kembali dengan etanol
95% dengan perbandingan 1:2,5 selama
18-24 jam. Setalah itu disaring kembali
dengan kertas saring. Filtrat buah bakau
hitam yang terkumpul selanjutnya
dievaporasi dengan rotary vacuum
evaporator pada suhu 50°C selama 24 jam.
Senyawa  hasil  evaporasi  tersebut
merupakan ekstrak buah bakau hitam yang
siap digunakan. Dosis ekstrak buah bakau
hitam yang digunakan dalam penelitian ini
antara lain 3,75 mg/kgBB, 7,5 mg/kgBB,
dan 15 mg/kgBB yang dilarutkan dalam 1
mL per 200 gr berat tikus.”*!

Senyawa induksi dalam penelitian ini
adalah methanyl yellow. Serbuk methanyl
yellow sebesar 3000 mg/kgBB dan
dilarutkan dalam 1 mL per 200 gr berat
tikus.®

Tikus penelitian  yang  telah
diadaptasi selanjutnya dibagi menjadi 5
kelompok dengan metode simple random
sampling. Intervensi yang dilakukan
dengan menggunakan sonde peroral
selama 30 hari. Pada hari ke 31, tikus
penelitian tersebut diterminasi dengan
ketamin dan dislokasi servikal, kemudian
diambil organ hepar untuk dibuat preparat
dan diperiksa secara histopatologi.
Pemeriksaan ini menggunakan mikroskop
cahaya dengan pembesaran 400x, dan
dihitung pada 5 lapang pandang dengan
menggunakan kriteria skoring modifikasi
Manja Roenigk, berupa nilai 1 = sel normal,
2 = degenerasi parenkimatosa, 3 =
degenerasi hidropik, dan 4 = nekrosis.*

Hasil

Pada kelompok K1 vyang hanya
diberikan akuades tanpa pemberian
ekstrak buah bakau hitam dan methanyl
yellow, didapatkan gambaran histopatologi

hepar berupa gambaran hepatosit tampak
normal tersusun melingkari vena sentralis.
Selain itu sinusoid hepar tampak normal
tanpa adanya perbesaran. Skor rerata
kerusakan sel hepar yang didapatkan pada
tikus 1= 1,2; tikus 2= 1,4; tikus 3= 1; tikus
4= 1. Gambaran histopatologi hepar
kelompok K1 disajikan pada Gambar 1
berikut.

- : 8=l
Gambar 1. Gambaran Histopatologi Hepar
Kelompok K1 (Pembesaran 400x)

Pada kelompok K2 vyang hanya
diberikan methanyl yellow dengan dosis
3000 mg/kgBB tanpa diberikan ekstrak
buah bakau hitam, didapatkan gambaran
kerusakan sel hepar pada beberapa lapang
pandang berupa degenerasi parenkimatosa
yang luas dan pada beberapa lapang
pandang ditemukan adanya degenerasi
hidropik. Namun, tidak ditemukan sel
hepar yang mengalami nekrosis. Skor
rerata  kerusakan sel hepar vyang
didapatkan pada tikus 1= 1,8; tikus 2= 2;
tikus 3= 2,1; tikus 4= 1,8. Gambaran
histopatologi hepar kelompok K2 disajikan
pada Gambar 2 berikut.
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Gambar 2. Gambaran I:Iiéfobatologi Hepar
Kelompok K2 (Pembesaran 400x)
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Pada kelompok P1 yang diinduksi
dengan ekstrak buah bakau hitam dengan
dosis 3,75 mg/kgBB dan methanyl! yellow
dosis 3000 mg/kgBB, didapatkan gambaran
hepatosit masih mengalami kerusakan
seperti degenerasi parenkimatosa yang
luas. Namun, kerusakan yang terjadi tidak
semasif dibandingkan pada kelompok
kontrol positif. Skor rerata kerusakan sel
hepar yang didapatkan pada tikus 1= 1,4;
tikus 2= 1,8; tikus 3= 1,2; tikus 4= 1,6.
Gambaran histopatologi hepar kelompok
P1 disajikan pada Gambar 3 berikut.

Pada kelompok P3 yang diinduksi
dengan ekstrak buah bakau hitam dengan
dosis 15 mg/kgBB dan methanyl yellow
dosis 3000 mg/kgBB, didapatkan gambaran
hepatosit mengalami kerusakan seperti
degenerasi parenkimatosa. Namun, lebih
baik  dibandingkan  pada  kelompok

perlakuan 1 atau perlakuan 2. Skor rerata
kerusakan sel hepar yang didapatkan pada
tikus 1= 1,2; tikus 2= 1,7; tikus 3= 1,6; tikus
4= 1,2. Gambaran histopatologi hepar
kelompok P3 disajikan pada Gambar 5
berikut.

Gambar 3. Gambaran H|stopatolog| .Hepar
Kelompok P1 (Pembesaran 400x)

Pada kelompok P2 yang diinduksi
dengan ekstrak buah bakau hitam dengan
dosis 7,5 mg/kgBB dan methany! yellow
dosis 3000 mg/kgBB, didapatkan gambaran
hepatosit masih mengalami kerusakan
berupa degenerasi parenkimatosa.
Kerusakan yang terjadi sama seperti pada
kelompok perlakuan 1. Skor rerata
kerusakan sel hepar yang didapatkan pada
tikus 1= 1,2; tikus 2= 1,8; tikus 3= 1,6; tikus
4= 1,4. Gambaran histopatologi hepar
kelompok P2 disajikan pada Gambar 4
berikut.

Gambar 4. Gambaran Hlstopatologl Hepar
Kelompok P2 (Pembesaran 400x)

Gambar 5 Gambaran Hlstopatologl Hepar
Kelompok P2 (Pembesaran 400x)

Data tiap kelompok kemudian diuji
secara univariat atau deskriptif. Hasil
perhitungan skor rerata kerusakan hepar
yang terjadi pada masing-masing kelompok
tercantum pada Tabel 1 berikut.

Tabel 1. Skor Rerata Kerusakan Hepar

Rerata Skor Persentase
Kelompok Kerusakan Penurunan
Hepar (%)
K1 1,15
K2 1,95
P1 1,50 23,07%
P2 1,50 23,07%
P3 1,35 30,76%

Data kemudian dilakukan  uji
normalitas dengan menggunakan uji
Saphiro-Wilk. Berdasarkan uji Saphiro-Wilk,
data terdistribusi normal (p>0,05).

Data selanjutnya dilakukan uji
homogenitas untuk melihat variansi data.
Berdasarkan uji homogenitas, data
terdistribusi homogen atau variansi sama
(p>0,05).
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Data yang diketahui bersifat normal
dan homogen, selanjutnya dilakukan uji
hipotesis. Uji yang tepat untuk menilai
hipotesis adalah One Way Anova.
Berdasarkan uji One Way Anova,
didapatkan adanya pengaruh signifikan
pada pemberian ekstrak buah bakau hitam
pada tikus putih yang diinduksi methanyl!
yellow. Hasil uji One Way Anova tercantum
pada Tabel 4.

Tabel 4. Uji One Way Anova

Sum of ]
Squares o F S
Between 1[932 4 2,269 01002
Groups
Within 0,730 15 - -
Groups

Total 2,118 19 - -

Untuk mengetahui lebih lanjut
kelompok yang memiliki perbedaan
bermakna, dilakukan uji Post-Hoc. Hasil
dari uji Post-Hoc menunjukan perbedaan
bermakna pada kelompok K1-K2, K1-P1,
K1-P2, K2-P1, K2-P2, K2-P3, sedangkan
kelompok K1-P3, P1-P2, P1-P3, dan P2-P3
tidak bermakna secara statistik. Hasil dari
uji Post-Hoc tercantum pada Tabel 5
berikut.

Tabel 5. Uji Post-Hoc

No Kelompok Kelompok Nilai p Interpretasi

1 K1 K2 0,000* Terdapat perbadaan yang signifikan

2 P1 0,040%* Terdapat perbadaan yang signifikan

3 P2 0,040%* Terdapat perbadaan yang signifikan

4 P3 0,219 Tidak terdapat perbadaan yang signifikan
5 K2 P1 0,011* Terdapat perbadaan yang signifikan

6 P2 0,011* Terdapat perbadaan yang signifikan

7 P3 0,002* Terdapat perbadaan yang signifikan

8 P1 P2 1,000 Tidak terdapat perbadaan yang signifikan
9 P3 0,352 Tidak terdapat perbadaan yang signifikan
10 P2 P3 0,352 Tidak terdapat perbadaan yang signifikan

Pembahasan stres oksidatif dan menyebabkan kerusakan

Pada kelompok kontrol positif (K2)
dan kelompok perlakuan (P1, P2 dan P3)
terjadi kerusakan sel hepar dengan skor
rerata 1,95, 1,50, 1,50, dan 1,35.
Peningkatan kerusakan hepar yang terjadi
dibandingkan dengan kelompok K1 dipicu
pemberian methanyl yellow selama 30 hari.
Peningkatan kerusakan yang terjadi pada
kelompok yang diinduksi methanyl yellow
disebabkan oleh beragam mekanisme,
seperti metabolisme methanyl yellow
menjadi  senyawa  metabolit  (asam
metalinat dan p-aminodifenilamin) yang
bersifat oksidan, hingga kemampuan
methanyl yellow untuk meningkatkan kadar
Advanced glycation end-product (AGE)
hepar yang berperan pada peningkatan

sel.>?

Stres oksidatif yang diakibatkan
pembentukan radikal bebas reaktif ini dapat
mendegradasi asam nukleat dan molukel
membran sel hepar sehingga pada
pemeriksaan histopatologi akan terlihat
gambaran sel mengalami degenerasi.** Hasil
dari penelitian ini sejalan dengan penelitian
lain yang menunjukkan bahwa pemberian
methanyl! yellow dosis 3000 mg/hari selama
30 hari akan menyebabkan degenerasi pada
struktur dan nukleus sel hepar tikus putih.°

Pemberian buah bakau (Rhizophora
mucronata) yang bertindak sebagai
antioksidan untuk melawan efek dari
methanyl yellow menunjukkan hasil yang
bermakna. Hal ini dibuktikan melalui hasil
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uji One Way Anova yang menunjukkan nilai
p=0,002 (p<0,05) yang diinterpretasikan
bahwa pemberian ekstrak buah bakau
hitam  memiliki  pengaruh  signifikan
terhadap gambaran histopatologi hepar
tikus yang diinduksi methanyl yellow.
Namun, berdasarkan hasil uji Post-hoc, tidak
ditemukan adanya perbedaan yang
bermakna antara kelompok perlakuan (P1,
P2, dan P3) sehingga diasumsikan bahwa
dosis 3,75-15 mg/kgBB merupakan dosis
yang mampu untuk memberikan pengaruh
terhadap gambaran histopatologi hepar
yang diinduksi methanyl! yellow.

Hasil ini sejalan dengan penelitian
lain yang menunjukkan pemberian ekstrak
buah bakau dengan dosis 15 mg/kgBB
mampu menurunkan kadar AST serum
paling besar (29,6%) dibandingkan dosis 25
mg/kgBB/hari  (16,4%), 5 mg/kgBB/hari
(7,6%), dan 1 mg/kgBB/hari (10,9%) sebagai
indikator yang sering digunakan untuk
mendeskripsikan kerusakan sel hepar.'°
Studi lain menjelaskan bahwa pemberian
buah bakau hitam dosis 7,5 mg/kgBB dan
dosis 15 mg/kgBB memberikan gambaran
peningkatan sel kuffer yang
mengindikasikan dosis tersebut bersifat
hepatoprotektif, sedangkan pada dosis 30

mg/kgBB menunjukkan gambaran
degenerasi, pembengkakan dan nekrosis sel
hepar.'!

Kemampuan buah bakau hitam
sebagai antioksidan berkaitan erat dengan
kandungan biokimia yang terkandung di
dalamnya seperti alkaloid, flavonoid, tanin,
saponin, dan hidrokuinon. Terutama
flavonoid yang mampu meningkatkan
aktivitas sel imun seperti makrofag untuk
menghadapi stres oksidasif yang terjadi
pada tubuh %M Mekanisme
hepatoprotektif yang dimiliki buah bakau
hitam diduga terkait aktivitas inhibisi
cytochrome P450-dependent oxygenase dan
pencegahan peroksidasi lipid sehingga
membran sel tidak rusak akibat stress
oksidatif yang terjadi."®

Kesimpulan
Pada penelitian ini dapat disimpulkan
bahwa pemberian ekstrak buah bakau

hitam (Rhizophora mucronata) berpengaruh
terhadap gambaran histopatologi hepar
tikus putih (Rattus norvegicus) yang
diinduksi methanyl  yellow berupa
penurunan rerata kerusakan sel hepar
dibandingkan kelompok kontrol positif.
Dosis yang mampu memberikan pengaruh
tersebut adalah dosis 3,75-15 mg/kgBB.
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