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Abstract. Coriander seed plant (Coriandrum sativum.) Apiaceae family As an alternative medicine to reduce
various risk factors for heart disease including LDL cholesterol levels and high blood pressure, characterization
and preparation of ethanol extract of coriander seeds (EEBK) using the maceration method was the first step in
this research, followed by with subchronic toxicity testing. Subchronic toxicity testing used male rats (Rattus
Norvegicu.) each of which was divided into 5 groups, namely control CMC Na 0.5%, EEBK doses of 100, 200,
400 and 500 mglkg bw. In the subchronic toxicity test, the parameters observed included toxic symptoms, changes
in body weight, death, as well as microscopic and macroscopic examination of organs, including hematological
examination. This observation lasted for 28 days. Subchronic test data were analyzed using the Statistical Product
and Service Solution with two-way ANOVA, followed by the Tukey and Kruskal-Wallis post-hoc test. Findings
from the subchronic toxicity study indicated that EEBK did not have a toxic effect, because there was no significant
difference in changes relative organ weight, body weight, number of mouse deaths, toxic symptoms, organ
macroscopic, and hematological values were compared with the control group (P = 0.05).

Keywords: Coriander, Rat, Toxicity, Subchronic.

Abstrak. Tumbuhan Biji ketumbar (Coriandrum sativum.) famili Apiaceae Sebagai obat alternatif untuk
mengurangi berbagai faktor risiko dari penyakit jantung termasuk kadar kolesterol LDL dan tekanan darah tinggi,
Karakterisasi dan pembuatan ekstrak etanol Biji Ketumbar (EEBK) dengan metode maserasi menjadi langkah
awal penelitian ini, ditkuti dengan pengujian toksisitas subkronik. Pengujian toksisitas subkronik menggunakan

tikus jantan (RamsNonegici) masing-masingnya terbagi jadi 5 kelompok yakni kontrol CMC Na0 5%, EEBK dosis

Received: Mei 29, 2023; Accepted: Juli 04 , 2023; Published: Agustus 31, 2024
* Nerly Juli Pranita Simanjuntak , nerlyjulisimanjuntak24@gmail.com




E-ISSN: 2987-4793; p-ISSN: 2987-2987, Hal 52-68

100, 200, 400 dan 500 mg/kg bb, Pada uji toksisitas subkronik, parameter yang diamati mencakup gejala toksik,
perubahan berat badan, kematian, serta pemeriksaan mikroskopik dan makroskopik organ, termasuk pemeriksaan
hematologi. Pengamatan ini berlangsung selama 28 hari. Data pengujian subkronik dianalisis menggunakan
Statistical Product and Service Solution dengan rwo-way ANOV A lalu diikuti dengan uji post-hoc Tukey dan
Kruskal-Wallis Temuan dari penelitian toksisitas subkronik mengindikasikan bahwasannya EEBK tidak memiliki
efek toksik, sebab tidak terdapat perbedaan yang signifikan terhadap perubahan berat organ relatif, berat badan,
jumlah kematian tikus, gejala toksik, makroskopis organ, dan nilai hematologi dibandingkan dengan kelompok
kontrol (P> 0.05).

Kata kunci: Kerumbar, Tikus Toksisitas, Subkronik.

LATAR BELAKANG

Penggunaan obat tradisional dalam upaya mempertahankan kesehatan masyarakat
telah lama di ketahui. Penduduk Indonesia hingga saat ini 80% masih menggantungkan
dirinya pada pengobatan tradisional. Beberapa di antaranya dari obat-obatan modern yang
beredar di Indonesia berasal dari metabolit sekunder yang diisolasi dan dikembangkan dari
tanaman. Obat tradisional adalah bahan atau ramuan bahan dari tumbuhan dan sediaan cairan
(galenik) atau campuran dari bahan tersebut. Obat ini secara turun temurun telah digunakan
untuk pengobatan dan dapat diterapkan sesuai dengan norma yang berlaku di masyarakat

(BPOM RI, 2014).

Berdasarkan Gunawan & Mulyani (2021), minyak atsiri terkandung dalam biji
ketumbar. Wangensteen et al. (2019) memaparkan bahwasannya biji ketumbar mengandung
senyawa seperti flavonoid dan tanin yang memiliki potensi dalam penyembuhan luka.
Flavonoid dikenal mempunyai aktivitas antiinflamasi, antioksidan, antimikroba, dan sifat
astringen yang berfungsi amat penting pada penyembuhan luka serta mempercepat laju
epitelisasi. Sementara tanin, yang juga berfungsi sebagai astringen, bisa mengecilkan pori-pori
pada kulit, memiliki sifat antimikroba dan antioksidan, serta menaikkan pembentukan
pembuluh fibroblast dan kapiler (Arun et al., 2018). Linalool, seperti yang dijelaskan oleh
Sokovic et al. (2020), tidak hanya memiliki khasiat sebagai antibakteri terhadap bakteri gram

positif, tetapi juga memiliki sifat antioksidan, dan efek anti jamur.

Pemberian rendaman biji ketumbar dalam penelitian Meilina et al. (2021) terbukti
dapat meningkatkan kecepatan proses penyembuhan luka.Kegunaaan dari biji ketumbar
yang bisa mengurangi faktor terjadinya penyakit jantung, termasuk kadar kolesterol LDL
dan tekanan darah tinggi, telah di dokumentasikan dalam sejumlah studi pada hewan dan

tabung percobaan. Beberapa penelitian menghasilkan bahwa ketumbar bisa membantu
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dalam menuruni kolesterol, selain berperan selaku diuretik yang menolong tubuh manusia
mengeliminasi natrium dan air yang berlebih, yang pada gilirannya bia menuruni tekanan
darah. Sebuah studi menemukan bahwasannya pemberian biji ketumbar kepada tikus
menghasilkan penurunan yang signifikan pada kolesterol LDL dan peningkatan pada
kolesterol HDL . Sementara itu, banyak orang merasakan manfaat mengurangi asupan
natrium dengan memasukkan rempah-rempah pedas dan ketumbar dalam pola makan
mereka, yang dapat mendukung kesehatan jantung. Berdasarkan uraian di atas, biji

ketumbar dapat dinyatakan memiliki kemungkinan sifat non-toksisitas.

Uji toksisitas ialah pengujian awal guna melakukan pengamatan suatu aktivitas
farmakologis suatu senyawa. Prinsip pengujian ini adalah bahwa pengujian pada
komponen yang bioaktif selalu memiliki sifat yang toksik apabila dikasihkan pada dosis
yang tinggi, namun jika akan menjadi obat jika dikasihkan pada dosis rendah (Fadli, 2015).
Terdapat tiga jenis uji toksisitas: akut, subkronik, dan kronik. Pengujian toksisitas
subkronik secara oral dalam penelitian ini diterapkan dengan memberikan dosis secara
bertingkat tiap harinya pada kelompok hewan uji, dimana satu dosis tiap kelompok selama
periode 28 hari, Uji toksisitas subkronik bertujuan guna mengevaluasi ada atau tidaknya
efek toksik sesudah pemaparan berulang terhadap sediaan uji pada jangka waktu yang lama

(BPOM, 2014).

Tujuan penelitian ini adalah:Untuk mencari tahu efek toksik pada uji toksisitas
subkronik dari ekstrak etanol biji ketumbar (Coriandrum Sativum L) terhadap fungsi
jantung dan paru-paru pada tikus jantan. Serta,Untuk mengetahui jumlah dosis ekstrak
etanol biji ketumbar (Coriandrum Sativum L) yang dapat menimbulkan efek toksik
terhadap fungsi jantung dan paru-paru pada tikus jantan. Hipotesis Penelitian Tidak
terdapat efek toksik pemberian ekstrak air buji ketumbar pada dosis rendah terhadap fungsi

jantung dan paru-paru pada tikus jantan.

METODE PENELITIAN

Jenis penelitian

Penelitian ini mengadopsi metode eksperimental yakni metode yang dipergunakan guna
melakukan pengamatan terhadap hubungan variable bebas dengan terikat. Tahapan pada
penelitian mencakup pengumpulan dan pengelolaan bahan tanaman, pembuatan simplisia,
karakterisasi simplisia dan ekstrak, pembuatan ektrak etanol dari tanaman, penyiapan hewan
percobaan, pembedahan, pengamatan anatomi, dan penganalisisan data memakai statistik

metode analysis of variance (ANOVA).
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Lokasi Penelitian

Penelitian ini berlangsung di Laboratorium Farmakologi Jurusan FarmasiUniversitas Prima
Indonesia Medan.

Waktu Penelitian

Penelitian berlangsung pada bulan desember 2023-maret 2024.

Populasi dan Sampel
Populasi

Bahan uji yang digunakan dalam penelitian ini adalah simplisia biji ketumbar (Coriandrum
Sativum L) yang didapatkan di daerah kota Medan danekstrak biji ketumbar di daerah tanah
karo berastagi sumut

Sampel

Penelitian ini menggunakan tikus jantan berumur 2 bulan dengan berat badan diantara 100-200
g, sebanyak 25 ekor. Tikus-tikus ini didapatkan dari peternakan tikus yang ada di kota Medan.
Metode Pengumpulan Data

Penelitian ini melibatkan kelompok kontrol serta kelompok perlakuan dengan dosis yang
bervariasi, yakni 100 mm/kgBB, 200 mm/kgBB, 400 mm/kgBB, dan 500 mm/kgBB. Setiap
kelompok terdiri dari 5 tikus, sehingga total diperlukan 25 tikus putih. Pengamatan terhadap
hewan uji dilakukan setiap minggu selama 28 hari, dengan pembedahan dilakukan pada hari
ke-29.

Pengamatan Toksisitas Subkronik

Gejala toksik

Pemberian sediaan uji dilakukan secara oral tiap hari selama periode 28 hari. Observasi
dilakukan 1 jam setelah pemberian sediaan uji dan berlanjut selama 2 jam. Pengamatan
melibatkan identifikasi gejala-gejala toksik dan klinis, misalnya perilaku fisik seperti tremor,

lemas, diare, salivasi, serta gerakan hewan yang berjalan mundur dan memakai perut.
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Berat badan

Pengukuran berat badan tikus dilakukan tiap minggu selama 28 hari untuk memilih volume
dosis yang tepat. Pada akhir eksperimen, perubahan berat badan tikus yang masih hidup
dievaluasi sebelum mereka dikorbankan (BPOM RI, 2014).

Kematian hewan
Selama periode pemberian sediaan uji dari hari pertama hingga hari ke-28, dilakukan

pengamatan terhadap kematian tikus. Tikus yang meninggal selama periode tersebut segera
diotopsi untuk analisis (BPOM RI, 2014).

Berat organ relatif

Sebelum dilakukan penimbangan secara absolut, organ wajib kering dahulu menggunakan
kertas penyerap dan selanjutnya bobotnya diukur. Di sisi lain untuk analisis bobot relatif (indeks

organ), bobot absolut organ dibagi dengan bobot badan hewan (BPOM RI, 2014).

Pengukuran nilai hematologi

Tikus dibius dengan ketamine injeksi kemudian dibedah dan darah diambil menggunakan
jarum suntik langsung dari jantung tikus sebanyak 1ml, setelah itu dimasukkan ke dalam
politube yang berisi cairan ethylene diamine tetra acetic acid (EDTA), lalu darah
dihomogenkan perlahanlahan.Pengukuran darah lengkap meliputi pengukuran Red Blood Cell
count / Eritrosit (RBC/ERI), Hemoglobin concentration (HGB), Mean Corpuscular Volume
(MCV), Hematocrit level (HCT), Mean Corpuscular Haemoglobin (MCH), Mean Corpuscukar
Haemoglobin Concentration (MCHC), Platelets count (PLT), Lymphocytes (LIM), White
Blood Cell count (WBC), Eosinophils (EOS), Monocytes (MON), dan Basophils (BAS).
Sampel darah diperiksa di Laboratorium Kesehatan Daerah DinKes Provinsi Sumatera Utara.
Makropatologi

Pengamatan terhadap tikus yang mati dilakukan dengan segera melakukan autopsi, (OECD,
2008). Bagian dari prosedur ini adalah mengevaluasi permukaan, visual warna, dan konsistensi
organ ginjal (Anggraini, 2008; Praptiwi, 2010).

Histopatologi Organ

Tikus yang telah mati langsung diotopsi untuk pengambilan organ. Pada akhir periodean
dikasihnya sediaan uji, seluruh tikus yang belum mati diotopsi. Organ jantungnya dicuci pakai
natrium klorida dan selanjutnya direndam dengan larutan formaldehida 10% untuk persiapan
preparat histopatologi, yang kemudian diamati menggunakan mikroskop (BPOM RI, 2014).
Pemeriksaan histopatologi berlangsung sesuai dengan prosedur yang telah ditetapkan di

Laboratorium Histologi Fakultas Kedokteran USU.
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Analisis Data

SPSS IBM 25 (Statistical Product and Service Solution) digunakan untuk melakukan analisis
data dengan mwo-way ANOV A, diikuti oleh uji post-hoc Tukey dan Kruskal-Wallis.

HASIL DAN PEMBAHASAN

Karakterisasi Sampel

Pemeriksaan makroskopik

Hasil pemeriksaan makroskopik biji ketumbar adalah Biji ketumbar berbentuk bulat telur dan
terdapat banyak tonjolan memanjang dipermukaannya.Panjang bijinya 3-5 mm dan
warnanya, bila dikeringkan, biasanya coklat, tetapi bisa juga hijau, berwarna jerami, atau
putih pucat.

Pemeriksaan mikroskopi

Uji mikroskopik serbuk biji ketumbar di atas didapatkan beberapa fragmen yaitu mesokarp,
serabut sklenkim mesokarp, endokarp, pembuluh kayu, epikarp bagian ujung buah dan hablur
kalsium oksalat. Sedangkan fragmen spesifik dari biji ketumbar yaitu mesokarp berbentuk
bulat melintangberlapis tebal dan didalamnya terdapat butir pati, serabut skelenkim dengan
mesokarp berbentuk serat yang memanjang yang didalamnya terdapat mesokarp, endokarp
berbentuk seperti tempurung terlihat tangensial, epikarp berbentuk lapisan bulat seperti
lubang yang ditengahnya terdapat stomata (Djaja, 2017). Hal ini menunjukkan fragmen
sampel sesuai dengan pustaka sehingga dapat dikatakan sampel yang dipergunakan pada
penelitian ini yaitu benar biji ketumbar.

Hasil Ekstraksi

Hasil ekstraksi dari simplisia biji ketumbar sebanyak 2000 g yang dimaserasi dengan pelarut
etanol 96% diperoleh hasil ekstrak kental 127,62 g.

Hasil Pengujian Toksisitas Subkronik

Setelah temuan uji pendahuluan dari EEBK, dosis untuk ujian toksisitas subkronik ditetapkan
pada 100, 200, 400, dan 500 mg/kg berat badan. Pengamatan berlangsung selama 28 hari,
termasuk gejala toksik, berat badan, dan kematian pada hewan, pemeriksaan hematologinya,

makropatologi organ jantung, paru-paru serta mikroskopik organ jantung dan paru-paru.
Hasil pengamatan gejala toksik

Pengaruh penggunaan EEBK secara subkronik pada tikus percobaan diamati sesuai dengan
panduan uji toksisitas nonklinis in vivo (BPOM, 2014) Pada tikus jantan, gejala toksik yang
tercatat meliputi tremor, salivasi, diare, kelemahan, perilaku berjalan mundur, dan

penggunaan perut sebagai alat gerak. Detail hasil pengamatan gejala toksik ini tercantum
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dalam Tabel 1

Tabel 1 Hasil pengamatan gejala toksik pada hewan jantan

EEBK EEBK EEBK EEBK

CMCNA 100 mg/kg | 200 mg/kg | 400 mg/kg | 500 mg/kg
bb bb bb bb

Perlakuan 0.5%

Tremor - - - - -

Diare - - - - -

Salivasi - - - _ _

Lemas - - - - -

Perubahan
Bulu dan kulit

Perubahan
Mukosa mata

Jalan mundur

(Olah Data, 2024)
Keterangan: (-) = tidak menunjukkangejala toksik
Tabel 1 menunjukkan bahwasannya baik kelompok kontrol maupun kelompok uji

pada dosis 100; 200; 400; dan 500 mg/kg bb tidak memperlihatkan gejala toksik seperti
tremor, diare, salivasi, lemas, gerakan mundur, dan gerakan menggunakan perut. Efek
samping dari suatu zat bisa terkait dengan dosis yang diberikan, Temuan ini konsisten dengan
penelitian daulu yang mencatat bahwasannya tanda-tanda toksisitas pada tikus meliputi
perubahan dalam aktivitas, gemetar, kelumpuhan, kelelahan, peningkatan denyut jantung,
keluarnya air mata, dan kejadian kematian (Mustapa, dkk., 2018).

Hasil pengamatan kematian

Temuan pengamatan terhadap kematian hewan yang diuji toksisitas subkronik dalam kurun

waktu 28 hari dilakukan pada kelompok kontrol dan kelompok uji.

Tabel 2 Jumlah tikus yang mati pada hewan jantan

Perlakuan Jumlah tikus Jumlah tikus yang mati
CMC Na 0.5% 5 0
EEBK 100 mg/kg bb 5 0
EEBK 200 mg/kg bb 5 0
EEBK 400 mg/kg bb 5 0
EEBK 500 mg/kg bb 5 0

Merujuk pada hasil pengamatan pada Tabel 2 diatas selama periode pemberian

sediaan uji selama 28 hari, tidak ada catatan kematian hewan yang terjadi. Temuan ini
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menunjukkan bahwa penggunaan EEBK pada berbagai dosis perlakuan tidak menginduksi
kematia. Berdasarkan BPOM (2014). jika pada dosis 500 mg/kg berat badan tidak terjadi efek
toksik, tidak perlu meningkatkan dosis lebih lanjut, walaupun dosis yang diinginkan untuk
manusia belum terpenuhi. Proses keracunan yang terjdi disebabkan oleh respon zat beracun
yang berikatan dengan reseptor di dalam tubuh. Dampak toksiknya sangat serius dan
berpotensi fatal, bahkan mengakibatkan kematian. Menurut BPOM RI (2022) mengenai
derajat ketoksikan, bisa ditarik suatu simpulan bahwa LD50 semu dalam penelitian ini adalah
500 mg/kg BB, yang dinyatakan sebagai dosis yang tidak toksik.

Hasil pengamatan berat badan tikus

Penimbangan pada berat badan tikus berlangsung 4 hari sekali, diawali dari hari ke 0 hinga 28,
dalam mengevaluasi toksisitas, parameter sensitif yang digunakan adalah gejala toksik dan
perubahan berat badan. Setiap hari, hewan percobaan dipantau guna mengidentifikasi gejala
toksik, sementara perubahan berat badan mereka dicatat dengan rutin (Gupta dan Bhardwayj,
2012). Setelah penelitian selesai, hewan yang masih hidup ditimbangkan yang lalu diotopsi
sesuai dengan pedoman BPOM RI (2014). Rata-rataan berat badan dari masing-masing
kelompok hewan percobaan sebelumnya dan setelah pemberian ekstrak etanol biji ketumbar

pada tikus jantan dicatat.

Tabel 3 Rata-rata berat badan tikus jantan

Rata-rata berat badan (Mean+SD)
Hari ke CMC Na 0,5 [EEBK100 EEBK 200 [EEBK 400 [EEBK 500
%o mg/kg bb mg/kg bb mg/kg bb mg/kg bb
b 117,80 + 13420 = 138,80 + 149,60 = 173,40 +
485 6,08 3,35 4,00 6.85
l 12040 + 13700 + 142,00 = 153,60 + 176,20 =
5,11 5,74 3,64 422 6,18
12380 + 140,00 = 14540 + 156,00 = 179,00 +
i 497 562 3.90 4,11 572
1 12720 + 14380 150,20 + 158,60 + 182,00 +
4,71 5,73 4,88 398 590
13040 + 146,60 + 152,60 + 161,00 + 183,80 +
o 4,70 549 4,92 3,79 572
bo 13220+ 14920 + 15520 = 162,80 + 185,40 =
481 5,60 487 3,66 583
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ba 13440 + 152,20 + 157,00 = 165,20 + 187,20 =
452 551 491 338 558

137,00 + 15500 + 158,60 = 166,80 + 189,40 =
P 4,70 5,70 4,89 3.30 588

Merujuk pada temuan statistik berat badan tikus sesudah dikasih ekstrak etanolBiji
Ketumbar (EEBK) yang terlihat pada Tabel 3 di atas dimana dilakukan penganalisisan secara
statistik memakai uji one way anova memperlihatkan tidak adanya perbedaan yang
signifikan pada kelompok kontrol dengan kelompok perlakuan setelah pemberian EEBK
dengan tingkat signifikansinya (p > 0,05) pada tikus jantan. Hasil pengamatan pemberian
EEBK selama 28 hari secara oral tidak berpengaruh terhadap perubahan berat badan tikus.
Penurunan berat badan yang drastis dan cepat seringkali mengindikasikan masalah
kesehatan yang serius. Asupan makanan juga memainkan peran penting dalam mengatur
berat badan; semakin tinggi asupan makanan, semakin besar kemungkinan peningkatan
berat badan (Ubang, et al., 2022).

Hasil pengamatan makrpatologi organ

Hasil pengamatan makropatologi organ mencakup evaluasi warna, tekstur permukaan, serta
konsistensi jantung dan paru-paru.

Tabel 4 Hasil pengamatan makropatologi organ jantung

Pengamatan
IPerlakuan
Warna Permukaan Konsistensi
CMC Na05 % Merah kecoklatan Licin kenyal
EEBK 100 mg/kg bb Merah kecoklatan Licin kenyal
EEBK 200 mg/kg bb Merah kecoklatan Licin kenyal
EEBK 400 mg/kg bb Merah kecoklatan Licin kenyal
EEBK 500 mg/kg bb Merah kecoklatan Licin kenyal

Hasil pengamatan makroskopis pada organ jantung tikus, seperti yang tercantum
dalam Tabel 4, menunjukkan tidak adanya perubahan warna bila dibanding dengan kontrol,
serta permukaan serta konsistensi organ jantung yang terlihat normal. Temuan ini
mengindikasikan bahwasannya EEBK tidak memiliki efek yang signifikan terhadap

makropatologi organ jantung. Efek toksik dapat memengaruhi salah satu dari pembuluh
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darah. Hasil pengamatan makropatologi organ paru-paru terdapat pada Tabel 4

Pengamatan
Perlakuan Warna Permukaan Konsistensi
CMC NaO05 % Merah Muda Licin Kenyal
EEBK 50 mg/kg bb Merah Muda Licin Kenyal
EEBK 250 mg/kg bb Merah Muda Licin Kenyal
EEBK 500 mg/kg bb Merah Muda Licin Kenyal
EEBK 1000 mg/kg bb Merah Muda Licin Kenyal

Merujuk pada pengamatan makroskopik organ paru-paru di kelompok kontrol dan
kelompok uji dengan dosis 100, 200, 400 mg/kg bb, 500 mg/kg bb, Permukaan serta
konsistensi organ paru-paru tetap dalam kondisi normal, dengan warna merah muda,

permukaan yang halus, dan konsistensi yang kenyal. Perubahan

warna jadi salah satu indikator adanya efek toksik yang menyediakan wawasan tentang
keparahan toksisitas zat uji terhadap organ yang dituju. Konsep ini sejalan dengan penelitian
sebelumnya yang dilakukan oleh Hasana et al. (2019)
Pengamatan berat organ relatif

Analisis data menunjukkan bahwa tidak adanya perbedaan signifikan dalam rasio
berat organ relatif, termasuk organ jantung dan paru-paru, antara kelompok kontrol dan
kelompok perlakuan (p > 0,05). Temuan ini mengindikasikan bahwa ekstrak etanol biji
ketumbar tidak memiliki dampak yang signifikan terhadap perbandingan berat organ dengan
berat badan hewan.

Tabel 5 Hasil rata-rata berat organ relative hewan jantan

Parameter biokimia darah uji toksisitas subkronik (Mean+SD)
Parameter CMC Na [EEBK 100 [EEBK 200 [EEBK 400 [EEBK 500
0,5 % mg/kg bb  img/kg bb mg/kg bb mg/kg bb
0,34 + 0,34 + 035+ 0,35+ 0,34 +
Jantung
0,01 001 0,01 0,02 0,01
0,35 + 048 + 043 + 043 + 0,45+
Paru-paru
0,01 001 0,02 0,03 0,02

Berdasarkan Tabel 5 Analisis statistik dengan metode Two Way ANOVA diikuti
oleh uji Post Hoc Tukey HSD menunjukkan bahwa tidak adanya perbedaan signifikan dalam
berat relatif organ jantung dan paru-paru antara kelompok kontrol dan kelompok perlakuan
yang mendapat EEBK pada tikus jantan. Hasil signifikansi adalah p = 0,937 untuk organ

jantung dan p = 0,025 untuk paru-paru, dengan nilai p > 0,05 pada kedua organ tersebut.
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Pengamatan parameter hematologi darah tikus

Sampel darah diambil pada akhir hari ke-28 perlakuan. Parameter hematologi pada

tikus yang diberlakukan uji toksisitas subkronis EEBK yaitu Hemoglobin (HB), RedBlood

Cells (RBC), Mean Corpuscular Volume (MCV), Hematocrit (HCT), Mean Corpuscular

Hemoglobin (MCH), Platelet (PLT), Mean Corpuscular Hemoglobin Concentration

(MCHC), Neutrophils(NEU), Eosinophils (EOS), White Blood Cells (WBC), Monocytes

(MON), Lymphocytes (LIM).
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Table 6. Parameter biokimia darah uji toksisitas subkronik

Parameter biokimia darah uji toksisitas subkronik (Mean+SD)
Parameter ICMC Na IEEBK 100 EEBK 200 [EEBK 400 |[EEBK 500
0.5 % mg/kg bb mg/kg bb mg/kg bb mg/kg bb
701 + 7,62 + 8,08 + 8,16 £ 8902 +
WBC
0.51 0.56 0.44 0,65 0,65
833 + 8,54 + 8,10 + 737 £ 747
RBC
047 0,28 0,51 0,77 0,69
876,80 871,60 77720+ 83900+ 833,60 =
PLT
63.80 88,55 4376 77,87 64,29
- 1538 15,10 £ 14,79 + 15,08 + 1622 +
0,69 098 0,61 0,53 0,65
47,14 = 4299 + 4827 = 4927+ 4397+
HCT
2,13 231 1,69 2,35 1,03
17,18 = 17,94 + 17,20 = 15,08 + 17,00
MCH
1,12 0,61 0,50 1,28 1,27
5325+ 5542+ 5476 + 57,16 £ 5632+
MCV
0,82 1,13 1,00 1,63 1,25
3360 + 3476 = 34,66 3554+ 3542+
MCHC
0,78 1,05 123 126 126
798 + 346 + 338+ 348 + 108 +
EOS
426 0.46 0.67 0,77 0.81
204 + 3,04 + 242+ 2,860 224 +
MON
0.28 0,28 0,37 047 0,06
047 + 034 + 042 + 0,36 +
BAS 0,32+ 0,04
0.10 0,03 0,07 0,04
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67,54 5762+ 68,50 + 66,14 + 6324 +
HM 492 331 6.35 5,76 4,68

2858 + 25,10+ 29,12+ 33,56+ 3028 +
NEU 243 281 222 328 2,60

Berdasarkan Tabel 6 Metode Two Way Anova yang digunakan untuk menganalisis
hasil pengukuran hematologi tikus, lalu selanjutnya dengan Post Hoc Test berupa uji Tuckey
HSD pada hewan jantan, menunjukkan tidak terdapat perbedaan terlalu signifikan diantara
kelompok kontrol dengan kelompok uji (p > 0,05), dengan tiap-tiap nilai signifikansinya
untuk WBC p = 0,239 (p > 0,05); RBC p = 0,531 (p > 0,05); PLT p = 0,855 (p > 0,05);
HB p =0,673 (p >0.05); HCT p = 0,147 (p > 0,05); MCH p = 0,380 (p >0.05); MCV p =
0,226 (p>0,05); MCHC p = 0,760 (p>0,05); EOS p = 0,444 (p > 0,05); MON p = 0,196 (p>
0,05), BAS p=0,509 (p > 0,05); LIM p = 0,580 (p >0,05); NEU p=0311 (p > 0,05). Bisa
sitarik suatu simpulan bahwa EEDP tidak berpengaruh terhadap nilai hematologinya uji
hewan baik di kelompok kontrol maupun kelompok uji hewan. Temuan ini
berkesinambungan dengan studi oleh Sarto (2014) menunjukkan bahwa nilai hematologi
sangat bersifat spesifik dan tidak dapat digeneralisir, dipengaruhi oleh kondisi geografis,
seperti lokasi, iklim, suhu, kelembaban, ketinggian, dan pencahayaan.

Penelitian tentang efek toksik jangka panjang pemberian sediaan menunjukkan
bahwasannya sejumlah parameter hematologi darah tidak menunjukkan pola yang konsisten
diantara kenaikkan dosis dan pengubahan parameter hematologi serta waktu terjadinya
pengukuran. Pola yang inkonsisten ini sepertinya diakibatkan oleh variasi kecil di antara
hewan coba pada satu kelompok, sehingga tidak bisa disimpulkan bahwasannya sampel uji
memiliki efek toksik pada parameter yang dimaksudkan (Ningsih, 2017).

Hasil Pengamatan Gambaran Mikroskopik Organ

Untuk menunjukkan tingkat kerusakan sel-sel setelah pemberian EEBK selama 28

hari pada hewan uji, dilakukan pengamatan mikroskopis pada jaringan organ jantung serta

paru-paru. Pada Gambar 1 sampai Gambar 2 ditunjukkan hasil gambaran mikroskopis
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pada jaringan organ

EEBK 500 mg/kg bb

Dan Paru-Paru Pada Tikus Jantan (Rattus Norvegicu.)

yang jantan juga betina

EEBK 100 mg/kg bb

EEBK 400 mg/kg bb

Gambar 1 Hasil pengamatan mikroskopik organ jantung tikus jantan

Keterangan: A. Miosit Normal, B. Miofibril normal,

CMCNao05 %

EEBK 100 mg/kg bb
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EEDP 250 mg/kg bb EEDP 400 mg/kg bb

D

EEBK 500 mg/kg bb

Gambar 2 Hasil pengamatan mikroskopik organ paru-paru tikus jantanKeterangan: A.
Alveolus B. Bronkus C. Bronkiolus D. infiltrasi radang E. Kongesti

Berdasarkan hasil pengamatan mikroskopis jaringan jantung, pada kelompokkontrol,
dosis 100,200 400mg/kg bb dan 500mg/kg bb mikroskopik jantung masihkelihatan normal,
bisa ditarik suatu simpulan bahwasannya pemberian EEBK tidak mempengaruhi jaringan
jantung. Pengamatan jaringan paru-paru pada kelompok kontrol, EEBK dosis 100,200 dan
400 mg/kg bb masih kelihatan normal, tidak terjadiinfiltrasi sel yang radang, lalu udem juga
kongesti tetapi pada kelompok dengan dosis 500mg/kg bb, kelihatan terjadinya infiltrasi sel
radang dan kongesti. Adanya infiltrasi sel radang membuktikan terdapat respon system
pertahanan pada tubuh pada agen yang masuk.

Reaksi fisiologis tubuh terhadap segala jenis kerusakan jaringan adalah peradangan
(Sijid et al., 2020). Berata et al. (2020) menyatakan bahwa respon peradangan mirip dengan
reaksi imun, di mana biasanya berlangsung bersamaan dengan cedera atau infeksi pada
jaringan. Hal ini disinyali dengan masuknya sel-sel pertahanan pada tubuh ke jaringan yang
teridentifikasi cedera guna menghambat kerhancuran dan memperkencang proses

penyembuhan.
KESIMPULAN DAN SARAN

Kesimpulan Yaitu Ekstrak Etanol Biji Ketumbar (Coriandrum sativum) terdapat efek
toksisitas subkronik pada fungsi organ paru-paru tikus jantan (Rattus Norvegicus) sedangkan

pada organ jantung tidak terdapat efek toksisitas subkronik.Terdapat efek toksik pada tikus
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dengan ekstrak etanol biji ketumbar pada kelompok 5 dengan dosis 500 mg/kg bb. pada organ

paru-paru diperoleh hasil bahwa menimbulkan efek toksik yang ditunjukkan dengan hasil

mikroskopik pada organ paru-paru menimbulkan kongesti tapi keadaan ini sifatnya reversibel.

Saran  Yaitu Mengacu pada temuan dan simpulannya diberikan saran supaya
penelitian berikutnya dilakukan pengujian lebih lanjut meneliti toksisitas kronis dari ekstrak
etanol biji ketumbar, dan dilakukan pengembangan farmasetik dengan membuat kedalam
bentuk sediaan.
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