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ABSTRAK

Penyakit malaria merupakan penyakit endemis di Indonesia. Kulit manggis yang dianggap
sebagai limbah ternyata memiliki kandungan antioksidan dan xanton yang berpotensi sebagai
antimalaria dengan cara merangkap radikal bebas dan menghambat polimerisasi heme.

Penelitian ini bertujuan untuk mengetahui peranan fraksi etil asetat kulit manggis dalam
menurunkan parasitemia pada mencit yang diinokulasi Plasmodium berghei.

Penelitian yang dilakukan bersifat eksperimental laboratorik sungguhan dengan Rancangan
Acak Lengkap (RAL) dan menggunakan mencit DDY yang dibagi dalam 5 kelompok perlakuan
secara acak dengan masing-masing kelompok terdiri dari 5 ekor mencit yang diinokulasi
Plasmodium berghei kemudian mendapat perlakuan yang berbeda.Perlakuan antara lain
pemberian akuades 0,1 mL (kontrol negatif), 0,1 mg artemisinin (kontrol positif), fraksi etil
asetat kulit dosis 2,5 mg per oral per hari (A1), fraksi etil asetat kulit dosis 0,5 mg per oral per
hari (A2) dan fraksi etil asetat kulit dosis 0,1 mg per oral per hari (A3) diberikan selama 3 hari.
Parasitemia tiap mencit dihitung pada hari sebelum perlakuan, hari pertama perlakuan dan
pada hari ke-4. Data yang diperoleh diolah dengan menggunakan uji ANAVA satu arah dan
Tukey HSD dengan derajat kemaknaan [1=0,05.

Hasil penelitian menunjukkan bahwa terdapat perbedaan yang sangat signifikan antara
kelompok A1, A2 dan A3 dengan kelompok KN pada hari ketiga (p = 0,00) dengan perbedaan
yang tidak signifikan antara kelompok Al dan kontrol positif (p =0,79).

Simpulan dari penelitian ini adalah fraksi etil asetat kulit manggis dapat menurunkan
parasitemia pada mencit yang diinokulasi Plasmodium berghei.
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ABSTRACT

Malaria is endemic in Indonesia. Mangosteen’s pericarps is considered as waste turns out to
have antioxidant capacity and Xanthone with antimalaria potency properties by concurrent
free radicals and Inhibit heme polymerization.

The aim of this study to explore the role of ethyl acetate fraction of mangosteen’s pericarps
in reducing parasitemia in Plasmodium berghei-inoculated mice.

The method of this research was true experimental study with completely randomized
design (CRD) and using DDY mice were divided into 5 groups randomly with each group
consisting of 5 mice were inoculated with Plasmodium bergher then treated in the different
treatments include distilled water 0.1 mL (negative control), 0.1 mg of artemisinin (positive
control), ethyl acetate fraction mangosteen's pericarps dose of 2.5 mg orally per day (A1), ethyl
acetate fraction mangosteen;s pericarps dose of 0.5 mg orally per day (AZ2) and ethyl acetate
fraction mangosteen’s pericarps dose of 0.1 mg orally per day (A3) is given for 3 days.
Parasitaemia each mouse was calculated on the day before treatment, the first day of treatment
and on the forth day H4). Data obtained were analyzed using one-way ANOVA and Tukey
HSD with significance level a = 0.05.

Results showed that there was a significant different between groups Al, A2 and A3 with
KN group on the day after treatment for three days (p = 0.00) with no significant difference
between groups Al and KP (p = 0.79 ).

The conclusions of this study is ethyl acetate fraction of mangosteen’s pericarps can reduce

parasitemia in mice inoculated with Plasmodium berghei.

Keywords: ethyl acetate fraction, mangosteen’s pericarps, artemisinine,

Plasmodium berghei, malaria

PENDAHULUAN WHO, 90% kematian terjadi di sub-

Malaria merupakan penyakit infeksi Saharan  Afrika, yang mana malaria

o K .
yang disebabkan oleh parasit intraseluler menjadi penyebab nomor satu kematian

. . anak dibawah 5 tahun!.
Protozoa, yaitu genus Plasmodium,

M H -
menginfeksi 500 juta dan membunuh lebih enurut  data  WHO  terjadi

dari 1 iuta i tiap tah M . peningkatan kasus malaria di Indonesia
ari 1 juta jiwa setiap tahun. Menuru



dari  229.819 kasus pada tahun 2010
menjadi 256.592 kasus pada tahun 2011,
sedangkan kejadian meninggal yang
dilaporkan mencapai 388 jiwa pada tahun
20112,

Manusia  dapat  terinfeksi  oleh
protozoa Plasmodium melalui cucukan
nyamuk Anopheles betina. Terdapat empat
spesies yang dapat menyebabkan malaria
pada manusia, dan yang paling berbahaya
Plasmodium falciparum'.

Salah satu hal yang berperan penting
dalam patogenesis adalah radikal bebas®.
Hal ini terjadi karena parasit ini hidup
dalam lingkungan prooksidan yang
mengandung besi dan oksigen yang
merupakan  suatu  keadaan  yang
memungkinkan terbentuknya ROS melalui
reaksi Fenton. Radikal bebas juga
diproduksi dalam proses inflamasi,
merupakan  senyawa  yang  dapat
menimbulkan stress oksidatif sehingga
memperparah reaksi inflamasi itu sendiri.
Sebenarnya tubuh dapat menghasilkan
antioksidan endogen secara alamiah, tetapi
jumlahnya sangat terbatas. Bila radikal
bebas dalam tubuh berlebihan maka
dibutuhkan senyawa antioksidan eksogen*.

Artemisinin telah ditetapkan sebagai
agen antimalaria dengan keamanan yang
sangat baik. Artemisinin merupakan

kombinasi yang direkomendasikan oleh

WHO sebagai pengobatan lini pertama
malaria falciparum tanpa komplikasi di
semua daerah endemik malaria’. Tetapi
efek obat artemisinin telah mengalami
penurunan bahkan resistensi terutama di
perbatasan Thailand-Kamboja. Resistensi
ditandai dengan pengurangan jumlah
parasit im Wvivo tanpa pengurangan
konvensional yang sesuai dalam pengujian
kerentanan in vitrc®.

Menurut Penelitian, kulit manggis
mengandung 50 senyawa xanton, dan dari
50 senyawa tersebut yang paling banyak
dilaporkan memiliki efek farmakologis
adalah alfamangostin, gammamangostin,
dan garsinon-F’.

Pada penelitian ini menggunakan
mencit (Mus musculus) sebagai hewan
percobaan, tetapi karena Plasmodium
falciparum  tidak  menginfeksi ordo
rodentia, maka digunakan  analog
Plasmodium  falciparum pada ordo

rodentia, yaitu Plasmodium berghef.

BAHAN DAN CARA

Penelitian ini menggunakan mencit
galur DDY, artemisini, fraksi etil asetat
kulit manggis dan alat sonde lambung
untuk memasukan bahan penelitian secara
peroral.

Sebanyak 25 ekor mencit galur DDY
diinokulasi oleh vparasit Plasmodium
bergei.  Kemudian  diberikan  lima
kelompok perlakuan yang berbeda yaitu



pemberian akuades (KN), artemisinin (KP),
fraksi etil asetat kulit manggis konstentrasi
0,1% (A1), 0,5% (A2), dan 2,5% (A3).
Semua perlakuan diberikan secara peroral
setiap hari dimulai pada saat kadar
parasitemia pada mencit mencapai 5%
sampai pada hari ketiga setelah pemberian
perlakuan. Hasil penelitian dilihat dengan
cara menghitung kadar parasitemia pada
mencit dengan metode pembuatan SADT
pada hari pertama pemberian perlakuan
dan hari keempat setelah pemberian
perlakuan.

Analisis Data

Analisis data menggunakan metode one
way ANOVA dengan o = 0,05. T hitung
akan dibandingkan dengan T tabel. Bila T
hitung > T tabel, maka perbedaan disebut
signifikan. Jika didapat hasil signifikan
(minimal ada sepasang perlakuan yang
berbeda), maka dilanjutkan dengan Tukey
HSD. Dengan menggunakan HSD (Honest
Significant  Difference), hasil akan
dibandingkan dengan tabel HSD 5%. Bila
selisih  absolut antara dua macam
perlakuan > tabel HSD 5%, maka disebut
signifikan. Bila selisih absolut antara dua
macam perlakuan < tabel HSD 5%, maka
disebut nonsignifikan.

HASIL DAN PEMBAHASAN

Hasil  penilitian  didapatkan dari
perhitungan parasitemia pada mencit pada
hari sebelum perlakuan (HO), hari pertama
perlakuan (H1), dan hari setelah perlakuan
(H4). Hasil perhitungan parasitemia pada
hari sebelum perlakuan dapat dilihat pada
table 4.1.

Tabel 4.1 Hasil Perhitungan
Parasitemia Pada Hari Sebelum
Terapi (HO)

Kelompok rata-rata + stdev
Perlakuan
KN 522+0,5
KP 532+18
Al 542+172
A2 53+0,93
A3 52+0,98

Pada perhitungan parasitemia pada HO
terlihat pada masing-masing kelompok
mencit memiliki kadar parasitemia
berkisar 5% dan memiliki perbedaan yang
tidak bermakna secara signifikan secara
statistik.

Hasil perhitungan
berdasarkan Uji beda rata-rata metode
tukey HSD dapat dilihat pada tabel 4.2.

parasitemia

Tabel 4.2 Rerata Parasitemia pada
Hari Pertama Terapi (H1)
Berdasarkan Uji Beda Rata-Rata
Metode Tukey HSD

Kelom KN KP Al A2 A3
pok

perlaku

an

6,02 24 429 456 3,34
% % % % %

** * *x
KP * %% NS
Al NS NS

*

*Perbedaan signifikan (p < 0,05)
** Perbedaan sangat signifikan (p < 0,01)

Hasil perhitungan rerata parasitemia
pada hari pertama terapi didapatkan
kelompok KN dan KP memiliki perbedaan



sangat bermakna dengan p = 0,00.
Kelompok KN dan Al memiliki perbedaan
sangat bermakna dengan p = 0,02.

Kelompok KP dan A2 memiliki perbedaan
sangat bermakna dengan p = 0,00.

Setelah hari pertama pemberian terapi,
mencit seterusnya diberi terapi setiap hari
selama tiga hari. Hasil perhitungan
parasitemia pada  setiap kelompok
perlakuan dan rerata dengan
menggunakan metode tukey HSD setelah
diberikan terapi selama tiga hari (H4)
dapat dilihat pada Tabel 4.3.

Tabel 4.3 Rerata Parasitemia pada Hari
Setelah Pemberian Terapi Selama Tiga
Hari (H4) Berdasarkan Uji Beda Rata-Rata
Metode Tukey HSD

Kelomp KN KP Al A2 A3
ok
Perlaku

an

159 0,244 3,024 611 7,28
% % % % %

** ** ** **

KP ** **
Al

* *

NS

*Perbedaan signifikan (p < 0,05)
** Perbedaan sangat signifikan (p <0,001)

Hasil perhitungan berdasarkan uji beda
rata-rata dengan metode Tukey HSD
didapatkan penurunan derajat parasitemia
pada kelompok KN sangat signifikan bila
dibandingkan dengan kelompok KP (p =
0,000). Penurunan derajat parasitemia pada
kelompok KN berbeda sangat signifikan
bila dibandingkan dengan kelompok A1l (p
=0,000), A2 (p=0,000), dan A3 (p=0,000).

Penurunan parasitemia pada kelompok
KP tidak berbeda signifikan dibandingkan
dengan kelompok Al (p = 0,079).
Penurunan parasitemia pada kelompok KP

sangat signifikan dibandingkan dengan
kelompok A2 (p = 0,000) dan kelompok A3
(p=0,000). Penurunan parasitemia pada
kelompok Al berbeda signifikan dengan
kelompok A2 (p = 0,042) dan berbeda
signifikan dengan A3 (p = 0,03). Sedangkan
kelompok A2 dan A3 tidak berbeda
signifikan (p = 0,772).

Pembahasan

Pada hari pertama terapi terlihat
penurunan parasitemia sangat signifikan
pada kelompok KP (p=0,00) dan Al
(p=0,00) jika dibandingkan dengan
kelompok KN. Hal tersebut membuktikan
bahwa pemberian terapi ART dan fraksi
etil asetat kulit manggis memiliki khasiat
yang efektif dalam menurunkan derajat
parasitemia. ART  merupakan obat
antimalaria yang bekerja membunuh
plasmodium pada semua stadium termasuk
gametosit yang ditelah diakui secara global
oleh WHO?. Masa kerja obat artemisinin
tergolong singkat dan sering menyebabkan
relaps terutama pada infeksi oleh
Plasmodium falciparum, sehingga perlu
dikombinasikan untuk mencegah relaps®.

Pada kelompok Al terjadi penurunan
parasitemia secara sangat signifikan setelah
3 hari diberikan terapi dibandingkan
dengan KN. Hal ini sesuai dengan
penelitian sebelumya, bahwa kulit manggis
berpotensi sebagai antioksidan, dan
penangkal  radikal = bebas®  karena
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mengandung senyawa xanton!t yang



dapat memerangkap radikal bebas yang
terbentuk selama perjalanan penyakit
malaria ~dan mampu  menghambat
polimerase heme secara in vitro’® sehingga
terjadi penekanan derajat parasitemia.
Berdasarkan Gambar 4.2, setelah 3 hari
perlakuan (H4) ternyata rerata parasitemia
pada setiap perlakuan memiliki perbedaan
yang sangat signifikan secara statistik jika
dibandingkan dengan KN. Kelompok
perlakuan fraksi etil asetat Al (Fraksi etil
asetat kulit dosis 2,5 mg per oral per hari)
terbukti memiliki efek menurunkan
derajat parasitemia dan secara statistik
tidak berbeda bermakna dengan kelompok
perlakuan KP  (p=0,79). Hal ini
membuktikan bahwa fraksi etil kulit
manggis memiliki efek yang setara dengan
terapi tunggal artemisinin dalam efek

menurunkan derajat parasitemia.
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