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Antipyretic And Antiinflammatory Activities Of Bopot Leaf Extract From
Kutai Kartanegara District
Chaerul Fadly Mochtar!” Novia Misnawati Aisyiyah!, Qur’anni Akhwatun
Husna®

! Fakultas Farmasi, Universitas Muhammadiyah Kalimantan Timur, Indonesia
Korespondensi: Chaerul Fadly Mochtar (cfm782@umkt.ac.id)

Abstract

Fever, a condition where the body temperature is above normal (> 37°C) can occur
due to inflammation, an immune system response from harmful stimuli such as
pathogens. Bopot leaves (Tabernaemontana divaricata L.) contain flavonoids,
tannins, saponins and alkaloids which are thought to play a role in inhibiting
prostaglandin synthesis (PGE2). This research was conducted to determine the
antipyretic and anti-inflammatory activity of Bopot leaves. In vivo testing was
used in mice (Mus musculus). The antipyretic test used peptone induction and
rectal temperature was measured using a digital thermometer, while the anti-
inflammatory test was carrageenan induced and the volume of edema was
measured using a plethysmometer. Measurements were made before and after
induction with an interval of 30 minutes for 2 hours. Results were analyzed by
ANOVA using SPSS. The antipyretic test showed that the dose of 200 mg/Kg BW
had the best antipyretic activity with an antipyretic power of 90.20% and the best
anti-inflammatory activity at a dose of 250 mg/Kg BW. Bopot leaves contain
flavonoid compounds which have antipyretic and anti-inflammatory effects by
inhibiting cyclooxygenase (COX) which triggers prostaglandins that cause an
increase in body temperature and inflammation. It was concluded that Bopot leaf
extract has antipyretic and anti-inflammatory activity.

Keywords: Antipyretic, anti-inflammatory, bopot leaves, peptone, carrageenan



Aktivitas Antipiretik Dan Antiinflamasi Ekstrak Daun Bopot Dari
Kabupaten Kutai Kartanegara
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Abstrak

Demam suatu kondisi suhu tubuh diatas normal (>37°C) dapat terjadi karena
inflamasi suatu respon sistem imun dari rangsangan berbahaya seperti patogen.
Daun Bopot (Tabernaemontana divaricata L.) mengandung flavonoid, tanin,
saponin dan alkaloid diduga berperan dalam penghambatan sintesis prostaglandin
(PGE2). Penelitian dilakukan untuk mengetahui aktivitas antipiretik dan
antiinflamasi dari daun bopot. Digunakan pengujian in vivo pada mencit (Mus
musculus). Uji antipiretik menggunakan induksi pepton dan suhu rektal diukur
menggunakan termometer digital, sedangkan pengujian antiinflamasi dengan
induksi karagenin dan pengukuran volume udem menggunakan Plethysmometer.
Pengukuran dilakukan sebelum dan setelah induksi dengan interval waktu 30
menit selama 2 jam. Hasil dianalisis dengan ANOVA menggunakan SPSS. Uji
antipiretik menunjukkan dosis 200 mg/Kg BB memiliki aktivitas antipiretik paling
baik dengan daya antipiretik 90,20% dan aktivitas antiinflamasi yang paling baik
pada dosis 250 mg/Kg BB. Daun Bopot mengandung senyawa flavonoid yang
memiliki efek antipiretik dan antiinflamasi dengan menghambat cyclooxygenase
(COX) pemicu prostaglandin penyebab peningkatan suhu tubuh dan terjadinya
inflamasi. Disimpulkan bahwa ekstrak daun Bopot memiliki aktivitas sebagai
antipiretik dan antiinflamasi.

Kata kunci: Antipiretik, antiinflamasi, daun bopot, pepton, karagenin

Pendahuluan hipotalamus, menyebabkan

Demam merupakan salah satu
tanda penyakit paling umum. Pada
fasilitas pelayanan kesehatan dasar
atau unit darurat 15-25% demam
menjadi alasan kunjungan pasien
(1). Di Indonesia, kunjungan ke
dokter anak dengan alasan demam
adalah 30% (2). Diketahui bahwa
demam merupakan penyakit dimana
suhu tubuh diatas normal yaitu
>37°C. Demam disebabkan oleh
reaksi tubuh berupa serangan
mikroba atau zat lain, yang
kemudian secara berlebihan
mengeluarkan  pirogen endogen
seperti prostaglandin, yang bekerja
pada pusat termoregulasi

ketidakseimbangan antara produksi
dan konsumsi panas dan peningkatan.
pada suhu tubuh. (3).

Demam juga dapat terjadi akibat
adanya inflamasi yang merupakan
bagian dari respon sistem imun
terhadap kerusakan rangsangan
berbahaya seperti adanya patogen,
iritasi atau sel-sel yang rusak,
terkenanya senyawa beracun dan
terpaparnya tubuh oleh radiasi (4).
Penggunaan obat-obatan yang
diedarkan  masyarakat  dikaitkan
dengan berbagai efek samping. Oleh
karena itu, sangat penting untuk
mencari obat alternatif yang aman



untuk dikonsumsi dan memiliki efek
samping yang minimal (5)

Tabernaemontana divaricata L.
salah  satu  tumbuhan  yang
digunakan oleh masyarakat dalam
pengobatan demam dan inflamasi.

Diketahui ~ tumbuhan  tersebut
memiliki  kandungan  metabolit
sekunder diantaranya alkaloid,
terpenoid,  steroid,  flavonoid,

phenypropanoids, asam fenolik,
saponin, tanin, dan glikosida jantung
(6). Senyawa tersebut diduga
memiliki aktivitas sebagai
antipiretik dan antiinflamasi, hal ini
didukung dengan penelitian
sebelumnya bahwa ekstrak daun
bopot memiliki beberapa aktivitas
farmakologi  diantaranya adalah
sebagai antikanker, antiinflamasi,
antijamur, antibioetik, antimikroba,
antioksidan, antikonvulsan dan
sebagai antelmintik (7,8). Namun,
penelitian mengenai aktivitas daun
Bopot (Tabernaemontana
divaricata L.) sebagai antipiretik
dan antiinflamasi masih sedikit
sehingga dilakukannya penelitian
ini dengan harapan dapat dijadikan
sebagai sumber rujukan dalam
pemanfaatan daun Bopot
(Tabernaemontana divaricata L.)
sebagai obat herbal antipiretik dan
antiinflamasi.

Metode

Alat

Rotary Evaporator, Water Bath,
Plethysmometer,  spuit  Injeksi,
sonde oral, batang pengaduk, gelas
ukur, beaker glass, gunting, mortir
dan stamper, sendok tanduk,
timbangan analitik, labu ukur,
wadah maserasi, termometer digital.

Bahan

Daun  Bopot diambil  dari
Kecamatan Tenggarong, Kabupaten
Kutai Kartanegara, etil asetat,

karagenin, Na CMC 0,5%, NaCl 0,9%,
Natrium Diklofenak,  Aquadest,
DMSO, paracetamol 500 mg, Na-
CMC, aluminium foil, kertas saring,
pepton.

Prosedur
Determinasi Tumbuhan

Dilakukan determinasi daun sebagai
pembuktian kebenaran bahan yang
digunakan pada penelitian.
Determinasi  ini  dilakukan  di
Laboratorium Ekologi dan Konservasi
Biodiversitas Hutan Tropis, Fakultas
Kehutanan, Universitas Mulawarman.

Penyiapan Sampel

Daun Bopot yang telah dikumpulkan
disortasi basah lalu dicuci bersih,
kemudian dikeringkan di  udara
terbuka. Setelah kering dilakukan
sortasi kering, daun dihaluskan hingga
diperoleh serbuk simplisia (9)

Ekstraksi

Pembuatan ekstrak dilakukan secara
maserasi sampel dimasukkan ke dalam
toples kaca ditambahkan pelarut etil
asetat perbandingan (1:3) yang
direndam selama 5 hari dan dilakukan
pengadukan selama 2 kali pada hari ke-
2 dan ke-4. Setelah itu dilakukan re-
maserasi dengan pelarut baru sebanyak
2 kali. Selanjutnya, agar mendapatkan
ekstrak kental maka ekstrak perlu
dipekatkan dengan  menggunakan
rotary evaporator (9).

Perhitungan Rendemen Ekstrak
Perlunya perhitungan rendemen
dilakukan untuk mengetahui persentase
ekstrak yang dihasilkan dari setiap
gram simplisia. Persentase rendemen
ekstrak dihitung dengan rumus (10) :
(Bobot yang diperoleh) £100%

(Bobot sebelum diekstraksi)




Persiapan Hewan Uji

Sebelum digunakan, hewan uji
diaklimatisasi  dalam  kandang
hewan selama seminggu dengan
tujuan adaptasi hewan uji dengan
lingkungan baru. Mencit putih
jantan diaklimatisasi selama satu
minggu  kemudian  dipuasakan
selama 8 jam. Suhu rektal dan
volume kaki diukur sebagai nilai
normal untuk setiap  hewan
uji (11,12).

Pembuatan Na-CMC 0,5%

0,5 gram Na-CMC ditimbang
kemudian ditambahkan sedikit demi
sedikit ke dalam 50 ml aquades
panas, dicampur perlahan hingga
terbentuk larutan koloid, dan
ditambahkan hingga volume 100
ml. (12).

Pembuatan Suspensi Paracetamol

Ditimbang paracetamol 500 mg,
setelah itu ditambahkan larutan Na
CMC sedikit demi sedikit sambil
digerus hingga homogen.
Dimasukkan ke dalam labu ukur dan
dicukupkan volumenya dengan
larutan Na CMC hingga 100 mL.
(12)

Pembuatan
Diklofenak
Larutan Na diklofenak merupakan
kontrol positif dimana hal ini
mempengaruhi variabel terikatnya.
Cara Pembuatan larutan Na
diklofenak yaitu CMC Na 0,5%
dalam 20 ml aquades kemudian
ditambahkan Na diklofenak
sebanyak 50 mg (3,13)

Suspensi Na.

Pembuatan Pepton 5%
Ditimbang pepton sebanyak 1,15 ¢
kemudian dilarutkan dengan 25 mL

aquades ke dalam beaker glass. Pepton
merupakan senyawa bersifat pirogen
sehingga dapat meningkatkan suhu
tubuh hewan coba, sehingga pada
penelitian ini pepton digunakan sebagai
penginduksi demam pada hewan coba

3).

Pembuatan Larutan Karagenin
Larutan karagenin digunakan untuk
menginduksi  kaki mencit agar
terjadinya pembengkakan. Larutan
karagenin yang akan digunakan yaitu
karagenin 1% yang dibuat dengan cara
karagenin yang sudah ditimbang 0,5
gram dilarutkan dalam 5 ml larutan
garam fisiologi (NaCl 0,9%) (13)

Uji Aktivitas Antipiretik

Disiapkan hewan uji mencit (Mus
musculus) sebanyak 15 ekor yang
terbagi kedalam 5 kelompok dan setiap
perlakuan direplikasi dengan 3 ekor
mencit (Mus musculus). Kontrol positif
menggunakan Parasetamol, kontrol
negatif menggunakan Na-CMC, dan
kelompok perlakuan dosis ekstrak etil
asetat daun bopot 100 mg/kg BB
mencit, 150 mg/kg BB mencit dan 200
mg/kg BB mencit. Setiap kelompok
perlakuan diukur suhu rektal mencit
setiap 30 menit sekali, dimulai pada
menit 30, 60, 90, dan 120 menit (3).

Uji Aktivitas Antiinflamasi

Diawali dengan penyiapan hewan uiji,
yang mana menggunakan mencit (Mus
musculus) sebanyak 15 ekor. Setiap
perlakuan direplikasi sebanyak 3
mencit yaitu kontrol positif (Natrium
diklofenak), kontrol negatif (Na CMC
0,5%), dosis ekstrak etil asetat daun
bopot 250 mg/kg BB mencit, dosis
ekstrak etil asetat daun bopot 125
mg/kg BB mencit dan dosis ekstrak etil
asetat daun bopot 62,5 mg/kg BB
mencit. Pada uji aktivitas antiinflamasi
digunakan metode untuk membuat



pembengkakan buatan pada telapak
kaki mencit dengan menggunakan
larutan karagenin sebagai induksi
pembengkakan. Metode ini dipilih
karena merupakan salah satu metode
sederhana untuk menguji aktivitas
antiinflamasi yang mudah
digunakan, umum digunakan, dan
membutuhkan waktu antara 30
hingga 120 menit.

Daya Antipiretik

Dilakukan  perhitungan  untuk
mengetahui daya antipiretik yang
dihasilkan ekstrak etil asetat daun
bopot dengan rumus sebagai berikut

(14) :

(tO-tn)/(t0-t(awal)) x 100%
Keterangan :

t(awal): Suhu awal sebelum
diinduksi

t0 : Suhu setelah diinduksi

tn : Suhu pada menit ke (30,
60,...)

Daya Antiinflamasi

Mengenai  efek  antiinflamasi

digunakan perhitungan persentase
daya hambat untuk mengetahui
seberapa besar daya hambat ekstrak
etil asetat daun bopot
(Tabernaemontana divaricata L.)
pada telapak kaki mencit. Persentase
inhibisi  rata-rata  menunjukkan
kemampuanm dari masing-masing
kelompok  dalam  pencegahan
peradangan yang disebabkan oleh
proses inflamasi(15). Sebelum
menghitung persen inhibisi maka
perlu dilakukan perhitungan persen
udema dengan rumus (5) :

Tabel 1. Hasil ekstraksi maserasi

vt — v0
x100
0
vt = volume telapak kaki pada waktu t
(setelah diinduksi karagenan).
v0 = volume telapak kaki pada waktu 0
(sebelum diinduksi karagenan).

%edema =

%inhibisi = ; x100
a = % radang rata-rata udem (kelompok
kontrol negatif).
b = % radang rata-rata kelompok zat
uji.

Analisis Data

Data hasil penurunan suhu rektal dan
volume udem mencit dianalisis uji
normalitas, dilanjutkan uji one-way
anova, serta uji lanjutan LSD (Least
Significant Difference) untuk melihat
perbedaan hasil yang jelas pada tiap
kelompok.

Hasil

Ekstrasi dilakukan dengan
menimbang 1459 gram simplisia daun
bopot yang sebelumnya telah
dihaluskan, setelah itu dimaserasi
menggunakan etil asetat 4,5 liter
selama 5 hari dengan pengadukan pada
hari ke-3 dan ke-4, serta dilakukan
remaserasi sebanyak 2 kali.

Selanjutnya dilakukan penyaringan
hasil maserasi, diuapkan dengan rotary
evaporator dan di waterbath hingga
mengental. Sehingga diperoleh ekstrak
kental daun bopot sebanyak 88,83 gram
dengan rendemen ekstrak 6,08% yang
dapat dilihat pada Tabel 1.

Jenis

Ekstrak Pelarut

Sampel
(gram)

Ekstrak

Rendemen
(gram)

Ekstrak

Etil asetat
kental

1459 88.83

6,08 %




Tabel 2. Daya antipiretik

Daya Antipiretik (%)

Kelompok 30 60 90 120
menit  menit  menit  menit
Kontrol positif 0.00 29.03 4839 90.32
Ekstrak 100 mg 69.81 77.36 56.60 69.81
Ekstrak 150 mg 20.00 28.89 4444  88.89
Ekstrak 200 mg 33.33 41.18 58.82 90.20

Penurunan Suhu Rektal Mencit

=

0 30 60 90 120
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Gambar 1. Grafik penurunan
suhu rektal mencit

Mencit yang diberikan perlakuan
pemberian ekstrak daun bopot
secara oral menunjukkan
perubahan suhu yang berbeda-beda
dibandingkan dengan perlakuan
kontrol positif dan negatif. Hasil
penurunan suhu rektal mencit
terlihat pada grafik Gambar 1.

Dari hasil tersebut terlihat bahwa
penurunan suhu rektal mencit yang
paling baik terjadi pada pemberian
ekstrak etil asetat daun bopot
dengan dosis 200 mg. Dihitung %

daya antipiretik untuk mengetahui
daya antipiretik ekstrak etil asetat
daun bopot pada mencit yang
diinduksi dengan pepton 5%. Pada
menit ke-120 ekstrak etil asetat daun
bopot dosis 200 mg memberikan daya
antipiretik terbaik mendekati kontrol
positif yang dapat dilihat pada Tabel
2.

Pada Gambar 2. terkait diagram
didapat dari rata-rata penurunan
edema yang tertera pada Tabel 3.
dimana menyatakan bahwa penurunan
edema terbaik pada dosis 250 mg/kg
BB pada rentan waktu 120 menit yang
mana terlebih dahulu sudah diinduksi
dengan karagenin yang selanjutnya
dilakukan perlakuan, kontrol positif,
kontrol negatif, ekstrak etil asetat
daun bopot 250 mg/kgBB mencit,
dosis ekstrak etil asetat daun bopot
125 mg/kgBB mencit dan dosis
ekstrak etil asetat daun bopot 62,5
mg/kgBB mencit yang dihitung setiap
30 menit sampai waktu 120 menit.

Tabel 3. Rata-rata penurunan edema mencit pada uji aktivitas antiinflamasi

Kelompok Rata-Rata Penurunan Edema

Perlakuan Waktu Perlakuan (Menit)
Vo Vit 30 60 90 120
Kontrol Negatif 0.15 0.29 0.29 0.29 0.29 0.29
Kontrol Positif 0.16 0.26 0.25 0.24 0.21 0.18
250mg/kgBB 0.17 0.28 0.26 0.23 0.20 0.16
125mg/kgBB 0.15 0.26 0.25 0.24 0.23 0.22
62,5 mg/kgBB 0.16 0.25 0.24 0.23 0.21 0.19




Penurunan Volume Udem Pada M

0.40
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Gambar 2. Diagram penurunan
volume udem kaki mencit

Pembahasan

Ekstraksi daun bopot dilakukan
secara maserasi menggunakan
cairan  penyari  etil  asetat.
Menggunakan etil asetat ekstraksi
dilakukan untuk menyari senyawa
yang bersifat polar dan non polar.
Maserasi merupakan ekstraksi
dingin yang mudah dilakukan
karena pada prosesnya tidak perlu
pemanasan yang dapat merusak
senyawa kimia dalam sampel.
Maserasi dilakukan dalam ruang
tertutup untuk  menghindari
pengaruh cahaya matahari yang
dapat mempengaruhi stabilitas
senyawa (16). Dari hasil maserasi
yang dilakukan diperoleh ekstrak
kental daun bopot
(Tabernaemontana divaricata)
sebanyak 88,83 gram dengan
rendemen sebesar 6,08%.

Pada penelitian ini  yang
digunakan dalam uji antipiretik
yaitu paracetamol sebagai kontrol
positif yang akan dibandingkan
dengan hasil uji ekstrak, serta obat
ini  sangat umum digunakan
masyarakat. Na-CMC sebagai
kontrol negatif digunakan untuk
melihat adanya potensi penurunan
suhu demam oleh sediaan ekstrak
dan  kontrol positif ~ (17).

Parasetamol dibuat suspensi karena
memiliki kelarutan yang rendah dan
mudah terhidrolisis di dalam air.
Sehingga  perlunya  penambahan
suspending agent untuk meningkatkan
stabilitas sediaan parasetamol (18).

Induksi yang digunakan pada uji
antipiretik yaitu pepton, dimana
pepton ini merupakan suatu protein
dan  senyawa  pirogen  yang
menyebabkan demam. Pemberian
protein  berlebihan  menyebabkan
keseimbangan protein dalam tubuh
berubah. Selain itu sebagai pirogen,
pepton merangsang pelepasan sitokin
yang menstimulasi hipotalamus untuk
meningkatkan prostaglandin,
sehingga terjadi perubahan set point di
hipotalamus  yang  menyebabkan
kondisi demam (19).

Penurunan suhu yang terjadi pada
bagian rektal dapat bervariasi hal ini
disebabkan oleh jenis hewan uji, berat
badan, kondisi biologis hewan uji,
suhu  lingkungan, dan  faktor
psikologis stress pada hewan uji
dikarenakan pengukuran suhu rektal
yang berulang, serta sensitivitas alat
ukur suhu yang dapat mempengaruhi
hasil pengukuran suhu rektal (20)

Berdasarkan hasil analisis one way
anova dan dilanjutkan dengan uji LSD
menunjukan bahwa pada pemberian
ekstrak etil asetat daun bopot
(Tabernaemontana divaricata L.)
memberikan hasil yang signifikan,
yaitu adanya perbedaan antara
kelompok pemberian dalam
menurunkan suhu dan volume udem
pada mencit. Dari data uji post hoc
LSD juga diketahui bahwa kelompok
Na CMC memiliki efek yang berbeda
bermakna dengan keempat kelompok
lainnya karena Na CMC tidak
memiliki kandungan senyawa yang
berkhasiat sebagai antipiretik.

Pada uji antiinflamasi menggunakan
induksi karagenin  dikarenakan



memiliki keunggulan tidak
meninggalkan bekas, tidak
menyebabkan kerusakan jaringan,
dan lebih sensitif terhadap obat anti
inflamasi. (13). Semua hewan uji
dengan peningkatan suhu tubuh 0,6
°C atau setara dapat digolongkan
demam. Dari hasil penelitian ini
suhu hewan coba lebih dari 0,6 °C
pada suhu rektal, sehingga dapat
dikatakan ~ hewan  percobaan
mencapai puncak demam (20).
Serta pada uji antiinflamasi
kontrol  posititf  menggunakan
natrium diklofenak karena waktu
paruah natrium diklofenak cepat
dan singkat vyaitu hanya 1-2
jam. (5,21). Natrium diklofenak
merupakan obat antiinflamasi Non-
Steroid yang mana memiliki
aktivitas ~ menghambat  COX
melalui penghambatan
pembentukan prostaglandin yang
merupakan mediator inflamasi
(22).

Begitu  pula  dengan  uji
antiinflamasi, didapatkan bahwa
hasil uji statistik menunjukkan
kontrol positif, ekstrak daun bopot
dosis 250mg/kgBB mencit,
125mg/kgBB, 62,5mg/kgBB
mencit memiliki perbedaan
bermakna dengan kontrol negatif.
Hal ini berdasarkan hasil uji
dengan menggunakan analisis
SPSS one way ANOVA dengan
menggunakan uji LSD yang mana
didapatkan perbedaan bermakna
antara kelompok perlakuan dengan
kelompok negatif dengan nilai
p<0.005. Dalam  perhitungan
%edema dan %lnhibisi juga
membuktikan bahwa kelompok
perlakuan ~ memberikan  efek
antiinflamasi  yang lebih baik,
terlihat pada tabel hasil bahwa
kelompok perlakuan dengan dosis
ekstrak 250mg/Kg BB mencit

memiliki efek antiinflamasi yang
lebih baik dari pada kontrol positif
yang mana dapat dilihat pada tabel 4
dan tabel 5.

Diketahui daun bopot mengandung
senyawa-senyawa yang dapat
beraktivitas sebagai antipiretik, yaitu
pada skrining fitokimia diketahui
ekstrak daun bopot (Tabernaemontana
divaricata) mengandung alkaloid,
flavonoid, steroid, terpenoid, saponin,
tanin, dan fenol yang diduga berperan
dalam penurunan suhu tubuh (23).
Senyawa tersebut diketahui memiliki
efek antiinflamasi dan juga antipiretik
dengan berperan sebagai inhibitor
siklooksigenase (COX) yang memicu
pembentukan prostaglandin (24-27).

Kesimpulan

Pada kesimpulan kali ini terbukti
bahwa ekstrak etil asetat daun bopot
(Tabernaemontana divaricata L.)
memiliki aktivitas antipiretik dan
antiinflamasi dimana pada antipiretik
didapat bahwa ekstrak etil asetat daun
bopot (Tabernaemontana divaricata)
dengan dosis 100 mg, 150 mg, dan
200 mg mampu memberikan efek
antipiretik. Dimana aktivitas
antipiretik yang paling efektif dalam
menurunkan suhu rektal adalah pada
dosis 200 mg dengan daya antipiretik
sebesar 90,20% pada menit ke-120
dan pada antiinflamasi dimana dosis
250 mg/kgBB mencit, 125 mg/kgBB
mencit dan 62,5 mg/kgBB mencit
memiliki efek penuran inflamasi, serta
dapat dilihat dari hasil persen Inhibisi
terbesar pada dosis ekstrak etil asetat
daun bopot 250 mg/kgBB mencit pada
menit ke-120 yaitu sebesar 98,07%.
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