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ABSTRACT
Background: Indonesia is an agricultural country with 33.48 million people working in the agricultural sector and 771
cases of pesticide poisoning recorded in 2016. Diazinon is one of the organophosphate pesticides which is quite widely
used in Indonesia which has a neurotoxic effect and potential to cause oxidative stress on the liver. Neem gum
(Azadirachta indica) contains polysaccharides and antioxidants that can bind free radicals to prevent damage to the
liver.
Objectives: This study aimed to determine the effect of neem gum on the levels of SGOT and SGPT in diazinon-induced
Wistar rats.
Methods: This study is an experimental study through a post-test only approach with 25 male Rattus norvegicus strain
Wistar mice divided into 1 control group and 4 treatment groups with a neem gum dose of 3.75 grams/kgBW/day, 7.5
grams/kgBW/day, 15 grams/kgBW/ day, and 30 grams/kgBW/day.
Results: The highest levels of SGOT and SGPT were found in group K and lower level in groups P1, P2, P3, and P4 as
the dose of neem gum was added. The results of the Anova test for SGOT levels obtained a significance of 0.013 and the
Post Hoc test showed a significant difference in SGOT levels in group P4 to group K of 0.015. While, the results of the
ANOVA test for SGPT levels obtained a significance of 0.014 and the Post Hoc test showed significant differences in
SGPT levels in groups P2, P3, and P4 against group K, respectively 0.044, 0.034, and 0.033.
Conclusion: Neem gum (Azadirachta indica) had the effect of preventing the increase in SGOT and SGPT levels in
Diazinon-induced rats. The required dose of neem gum to prevent an increase in SGOT levels is 30 grams/kgBW/day and
the dose needed to prevent an increase in SGPT levels is 7.5 grams/kgBW/day, 15 grams/kgBW/day, and 30
grams/kgBW/day and there was not a significant difference between the three doses.
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ABSTRAK
Latar belakang: Indonesia sebagai negara agraris 33,48 juta penduduknya bekerja di sektor pertanian dengan kasus
keracunan pestisida tercatat 771 kasus pada tahun 2016. Diazinon menjadi salah satu pestisida golongan organofosfat
yang cukup banyak digunakan di Indonesia yang memiliki efek neurotoksik dan berpotensi menyebabkan stres oksidatif
pada hepar. Neem gum (Azadirachta indica) memiliki kandungan polisakarida dan antioksidan yang dapat mengikat
radikal bebas untuk mencegah kerusakan pada hepar.
Tujuan: Penelitian ini bertujuan untuk mengetahui efek neem gum terhadap kadar SGOT SGPT tikus wistar yang
diinduksi diazinon.
Metode: Penelitian ini merupakan penelitian eksperimental melalui pendekatan post test only dengan subjek tikus putih
Rattus norvegicus strain wistar jantan sebanyak 25 ekor yang terbagi dalam 1 kelompok kontrol dan 4 kelompok perlakuan
dosis larutan neem gum sebesar 3,75 gram/kgBB/hari, 7,5 gram/kgBB/hari, 15 gram/kgBB/hari, dan 30 gram/kgBB/hari.
Hasil: Kadar SGOT dan SGPT tertinggi terdapat pada kelompok K dan kadar yang lebih rendah pada kelompok P1, P2,
P3, dan P4 seiring penambahan dosis larutan neem gum yang diberikan. Hasil uji Anova kadar SGOT didapatkan
signifikansi sebesar 0,013 dan uji Post Hoc terlihat perbedaan signifikan kadar SGOT kelompok P4 terhadap kelompok
K sebesar 0,015. Sedangkan hasil uji Anova kadar SGPT didapatkan signifikansi sebesar 0,014 dan uji Post Hoc terlihat
perbedaan signifikan kadar SGPT kelompok P2, P3, dan P4 terhadap kelompok K berturut-turut sebesar 0,044, 0,034,
dan 0,033.
Simpulan: Larutan neem gum (Azadirachta indica) memiliki efek mencegah peningkatan kadar SGOT dan SGPT pada
tikus yang diinduksi Diazinon. Dosis yang dibutuhkan neem gum untuk mencegah peningkatan kadar SGOT sebanyak
30 gram/kgBB/hari dan dosis yang dibutuhkan untuk mencegah peningkatan kadar SGPT sebesar 7,5 gram/kgBB/hari,
15 gram/kgBB/hari, serta 30 gram/kgBB/hari dan tidak ada perbedaan efek yang signifikan diantara ketiga dosis tersebut.
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PENDAHULUAN

Indonesia merupakan negara agraris dengan
33,48 juta penduduknya bekerja sebagai petani.! Di
Indonesia, lebih dari 50% pekerja berada di sektor
pertanian, perkebunan, kehutanan, peternakan, dan
perikanan.? Tingginya keinginan untuk
menanggulangi hama secara maksimal, mendorong
para petani untuk menggunakan pestisida secara
berlebihan.* Berdasarkan penelitian Boedeker dkk
(2020) ditemukan kasus keracunan pestisida sekitar
740.000 kasus setiap tahunnya di dunia.* Di
Indonesia jumlah kasus keracunan pestisida tercatat
sebanyak 771 kasus pada tahun 2016.°

Pestisida yang umum digunakan oleh para
petani di Indonesia adalah pestisida jenis
organofosfat, salah satu diantaranya adalah diazinon
yang banyak diaplikasikan pada pertanian buah dan
sayuran.®’ Paparan diazinon dapat menginduksi
penurunan jumlah antioksidan pada jaringan dan
peningkatan stres oksidatif pada sel hepar, sel ginjal,
sel darah, dan sistem imun.® Diazinon yang di
metabolisme hepar berubah menjadi senyawa
diazoxon dan oxono-organofosfat yang sangat reaktif
sehingga memicu munculnya radikal bebas yang
bertanggung jawab terhadap kerusakan sel hepar.
Kerusakan pada sel hepar dapat diketahui melalui
pengukuran  serum  glutamate  oksaloasetat
transaminase (SGOT) dan serum glutamate piruvat
transaminase (SGPT) yang umumnya keduanya akan
mengalami  peningkatan  yang  signifikan.’
Antioksidan  dibutuhkan untuk menghambat,
menurunkan, dan memproteksi kerusakan pada sel
hepar akibat radikal bebas.!%!?

Salah satu tanaman yang memiliki
kemampuan antioksidan seperti alkaloid, flavonoid,
saponin, dan tannin yang cukup tinggi adalah neem
gum atau getah tanaman mimba (Azadirachta
indica).” Tanaman asli India ini hidup baik di
dataran rendah di daerah tropis maupun subtropis
dengan tipikal tanah yang kering bahkan rendah
nutrisi.'* Penelitian Ahmed dkk (2015) menunjukkan
kemampuan larutan neem gum dengan dosis 15
gram/kgBB/hari  dalam  meningkatkan  kadar
antioksidan superoxide dismutase (SOD), catalase
(CAT), dan glutathione peroxidase (GPx) sehingga
dapat menurunkan kadar SGOT, SGPT, dan
malondialdehida (MDA)."> Penelitian Al-Kenanny
dkk (2012) terkait efek protektif larutan neem gum
dengan dosis 10 gram/kgBB/hari terhadap [iver
injury dengan induksi gentamicin juga menunjukkan
kemampuannya dalam memproteksi kerusakan hepar
yang ditandai dengan penurunan bermakna kadar
SGOT dan SGPT.! Hingga saat ini, belum banyak
penelitian yang mengkaji efek neem gum terhadap
fungsi hepar akibat paparan pestisida. Oleh karena
itu, peneliti merasa perlu untuk mengkaji lebih jauh
terkait efek neem gum (Azadirachta indica) terhadap

kadar SGOT SGPT tikus wistar yang diinduksi
diazinon.

METODE

Penelitian  ini  merupakan  penelitian
eksperimental dengan pendekatan post test only yang
dilaksanakan mulai Desember 2020 hingga Mei
2021. Penelitian menggunakan subjek penelitian
berupa tikus putih Rattus norvegicus strain wistar
jantan berusia 1.5-2 bulan dengan berat 100-200
gram sebanyak 25 ekor yang terbagi dalam 5
kelompok dengan masing-masing kelompok 5 tikus.
Kelompok terbagi dalam 1 kelompok kontrol dan 4
kelompok perlakuan. Tikus diaklimatisasi selama 7
hari untuk kemudian mendapatkan perlakuan selama
8 hari dan tikus diberikan pakan berupa pelet
sebanyak 50 gram/tikus/hari. Diazinon yang
diberikan berupa diazinon cair yang di produksi oleh
PT. Petro Kimia Kayaku. Larutan neem gum
diperoleh dari purifiksi getah pohon mimba. Neem
gum diperoleh dari petani mimba di kampung
Merak, Situbondo, Jawa Timur. Kelompok kontrol
(K) diberikan diazinon dosis 40 mg/kgBB/hari yang
diberikan melalui sonde lambung, kelompok
perlakuan 1 (P1) diberi larutan neem gum dosis 3.75
gram/kgBB/hari dan diazinon 40 mg/kgBB/hari,
kelompok perlakuan 2 (P2) diberi larutan neem gum
dosis 7,5 gram/kgBB/hari dan diazinon 40
mg/kgBB/hari, kelompok perlakuan 3 (P3) diberi
larutan neem gum dosis 15 gram/kgBB/hari dan
diazinon 40 mg/kgBB/hari, dan kelompok perlakuan
4 (P4) diberi larutan neem gum dosis 30
gram/kgBB/hari dan diazinon 40 mg/kgBB/hari.

Penelitian ini mengkaji efek neem gum
terhadap paparan diazinon terhadap kadar SGOT
SGPT tikus. Tikus dipuasakan minimal § jam
kemudian di terminasi dan diambil darahnya melalui
cardiac puncture menggunakan spuit sebanyak 5 ml.
Darah kemudian di sentifuse kemudian serum diuji
kadar SGOT SGPT. SGOT SGPT diuji
menggunakan  standar  IFFC  (International
Federation of Clinical Chemistry and Laboratory
Medicine) dengan reagen Fluitest GOT-ASAT dan
GPT-ALT yang diukur dengan spektrofotometer.
Data disajikan dalam tabel excel kemudian
dilakukan analisis persebaran normalitas dan
homogenitas data menggunakan aplikasi uji statistik.
Jika tersebar normal dan homogen maka digunakan
uji One Way ANOVA. Setelah didapatkan hasil nilai
signifikansi dalam keseluruhan kelompok perlakuan,
dilanjutkan dengan uji Post Hoc untuk mengetahui
perbedaan kemaknaan dari tiap-tiap kelompok
perlakuan. Peneliti telah mengajukan ethical
clearance ke Komisi Etik Fakultas Kedokteran
Universitas Jember dan telah mendapatkan legalitas
surat kelayakan etik dengan nomor
1.15/H.25.1.11/KE/2021.
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HASIL
Kadar SGOT dan SGPT paling tinggi
terdapat pada kelompok K yang hanya diinduksi

diazinon dan semakin rendah pada kelompok P1, P2,
P3, dan P4 seiring penambahan dosis larutan neem
gum yang diberikan (Tabel 1).

Tabel 1. Rata-Rata Kadar SGOT dan SGPT

Variabel Mean + SD
SGOT (IU/L)
Kelompok K 160,32 + 44,61
Kelompok P1 135,56 + 17,55
Kelompok P2 111,67 +33,47
Kelompok P3 97,39 £ 27,84
Kelompok P4 79,92 + 42,67
SGPT (IU/L)
Kelompok K 65,08 £ 16,56
Kelompok P1 41,64 £ 16,95
Kelompok P2 36,61 +£10,61
Kelompok P3 35,62 + 13,49
Kelompok P4 35,52 +11,15
Kadar SGOT menunjukkan  terdapat perbedaan  signifikan

Hasil rata-rata kadar SGOT paling tinggi
terdapat pada kelompok K dan berangsur-angsur
semakin rendah dari kelompok P1, P2, P3, dan P4.
Hasil uji Saphiro Wilk didapatkan signifikansi
sebesar 0,966 dan uji Levene didapatkan signifikansi
sebesar 0,635 yang berarti persebaran data normal
dan data homogen. Hasil dari uji One Way Anova
didapatkan signifikansi sebesar 0,013, sehingga

antarkelompok. Data hasil uji Post Hoc p<0.05
menunjukkan terdapat perbedaan signifikan terhadap
kadar SGOT  tikus  antarkelompok  yang
dibandingkan. = Kelompok P4  menunjukkan
perbedaan yang signifikan apabila dibandingkan
dengan kelompok K, tetapi tidak terdapat perbedaan
yang signifikan pada kelompok P1, P2, dan P3
terhadap kelompok K (Tabel 2).

Tabel 2. Hasil uji Post Hoc kadar SGOT

Pl P2 P3 P4
K 1,000 0,383 0,095 0,015*
P1 1,000 1,000 0,972 0,196
P2 0,383 1,000 1,000 1,000
P3 0,095 0,972 1,000 1,000
P4 0,015* 0,196 1,000 1,000

Keterangan : (*) terdapat perbedaan yang signifikan (p<0,05)

Kadar SGPT

Hasil rata-rata kadar SGPT paling tinggi
pada kelompok K dan berangsur-angsur semakin
rendah dari kelompok P1, P2, P3, dan P4. Hasil uji
Saphiro Wilk didapatkan signifikansi sebesar 0,059
dan uji Levene didapatkan signifikansi sebesar 0,878
yang berarti persebaran data normal dan data
homogen. Hasil dari uji One Way Anova didapatkan
signifikansi sebesar 0,014, sehingga terdapat

perbedaan signifikan antarkelompok. Data hasil uji
Post Hoc p<0,05 menunjukkan terdapat perbedaan
signifikan terhadap kadar SGPT tikus antarkelompok
yang dibandingkan. Kelompok P2, P3, dan P4
menunjukkan perbedaan yang signifikan apabila
dibandingkan dengan kelompok K, tetapi tidak
terdapat perbedaan yang signifikan pada kelompok
P1 terhadap kelompok K (Tabel 3).

Tabel 3. Hasil uji Post Hoc kadar SGPT

Pl P2 P3 P4
K 0,115 0,044* 0,034* 0,033*
Pl 0,115 1,000 1,000 1,000
P2 0,044% 1,000 1,000 1,000
P3 0,034* 1,000 1,000 1,000
P4 0,033* 1,000 1,000 1,000

Keterangan : (*) terdapat perbedaan yang signifikan (p<0,05)
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PEMBAHASAN

Hasil penelitian menunjukkan adanya
perbedaan signifikan kadar SGOT tikus kelompok
perlakuan P4 terhadap kelompok kontrol K dan pada
kadar SGPT, terdapat perbedaan signifikan pada
kelompok perlakuan P2, P3, dan P4 terhadap
kelompok kontrol K. Hasil ini menunjukkan larutan
neem gum dapat memberikan efek signifikan
terhadap kadar SGPT pada kelompok dosis 7,5
gram/kgBB/hari, 15 gram/kgBB/hari/; dan 30
gram/kgBB/hari, sedangkan terhadap kadar SGOT
memberikan efek signifikan pada dosis 30
gram/kgBB/hari. SGPT lebih banyak terkonsentrasi
pada organ hepar dengan kadar terbesar terletak pada
sitoplasmanya, sedangkan SGOT terdapat pada
jantung dan sitoplasma maupun mitokondria hepar,
dengan konsentrasi terbesar pada otot sebesar 15 kali
lebih banyak dibandingkan pada hepar.'”!® Pada
hepar, konsentrasi SGPT lebih  dominan
dibandingkan SGOT dengan kadar SGPT sekitar 2,5
kali lebih banyak dibandingkan kadar SGOT,
sehingga kadar SGPT dapat dengan lebih spesifik
menilai kerusakan pada hepar dibandingkan dengan
SGOT."

Variasi dosis larutan neem gum dapat
menimbulkan kemampuan dan efek yang berbeda,
semakin banyak polisakarida dan senyawa
antioksidan seperti alkaloid, flavonoid, saponin, dan
tannin di dalamnya semakin meningkatkan kekuatan
hidroksil dalam menetralkan radikal bebas.!**° Dosis
yang tinggi dimungkinkan memiliki kemampuan
menetralkan radikal bebas yang lebih kuat hingga
organel yang lebih dalam, tidak hanya pada
sitoplasmanya, melainkan ke organel lain seperti
mitokondria. Pemberian larutan neem gum pada
kelompok P3 dan P4 menunjukkan hasil kadar SGOT
dalam interval kadar yang normal dengan kadar
normal yang berkisar di 94,06+£18,15 IU/L.
Sedangkan pemberian larutan neem gum terhadap
kadar SGPT menunjukkan hasil kadar normal pada
kelompok P1, P2, P3, hingga P4 dengan kadar
normalnya berkisar di 44,35+10,87 IU/L.?! Hasil
tersebut sejalan dengan penelitian Al-Kenanny dkk
(2012) terkait efek protektif larutan neem gum
dengan dosis 10 gram/kgBB/hari terhadap liver
injury selama 8 hari dan penelitian Ahmed dkk
(2015) terkait efek protektif larutan neem gum
dengan dosis 15 gram/kgBB/hari pada hepar tikus
menunjukkan kemampuan dalam memproteksi
kerusakan hepar yang ditandai dengan penurunan
bermakna kadar SGOT dan SGPT.!>!'¢ Hasil
penelitian Al-Kennany dkk (2012) dan Ahmed dkk
(2015) sedikit berbeda dengan penelitian ini yakni
dengan dosis 10 gram/kgBB/hari dan 15
gram/kgBB/hari pada penelitian tersebut sudah
mampu memberikan hasil signifikan baik pada
SGOT maupun SGPT, sedangkan pada penelitian ini

membutuhkan dosis 30 gram/kgBB/hari untuk
mampu memberikan hasil signifikan. Perbedaan
tersebut dapat dipengaruhi akibat zat induksi perusak
yang digunakan berbeda, yang disebabkan adanya
perbedaan mekanisme dan kerusakan yang
ditimbulkan. Pada penelitian ini menggunakan zat
perusak berupa induksi diazinon dosis 40
mg/kgBB/hari yang menyebabkan akumulasi nitrite
oxide dan dietyl-hydroxyl yang memicu nekrosis dan
inflamasi pada hepatosit sehingga meningkatkan
kadar SGOT SGPT, sedangkan pada Al-Kennany
dkk  (2012) menggunakan gentamicin 40
mg/kgBB/hari melalui jalur induksi inflamasi pada
hepatosit dan toksisitas pada hepar, dan pada
penelitian Ahmed dkk (2015) menggunakan alloxan
150 mg/kgBB/hari yang menginduksi kerusakan
hepar melalui hiperglikemia diabetik. !%:1¢-22

Keterbatasan penelitian ini adalah belum
adanya karakterisasi neem gum produk lokal yang
berasal dari kampung Merak, Situbondo, Jawa Timur
sehingga belum diketahui kandungan spesifik apa
saja dan kadar konsentrasinya di dalamnya. Adapun
dugaan bahwa polisakarida berperan dalam
mekanisme penghambatan peningkatan SGOT
SGPT, didasarkan penelitian terdahulu di tempat lain.
Hal ini juga yang menjadi kemungkinan adanya
perbedaan dosis penghambatan yang dibutuhkan
terhadap peningkatan SGOT SGPT akibat paparan
diazinon. Penelitian lanjutan mengenai karakterisasi
neem gum lokal tersebut dan isolasi serta fraksinasi
bahan aktif sangat dibutuhkan untuk menentukan
kandungan bahan aktif apa yang memiliki efek
tersebut serta menentukan apakah efek yang
ditimbulkan lebih baik dalam kondisi neem gum yang
sudah terfraksinasi atau dalam bentuk crude
materialnya yang dapat bermanfaat untuk
pengembangan lebih lanjut.

SIMPULAN

Larutan neem gum (Azadirachta indica)
memiliki efek mencegah peningkatan kadar SGOT
dan SGPT pada tikus yang diinduksi Diazinon. Dosis
yang dibutuhkan neem gum untuk mencegah
peningkatan  kadar SGOT  sebanyak 30
gram/kgBB/hari dan dosis yang dibutuhkan untuk
mencegah peningkatan kadar SGPT sebesar 7.5
gram/kgBB/hari, 15 gram/kgBB/hari, serta 30
gram/kgBB/hari dan tidak ada perbedaan efek yang
signifikan diantara ketiga dosis tersebut.

Saran untuk penelitian selanjutnya adalah
dapat dilakukan penelitian untuk karakterisasi Neem
Gum yang diperoleh dari petani di Merak Situbondo
dibandingkan dengan Neem Gum dari daerah lain.
Selain itu dapat dilakukan uji toksisitas Neem Gum
pada hewan coba serta dilakukan uji klinis pada
manusia.
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