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Abstrak

logam kadmium (Cd) yang berasal dari kegiatan industri seperti produksi baterai, pelapisan logam,
penggunaan pupuk fosfat, pembakaran bahan bakar fosil, dan pembuatan plastik dapat meningkatkan
produksi reactive oxygen species (ROS). Produksi ROS berlebih dalam tubuh akan menyebabkan
penyakit dan mempengaruhi sistem imun tubuh akibat stres oksidatif. Stres oksidatif merupakan suatu
kondisi ketidakseimbangan antara radikal bebas dan antioksidan. Untuk melindungi tubuh dari stres
oksidatif diperlukan suatu senyawa antioksidan, seperti yang terkandung dalam kulit buah kabau
(Archidendron bubalinum). Penelitian ini bertujuan mengetahui mengetahui adanya peningkatan
aktivitas fagositosis makrofag pada mencit Jantan yang dipaparkan CdCl,. Penelitian ini merupakan jenis
penelitian eksperimental menggunakan rancangan acak lengkap (RAL). Mencit yang digunakan 24 ekor
dengan 6 kelompok yang terdiri dari 3 kelompok kontrol dan 3 kelompok perlakuan. Hasil pengujian
menunjukkan bahwa pemberian ekstrak kulit buah kabau dosis 95 mg/kgBB, 190 mg/kgBB dan 380
mg/kgBB pada uji aktivitas fagositosis makrofag menunjukkan hasil yang signifikan sebesar p = 0,005.
Dengan demikian dapat disimpulkan bahwa ekstrak kulit buah kabau dapat meningkatkan sistem imun
mencit dengan perlakuan P2 memiliki aktivitas fagositosis tertinggi yaitu 55,91%.

Kata kunci: antioksidan, imunostimulator, kabau, kadmium, makrofag,
Abstract

Cadmium (Cd), a metal originating from industrial activities such as battery
production, metal plating, the use of phosphate fertilizers, the combustion of fossil
fuels, and plastic manufacturing, can increase the production of reactive oxygen
species (ROS). Excessive ROS production in the body can lead to diseases and impair the
immune system due to oxidative stress. Oxidative stress is a condition characterized by an
imbalance between free radicals and antioxidants. To protect the body from oxidative stress,
antioxidant compounds are required, such as those found in the peel of kabau fruit
(Archidendron bubalinum). This study aimed to determine whether there is an increase in
macrophage phagocytic activity in male mice exposed to CdCl.. This research was
experimental in nature, using a completely randomized design (CRD). A total of 24 mice were
used, divided into 6 groups consisting of 3 control groups and 3 treatment groups. The results
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showed that administration of kabau fruit peel extract at doses of 95 mg/kg BW, 190 mg/kg
BW, and 380 mg/kg BW significantly increased macrophage phagocytic activity (p = 0.005).
This indicates that kabau fruit peel extract can enhance the immune system of mice, with
treatment group P2 showing the highest phagocytic activity at 55.91%.

Keyword: antioxidant, cadmium, immunostimulatory, kabau, macrophage,

1. PENDAHULUAN

Akumulasi Reactive Oxigen Species (ROS) dapat disebabkan oleh polutan, salah
satunya logam kadmium (Cd) yang berasal dari sumber antropogenik kegiatan industri
seperti produksi baterai NiCd, produksi pigmen, pelapisan logam, penggunaan pupuk
fosfat, pembakaran bahan bakar fosil, produksi semen, pembuatan plastik, penyerapan
neutron dalam nuklir proses pengelasan (Dewi, 2020). Namun, produksi ROS berlebih
dalam tubuh akan menyebabkan penyakit dan mempengaruhi sistem imun tubuh(Wang
et al,, 2021). Untuk melindungi tubuh dari ROS yang berlebih maka diperlukan
senyawa antioksidan. Senyawa antioksidan secara alami terdapat dalam tumbuh-
tumbuhan yang banyak mengandung flavonoid, asam fenolik, tanin dan lignin yang
dapat mencegah dan mengendalikan penyakit (Nikhade & Telrandhe, 2019). Salah satu
tumbuhan yang memiliki kandungan senyawa antioksidan yaitu kabau.

Kabau Mengandung senyawa fitokimia pada kulit dan biji buah seperti senyawa
alkaloid, flavonoid, fenol, tanin, terpenoid, saponin, quinone dan mono/sesquiterpene
(Okta et al.,, Riasari et al., 2019). Ekstrak kulit kabau menunjukkan aktivitas
antioksidan dengan kategori kuat dengan nilai ICso 93,6 ppm dan memiliki kandungan
total fenol 72,26 mg GAE/g (Riana et al., 2025). Selain itu, ekstrak kulit buah kabau
berpotensi sebagai imunostimulan saat diuji menggunakan metode metode carbon
clearance pada dosis 100 mg/kgBB. Hal ini dikarenakan ekstrak tersebut mengandung
senyawa aktif quercitrin (Okta et al. 2022). Adanya aktivitas imunostimulan tersebut
memungkinkan ekstrak kulit buah kabau juga memiliki aktivitas imunostimulator
dengan meningkatkan fagositosis makrofag pada mencit Jantan. Sehingga penelitian
ini dilakukan untuk mengetahui efek ekstrak kulit buah kabau terhadap aktivitas

makrofag pada mencit jantan yang diinduksi cadmium dan antigen Staphylococcus
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aureus.

2. METODE PENELITIAN
2.1 Tempat Penelitian
Sampel buah kabau diambil di Kecamatan Way Jepara, Kabupaten Lampung

Timur, Lampung. Penelitian ini dilakukan pada bulan Januari sampai dengan bulan
Mei 2023. Penelitian dan pengamatan dilakukan di Laboratorium Zoologi,
Laboratorium Teknik 2, Institut Teknologi Sumatera.

2.2 Rancangan Penelitian
Penelitian ini bersifat eksperimental menggunakan hewan uji mencit jantan dengan

6 kelompok perlakuan. Jumlah ulangan ditentukan dengan menggunakan rumus
Federer, yaitu:
(t-1)(n-1)> 15

Keterangan:

t = Jumlah kelompok perlakuan

n = Jumlah mencit yang digunakan

Banyak mencit yang digunakan dalam penelitian ini dapat dilakukan perhitungan

sebagai berikut:

Hasil perhitungan didapatkan jumlah mencit yang digunakan dalam penelitian
berjumlah 24 ekor yang terdiri dari 6 kelompok yang terbagi dalam 3 kelompok kontrol
dan 3 kelompok perlakuan. Setiap kelompok terdiri dari 4 ekor mencit.

Tabel 1.2 Kelompok perlakuan hewan uji

Kelompok Keterangan

Kontrol Kontrol Perlakuan (KP) Mencit diberi aquades sampai akhir

penelitian selama 14 hari.

Kontrol Positif (K+) Mencit diberi kadmium  klorida
(CdC12) 3,15 mg/kgBB selama 7 hari
dan vitamin C 0,036 mg/gBB selama 7

hari.
Kontrol Negatif (K-) Mencit diberi kadmium  klorida
(CdCI2) dosis 3,15 mg/kgBB selama 7
hari.
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Kelompok Keterangan
Perlakuan Konsentrasi 95 mg/Kg BB (P1) Mencit diberi kadmium klorida

(CdC12) 3,15 mg/kgBB selama 7 hari
dan ekstrak kulit buah kabau 95
mb/kgBB 7 hari.

Konsentrasi 190 mg/Kg BB (P2) Mencit diberi kadmium  klorida
(CdC12) 3,15 mg/kgBB selama 7 hari
dan ekstrak kulit buah kabau 190

mg/kgBB selama 7 hari.

Konsentrasi 380 mg/Kg BB (P3) Mencit diberi kadmium klorida
(CdC12) 3,15 mg/kgBB selama 7 hari
dan ekstrak kulit buah kabau 380
mg/kgBB selama 7 hari.

2.3 Pembuatan Simplisia Kulit Buah Kabau
Pembuatan simplisia kulit kabau diawali dengan pencucian bersih dan pemilihan

kulit kabau yang masih segar dari 5 kg kulit buah kabau yang sudah didapatkan. Kulit
buah kabau dipotong tipis-tipis lalu dikering anginkan pada suhu ruang. Proses
pengeringan dilakukan pada suhu ruangan (+ 25 - 30°C). Pengeringan dilakukan di
dalam suhu ruang. Selanjutnya, simplisia kering kulit kabau dihaluskan dengan blender
sampai menjadi serbuk (Ningrum et al., 2021).
2.3 Pembuatan Ekstrak Kulit Buah Kabau

Pembuatan ekstrak kulit buah kabau dilakukan dengan mencampurkan serbuk kulit
buah kabau dan pelarut etanol 96% dengan perbandingan 1:5 (200 gram ekstrak: 1 L
pelarut) sampai serbuk kulit buah kabau terendam. Kemudian diekstraksi dengan
metode maserasi selama 3 x 24 jam, lalu disaring dengan kertas saring dan filtrat hasil
penyaringan ditampung. Filtrat dipekatkan menggunakan rotary evaporator pada suhu
500C (Hanafi H et al., 2018).
2.4 Aklimatisasi dan Perlakuan Hewan Uji

Aklimatisasi hewan uji dilakukan selama 7 hari untuk mencegah terjadinya stres
pada hewan. Selama aklimatisasi, mencit diberikan pakan dan air adlibitum. Setelah

aklimatisasi, mencit diberikan perlakuan sesuai dengan kelompok hewan uji (Tabel
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1.1), pemberian kadmium klorida (CdClz) dilakukan secara oral selama 7 hari dan
pemberian ekstrak kulit buah kabau dilakukan secara oral pada hari ke-8 sampai hari
ke-14. Setelah itu, mencit diinduksi Staphylococcus aureus secara intraperitoneal pada
hari ke-15.
2.5 Penetapan Dosis CdCl> dan Vitamin C

Penetapan dosis kadmium klorida (CdCl2) mengacu pada penelitian yang
dilakukan oleh Prabawati et al. (2013) menggunakan kadmium klorida (CdCl2) dosis
3,15 mg/kgBB. Kadmium klorida (CdCl2) dosis 3,15 mg/kgBB dilarutkan dengan
aquades kemudian diberikan kepada mencit secara oral selama 7 hari. Dosis vitamin C
yang diberikan pada mencit yaitu 0,036 mg/kgBB (Khairani et al., 2023). Vitamin C
dosis 0,036 mg/kgBB diberikan secara oral pada mencit selama 7 hari setelah mencit
dipaparkan kadmium klorida (CdCl).
2.5 Uji Aktivitas Fagositosis Makrofag

Uji fagositosis makrofag dilakukan pada hari ke-15 dengan menginfeksi 0,5 ml
suspensi bakteri Staphylococcus aureus. S. aureus disuspensikan dalam tabung reaksi
berisi 2 ml NaCl 0,9% sampai diperoleh kekeruhan yang sesuai dengan standar
kekeruhan larutan Mc. Farlan 0,5 (setara dengan 1,5 x 108 cfu/ml). Infeksi bakteri
dilakukan secara intraperitoneal, lalu dibiarkan selama 1 jam. Setelah itu, mencit
dianestesi menggunakan eter sampai mencit lemas dan dilakukan pembedahan pada
perut. Jika cairan peritoneum dalam perut mencit dalam jumlah sedikit, ditambahkan
dengan PBS pH 7.8 sebanyak 1-2 ml. Tubuh mencit digoyangkan perlahan lalu ambil
cairan peritoneum menggunakan spuit 1 ml. Selanjutnya cairan peritoneum diulas pada
gelas objek dan difiksasi dengan metanol selama 5 menit, diwarnai dengan pewarna
Giemsa 10% selama 20 menit dan dibilas dengan air mengalir. Preparat dikeringkan,
lalu dilihat dibawah mikroskop dengan perbesaran 1000x menggunakan minyak imersi
(Nugroho, 2012). Preparat ulas masing-masing diamati dengan menghitung seluruh
jumlah sel makrofag yang teramati dan pengukuran makrofag dilakukan dengan

menggunakan aplikasi Tabcam View, kemudian nilai aktivitas fagositosis makrofag
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dinyatakan dalam persen dan dihitung dengan rumus:

Jumlah sel makrofak aktif
djumlah sel makrofag total

Aktivitas Fagositosis : x100%

2.6 Uji Analisis Data

Data pengujian aktivitas fagositosis makrofag dianalisis secara kuantitatif dan
disajikan dalam bentuk tabel. Analisis data menggunakan uji statistik One Way
ANOVA Pengujian ini dilakukan untuk mengetahui hasil yang signifikan parameter uji
serta mengetahui pengaruh pemberian ekstrak kulit buah kabau terhadap aktivitas
fagositosis makrofag. Lalu dilakukan uji lanjutan dengan uji LSD apabila terdapat
perbedaan nyata.
3. HASIL DAN PEMBAHASAN

Hasil penelitian yang telah dilakukan dapat dilihat pada tabel 1.1. Hasil
menunjukkan bahwa aktivitas fagositosis makrofag mencit menunjukkan K- memiliki
aktivitas fagositosis sel makrofag paling rendah yaitu 17,62%. Perlakuan yang
diberikan ekstrak kulit buah kabau menunjukkan adanya peningkatan aktivitas
fagositosis makrofag dengan perlakuan P2 memiliki aktivitas fagositosis sel makrofag
paling tinggi sebesar 55,91%. Namun, pada perlakuan P3 memiliki aktivitas fagositosis
makrofag 42,39% lebih rendah dibandingkan perlakuan P1 dan P2.

Tabel 1.1 Uji aktivitas fagositosis makrofag

No Perlakuan N Rata-rata aktivitas makrofag (%) dan +St. Dev
1 KP 4 22,40 + 0,087°
2 K+ 4 35,05 + 0,108
3 K- 4 17,62 £ 0,047°
4 P1 4 48,13 + 0,141%
5 P2 4 55,91 £0,215°¢
6 P3 4 42,39 + 0,130

Keterangan:
*Superskrip yang berbeda pada kolom atau baris yang sama menunjukkan perbedaan nyata pada uji BNT
taraf
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KP: Perlakuan kontrol perlakuan (akuades)

K+: Perlakuan kontrol positif pemberian vitamin ¢ dosis 0,036 g/kgBB dan kadmium klorida

dosis 3,15 mg/kgBB

K- : Perlakuan kontrol negatif pemberian kadmium klorida (CdCl12) dosis 3,15 mg/kgBB

P1 : Perlakuan pemberian ekstrak kulit buah kabau (Archidendron bubalinum) dosis 95 mg/kgBB
P2 : Perlakuan pemberian ekstrak kulit buah kabau (Archidendron bubalinum) dosis 190 mg/kgBB
P3 : Perlakuan pemberian ekstrak kulit buah kabau (Archidendron bubalinum) dosis 380 mg/kgBB

Analisis statistik dengan uji One-Way ANOVA terhadap aktivitas fagositosis
makrofag mencit menunjukkan nilai signifikansi p-value 0,005 (p<0,05). Hasil ini
menunjukkan aktivitas fagositosis makrofag memiliki perbedaan nyata, sehingga
dilakukan uji lanjut Beda Nyata Terkecil (BNT). Berdasarkan hasil uji BNT
menunjukkan tidak terdapat perbedaan nyata antara seluruh perlakuan kontrol. Akan
tetapi, terdapat perbedaan nyata antara perlakuan kontrol dengan perlakuan yang
diberikan ekstrak kulit buah kabau yaitu P1, P2 dan P3. Hasil penelitian ini
menunjukkan bahwa pemberian ekstrak kulit buah kabau mampu meningkatkan
aktivitas fagositosis sel makrofag mencit yang dipaparkan CdCl». Hasil pengujian dapat
dilihat pada Tabel 1.2.

Berdasarkan hasil pengamatan preparat memperlihatkan sel makrofag yang aktif
dan sel makrofag yang tidak aktif. Sel makrofag aktif ditandai dengan bentuk dan
ukuran yang besar. Selain itu, fagosomnya muncul membran yang menjadi lebih
berliku-liku, sedangkan sel makrofag yang tidak aktif berbentuk bulat denganukuran
yang lebih kecil dibandingkan makrofag yang aktif (Malik et al., 2022). Hasil
pengamatan makrofag dapat dilihat pada Gambar 1.1
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Gambar 4. 1 Makrofag peritoneum mencit. Panah berwarna merah menunjukkan

makrofag aktif dan panah berwarna hitam menunjukkan makrofag tidak
aktif.

Hasil penelitian yang telah dilakukan sesuai dengan penelitian yang menggunakan
beberapa jenis ekstrak tanaman yang berbeda dan organ yang berbeda. Ekstrak etanol
buah Etlingera rubroloba terbukti dapat meningkatkan aktivitas fagositosis sel
makrofag mencit yang distimulasi antigen Mtb (Badia et al., 2024). Selain itu, Ekstrak
etanol daun jengkol (Archidendron jiringa) dengan dosis 140, 280 dan 560 mg/KgBB
memiliki aktivitas imunostimulan. Penelitian lain menjelaskan bahwa ekstrak kulit
buah jeruk nipis memiliki potensi sebagai imunostimulan berdasarkan peningkatan
nilai aktivitas maupun kapasitas fagositosis dengan nilai 90,67% dan 4,31. Esktrak
daun Stachytarpheta sp. Dosis 200, 300, dan 400 mg/kgBB menunjukkan aktivitas

imunomodulator dengan mempertahankan fagositik sel makrofag pada mencit yang
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diinduksi aloksan.

Kulit kabau spesies Archidendron jiringoides mengandung senyawa flavonoid,
saponin, fenol, tanin dan triterpenoid. Senyawa tersebut memiliki aktivitas antioksidan
dengan katogeri kuat (Riana et al., 2024). Pemberian ekstrak kulit buah kabau pada
perlakuan P1, P2, dan P3 mampu meningkatkan aktivitas fagositosis makrofag mencit.
Hal ini dikarenakan ekstrak kulit buah kabau yang memiliki kandungan senyawa fenol.
Total kandungan senyawa fenol ekstrak kulit kabau adalah 72,26 GAE/g (Riana, 2025).
Senyawa fenol dapat meningkatkan IL-12 yang akan menginduksi sel NK (Natural
Killer) dan sel Thl untuk memproduksi IFN-y. Produksi IFN-y akan mendorong
makrofag teraktivasi untuk menghilangkan antigen melalui mekanisme fagositosis.
Kemampuan imunomodulator disebabkan oleh adanya senyawa fenolik yang dapat
mengaktifkan sel T dan meningkatkan kapasitas sel NK (Velincia Tanriono et al.,
2024). Namun Penurunan aktivitas fagositosis makrofag pada perlakuan P3 dapat
disebabkan oleh dosis ekstrak yang terlalu tinggi sehingga menimbulkan efek
sitotoksik yang menyebabkan kerusakan pada sel makrofag. Rendahnya aktivitas
fagositosis dapat disebabkan karena paparan kadmium klorida (CdClz) yang
mengakibatkan meningkatnya produksi ROS yang memiliki dampak terhadap fungsi
kekebalan tubuh. Kadmium dapat menyebabkan berkurangnya ekspresi sitokin

sehingga menghambat aktivitas fagositosis makrofag (Wang et al., 2021).

4. KESIMPULAN DAN SARAN
4.1 Kesimpulan

Berdasarkan hasil penelitian yang telah dilakukan dapat disimpulkan bahwa
ekstrak kulit buah kabau dosis 95, 190 dan 380 mg/kg BB mampu meningkatkan
aktivitas fagositosis makrofag pada mencit jantan yang dipaparkan CdCl.. Hal ini dapat
diketahui bahwa ekstrak kulit buah kabau dapat digana sebagai kandidat obat herbal

dalam meningkatkan imunitas tubuh.
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4.2 Saran
Perlu dilakukan pengujian lanjutan terhadap dosis yang paling aktif dan uji

toksisitas terhadap ekstrak kulit buah kabau.
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