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UJI TOKSISITAS AKUT EKSTRAK DAUN MINT (Mentha 

arvensis L) TERHADAP HISTOPALOGI LAMBUNG TIKUS 

PUTIH (Rattus norvegicus) GALUR Sprague dawley 

 
 

Arya Pandya Gamantari 

ABSTRAK 

Penelitian ini bertujuan untuk mengetahui efek toksisitas akut ekstrak 

daun mint (Mentha arvensis L) terhadap lambung tikus putih (Sprague 

dawley). Penelitian ini menggunakan 24 ekor tikus putih jantan (Rattus 

norvegicus) galur Sprague Dawley dibagi menjadi 4 perlakuan dengan 6 

ulangan. Dosis ekstrak daun mint (Mentha arvensis L) yang digunakan adalah 

50 mg/ kg BB, 500 mg/ kg BB dan 5000 mg/ kg dengan 1 kelompok tanpa 

perlakuan. Tikus diberi perlakuan kemudian di euthanasi dan diambil jaringan 

lambungnya untuk dibuat preparate histopatologi. Hasil penelitian pemberian 

ekstrak daun mint (Mentha arvensis L) tidak berpengaruh terhadap inflamasi, 

nekrosis, hemoragi dan degenerasi pada lambung tikus putih Sprague 

Dawley. Kesimpulan yaitu tidak ada pengaruh toksiksitas pada histopatologi 

lambung tikus putih Sprague Dawley yang diberi ekstrak daun mint (Mentha 

arvensis L) . 

 
Kata kunci : Daun mint (Mentha arvensis L) Sprague dawley, Lambung 
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Arya Pandya Gamantari 

ABSTRACT 

This study aims to determine the acute toxicity effect of mint leaf extract 

(Mentha arvensis L) on the stomach of white rats (Sprague dawley). This study 

used 24 male white rats (Rattus norvegicus) Sprague Dawley strain divided into 4 

treatments with 6 replications. The doses of mint leaf extract (Mentha arvensis L) 

used were 50 mg/kg BW, 500 mg/kg BW and 5000 mg/kg with 1 group without 

treatment. Mice were treated and then euthanized and their stomach tissue was 

taken to make histopathological preparations. The results of the study giving mint 

leaf extract (Mentha arvensis L) had no effect on inflammation, necrosis, 

hemorrhage and degeneration in the stomachs of Sprague Dawley white rats. The 

conclusion is that there is no effect of toxicity on gastric histopathology of 

Sprague Dawley white rats given mint leaf extract (Mentha arvensis L). 

 

 
Keywords : Mint leaves (Mentha arvensis L), Sprague dawley, Gastric 
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I. PENDAHULUAN 
 

 

 

1.1 Latar Belakang 

 

Indonesia memiliki banyak tanaman dan juga rempah rempah yang 

sangat bermanfaat untuk kesehatan tubuh, salah satunya adalah tanaman daun 

mint (Mentha). Tanaman mint merupakan salah satu genus dalam Famili 

Lamiacea yang memiliki kurang lebih 30 spesies dan berbagai hybrid serta 

pada umumnya tumbuh di daerah sub tropis. Beberapa spesies tanaman mint 

diantaranya M. aquatic, M. arvensi, M. canadines, M. x piperita, M. piperita, 

M. pulegium dan M. spicata. Spesies tanaman mint ada beberapa di 

antaranya, M. x pipereta, M. piperita dan M. spicata merupakan yang banyak 

diterdapat di Indonesia (Bhat et al., 2021). Tumbuhan mint merupakan salah 

satu tumbuhan yang paling lama dikenal oleh masyarakat Indonesia, daun 

mint juga menyimpan menthol dapat berfungsi mempercepat sirkulasi, 

meringankan kembung, mual dan kram dan menyimpan senyawa metabolit 

sekunder yakni, tannin dan flavonoid bahwa berpotensi mempercepat system 

pencernaan. Menurut Winarno dan Sundari (2022) tannin dapat menciutkan 

(menyusutkan) permukaan usus dan juga dapat melndungi mukusa usus. Dan 

flavonoid mempunyai kemampuan dalam menghambat mortilitas usus dan 

ekresi air dan elektrolit (Fajrin, 2022) adapun senyawa pada daun mint. 

Dalam tanaman Mint (Mentha arvensis L) merupakan tanaman 

aromatik dan kaya akan kandungan minyak atsiri. Bagian yang umum 

digunakan adalah bagian daunnya. Daun mint banyak digunakan untuk 

mengobati penyakit hati dan limpa, asma dan penyakit kuning (Akram et al., 

2022) dengan menggunakan uji toksisitas. 
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Uji toksisitas perlu dilakukan untuk mengetahui dan menentukan 

tingkat kerusakan senyawa atau zat yang terkandung. Uji toksisitas akut 

merupakan salah satu evaluasi toksikologi dari ekstrak obat herbal yang 

dilakukan sebelum uji klinis (Abrori, dkk., 2019) juga uji toksisitas 

memberikan informasi tentang bahaya kesehatan akibat paparan bahan 

tertentu pada tubuh (Ihwan, dkk., 2018). Uji toksisitas akut dilakukan untuk 

menentukan efek dari pemberian dosis tunggal suatu senyawa pada hewan. 

Untuk hewan direkomendasikan untul pengujian toksisitas akut yaitu rodensia 

dan non rodensia (Sasmito, dkk., 2015). Lambung adalah organ yang 

berfungsi untuk menyimpan dan memproses makanan sebelum diteruskan ke 

duodenum. Oleh karena itu, lambung selalu terpapar oleh berbagai macam 

faktor yang dapat merusak jaringan lambung (Teng et al., 2013). 

Tikus putih (Rattus norvegicus) atau disebut juga disebut juga tikus 

norwegia adalah salah satu hewan yang umum digunakan dalam 

eksperimental laboratorium. Taksonomi tikus putih (Rattus norvegicus) 

adalah sebagai berikut (Sharp dan Villano, 2013) 

Berdasarkan latar belakang dan literatur di atas dan dari berbagai 

sumber mengenai daun mint dan manfaatnya, ada 4 (empat) parameter yang 

didapatkan untuk di uji toksisitas ektrak daun mint, yaitu inflamasi, nekrosis, 

degenerasi dan hemoragi terhadap gambaran histopatologi lambung tikus. 
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1.2 Rumusan Masalah 

 

Berdasarkan latar belakang tersebut, maka permasalahan yang dalam 

penelitian ini adalah“Bagaimana Uji Toksisitas Akut Ekstrak Daun Mint 

(Mentha arvensis L) Terhadap Histopatologi Lambung Tikus Putih (Rattus 

norvegicus) Galur Sprague dawley”? 

1.3 Tujuan Penelitian 

 

Berdasarkan latar belakang dan rumusan masalah di atas, maka tujuan 

dari penelitian ini adalah untuk mengetahui Uji Toksisitas Akut Ekstrak 

Daun Mint (Mentha arvensis L) Terhadap Histopatologi Lambung Tikus 

Putih (Rattus norvegicus) Galur Sprague dawley. 

1.4 Hipotesis 

 

H0 : Tidak ada perubahan gambaran struktur histopatologi Lambung tikus 

putih (Spraague dawley) setelah diberikan esktrak daun mint (Mentha 

arvensis L) 

H1 : Terdapat perubahan gambaran struktur histopatolog Lambung tikus 

putih (Sprague dawley) setelah diberikan ekstrak daun mint (Mentha 

arvensis L). 

1.5 Manfaat Hasil Penelitian 

 

Penelitian yang dilakukan oleh peneliti mengenai "Uji Toksisitas 

Ekstrak Daun Mint (Mentha arvensis L) Pada Histopatologi Lambung Tikus 

Putih" diharapkan dapat memberikan manfaat teoritis dan manfaat praktis. 

Berikut disajikan mengenai kedua manfaat penelitian tersebut 

I. Manfaat Teoritis : Penelitian ini diharapkan dapat memberikan informasi 

mengenai Uji Toksisitas Akut Ekstrak Daun Mint (Mentha arvensis L) 
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Terhadap Histopatologi Lambung Tikus Putih (Rattus norvegicus) Galur 

 

Sprague dawley sebagai bahan acuan untuk penelitian selanjutnya. 

 

II. Manfaat Praktis : penelitian ini diharapkan dapat digunakan oleh 

masyarakat sebagai sumber informasi mengenai Toksisitas Ekstrak Daun 

Mint (Mentha arvensis L). 



 

II. TINJAUAN PUSTAKA 

 

 
2.1 Tinjauan Umum Tanaman Mint ( Mentha arvensis L ) 

 

Penggunaan tanaman sebagai obat merupakan metode tertua dan 

teraman untuk menyembuhkan berbagai penyakit. Salah satunya adalah 

tanaman mint anggota dari suku Lamiaceae. Tanaman Mint (Mentha arvensis 

L) merupakan tanaman aromatik dan kaya akan kandungan minyak atsiri. 

Bagian yang umum digunakan adalah bagian daunnya. Daun mint banyak 

digunakan untuk mengobati penyakit hati dan limpa, asma dan penyakit 

kuning (Akram et al., 2011). Pencarian obat baru yang berasal dari tumbuhan 

telah mendapat perhatian baru di kalangan peneliti di seluruh dunia. 

Tumbuhan dijadikan sebagai obat tradisional karena kaya akan kandungan 

metabolit sekunder yang terbukti memiliki aktivitas biologis dan 

farmakologis yang menarik dan menjadi titik awal dalam pengembanganobat- 

obatan modern. Saat ini, banyak dilakukan penelitian yang berfokus pada 

pengujian farmakologis dan toksisitas tanaman obat yang digunakan oleh 

manusia dengan tujuan untuk mendapatkan pengobatan yang aman dengan 

produk tanaman (Hamidi et al., 2014). 

Menurut (Handayani, 2015) Daun Mentha arvensis L digunakan sebagai 

bahan pewangi, hiasan pada makanan, bahan baku obat dan sebagai sumber 

minyak essensial. Masyarakat juga memanfaatkan seluruh bagian Mentha 

arvensis L yang telah direbus untuk mengobati batuk, sesak nafas, dan diare. 

Di Asia Tenggara Mentha arvensis L banyak digunakan sebagai perasa pada 

makanan dan bahan pengobatan. Daunnya digunakan untuk mengobati ayan, 
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bronchitis, batuk, masuk angin, gangguan haid, radang lambung. Penggunaan 

seluruh bagian tumbuhan untuk mengobati batuk, diare, pusing, masuk angin, 

sesak nafas. Baik daun, seluruh bagian tumbuhan, maupun minyak Mentha 

arvensis L berkhasiat mengatasi penyakit dalam seperti gangguan pencernaan, 

kolik, diare, atau penggunaan luar untuk mengatasi influenza, demam, 

gangguan tenggorokan serta hidung, sakit kepala, dan gigitan serangga. 

2.1.1 Morfologi 

 

Tanaman mint (Mentha arvensis L) berbentuk semak dan memiliki akar 

tunggang berwarna putih. Batang tanaman ini berbentuk segi empat, tegak, 

lunak, bercabang dan berwarna keunguan. Daunnya tunggal, bersilang 

berhadapan seperti berbentuk pasangan yang bertentangan, sisi atas dan 

bawah daun berwarna hijau tua, bertulang, daun menyirip, memiliki panjang 

sekitar 4-9 cm dan lebarnya 1,5-4 cm, ujung daun runcing, pangkalnya 

tumpul dan tepi daun kasar bergerigi, halus dikedua permukaannya, berambut 

di tulang daun dan cabang-cabangnya. Bunganya mejemuk, berupa tandan 

yang terdiri atas karangan-karangan semu bertangkai pendek hingga 

seluruhnya menyerupai bulir, pangkal kelopak gundul dan bertulang. 

Mahkota bunga berwarna putih keunguan dan memiliki Panjang 4-5 mm, 

berbentuk tabung dengan panjang 2-2,5 mm. buah dan biji termasuk buah 

buni, kecil berbentuk bulat telur, halus, dan berwarna coklat tua (Yulianita, 

2013). 

Tanaman M. Arvensis L merupakan tanaman herbal tahunan yang 

berbatang tegak atau sedikit menjalar dengan tinggi tanaman berkisar 30,5 - 

98,5 cm, mempunyai percabangan simpodial, berbentuk segi empat, tekstur 
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permukaaan licin atau sedikit berbulu, dan berwarna hijau keunguan. Panjang 

daun berkisar 1,3 – 6,5 cm dengan lebar 1- 3,2 cm, berbentuk lanset 

(laceolate) sampai setengah bundar (suborbiculer), Ujung daun runcing 

(acute) sampai segitiga tumpul (obtuse). Tepi daun beringgit dangkal 

(Creneate) atau bergerigi (Serrate), tangkai daun berbulu, pangkal daun 

menyempit berbentuk pasak (Cuncate) sampai bundar (rounded). Letak daun 

berseling berhadapan (Hadipoentyanti, 2012). 

2.1.2. Taksonomi Daun Mint 
 

 
 

Gambar 2.1 Daun Mint Mentha arvensis L ((Saleem and Idris, 2016) 

 
 

Urutan klasifikasi dari Daun Mint (Mentha arvensis L) adalah sebagai 

berikut: 

Kingdom : Plantae 

 

Subkingdom : Tracheobionta 

 

SuperDivision : Spermatophyta 

 

Division : Magnoliophyta 
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Class : Magnoliopisida 

 

Ordo : Lamiales 

 

Famili : Lamiaceae 

 

Genus : Mentha 

 

Spesies : Mentha arvensis 

(Saleem and Idris, 2016) 

2.2 Ekstraksi 

Ekstraksi secara umum merupakan suatu proses pemisahan zat aktif 

dari suatu padatan maupun cairan dengan menggunakan bantuan pelarut. 

Ekstraksi padat-cair (leaching) adalah proses pemisahan zat yang dapat 

melarut (solut) dari suatu campurannya dengan padatan yang tidak dapat 

larut (inert) dengan menggunakan pelarut cair. Proses yang terjadi didalam 

leaching ini biasanya disebut juga dengan difusi. Prinsip proses ekstraksi 

yaitu: Pelarut ditransfer dari bulk menuju ke permukaan. Pelarut 

menembus masuk atau terjadi difusi massa pelarut pada permukaan 

padatan inert ke dalam pori padatan (intraparticle diffusion). Zat terlarut 

(solut) yang ada dalam padatan larut kedalam pelarut lalu karena adanya 

perbedaan konsentrasi. Campuran solut dalam pelarut berdifusi keluar dari 

permukaan padatan inert. Selanjutnya, zat terlarut (solut) keluar dari pori 

padatan inert dan bercampur dengan pelarut yang ada pada luar padatan 

(Prayudo dkk., 2015). Metode ekstraksi konvensional diantaranya yaitu 

maserasi dan refluks. Sedangkan metode esktraksi modern diantaranya 

yaitu ekstraksi Microwave Assisted Extraction (MAE) dan Ultrasound 

Assisted Extraction (UAE) (Jupersio, 2017). 
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Maserasi adalah salah satu metode pemisahan senyawa dengan cara 

perendaman menggunakan pelarut organik pada temperatur tertentu 

(Karina et al, 2016). Proses perendaman bahan akan terjadi 

pemecahan dinding sel dan membran sel yang diakibatkan oleh perbedaan 

tekanan antara luar sel dengan bagian dalam sel sehingga metabolit 

sekunder yang ada dalam sitoplasma akan pecah dan terlarut pada pelarut 

organik yang digunakan (Novitasari dan Putri, 2016). 

2.2.1 Kandungan 

 
Berdasarkan beberapa penelitian, daun mint memiliki kandungan 

90% mint oil. Minyak dari daun mint (mint oil) memiliki kandungan 

monoterpenes (menthone, menthonefuran, methyl acetate cinelo dan 

limonene), sesquiterpenes (virifloral), flavonoid (luteolin, menthoside, 

isorhoifolin, rutin hesperidin), Pheenolic acids (ceffeic acid, chlorogenic 

dan rosmarinic), tripenes (squalene, a-amyrin, urosolic acid dan sitosterol), 

phutol, tocopherol, caratenoids, choline, betaine, cyclenes, rosmarinic 

acid, tannin dan mineral (Rajesh, dkk., 2013). Berikut penjabaran yang di 

sampaikan oleh para ahli, yaitu: 

a. Flavonoid 

 

Flavonoid adalah salah satu senyawa yang bersifat racun atau 

alelopati yang terdapat pada daun mint. Zat ini merupakan 

persenyawaan glukosida yang terdiri dari gula yang terikat dengan 

flavon. Flavonoid yang tidak ada rasanya disebut hesperidin, 

sedangkan limonin menyebabkan rasa pahit (Tarigan dkk, 2012). 

b. Tannin 
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Tanin merupakan senyawa aktif metabolit sekunder yang diketahui 

mempunyai beberapa khasiat yaitu sebagai astringen, anti diare, anti 

bakteri dan antioksidan. Tanin merupakan komponen zat organik 

yang sangat kompleks, terdiri dari senyawa fenolik yang sukar 

dipisahkan dan sukar mengkristal, mengendapkan protein dari 

larutannya dan bersenyawa dengan protein tersebut. Tanin dibagi 

menjadi dua kelompok yaitu tanin terhidrolisis dan tanin 

terkondensasi. Tanin memiliki peranan biologis yang kompleks 

mulai dari pengendap protein hingga pengkhelat logam (Malanggi 

dkk., 2012). 

c. Mentol 

 

kandungan daun mint juga mengandung menthol di mana menthol 

merupakan senyawa yang berbau tajam dan bersifat mudah menguap 

(Abbas, 2021). 

d. Menton 

 

Toksisitas dari minyak papermint diduga karena adanya aktivitas 

senyawa utama dalam minya papermint seperti menthol dan menton. 

Menurut (Lee et al., 2017) kedua senyawa tersebut memiliki cara 

kerja yang sama, yaitu menghambat kerja enzim asetilkolinesterase 

(AchE). 

e. Carvone 

 

kandungan Carvone menyebabkan minyak atsiri memiliki sifat 

antioksidan, antifungal dan anti bakteri, sehingga minyak atsiri dapat 
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digunakan dalam industri farmasi, kosmetik, rasa makanan, dan 

minuman (Sastri et al., 2020). 

2.3 Tikus Putih (Rattus Norvegicus) 

 

Tikus putih (Rattus norvegicus) banyak digunakan sebagai hewan 

coba karena mempunyai respon yang cepat serta dapat memberikan 

gambaran secara ilmiah, yang mungkin terjadi pada manusia maupun 

hewan lain. Dalam kode etik penelitian kesehatan dicantumkan bahwa 

salah satu prinsip dasar riset biomedis, dimana manusia sebagai subjek 

harus memenuhi prinsip ilmiah yang telah diakui dan harus didasarkan 

atas eksperimen laboratorium dan hewan percobaan yang memadai, serta 

berdasarkan pengetahuan yang lengkap dari literatur ilmiah. Tikus putih 

(Rattus norvegicus) termasuk hewan nokturnal dan sosial. Salah satu 

faktor yang mendukung kelangsungan hidup tikus putih (Rattus 

norvegicus) dengan baik ditinjau dari segi lingkungan adalah temperatur 

dan kelembaban. Temperatur yang baik untuk tikus putih (Rattus 

norvegicus), yaitu 19°C–23°C, sedangkan kelembaban 40-70% 

(Wolfenshon and Lloyd, 2013). 
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2.3.1 Tikus Putih 
 

 

 

Gambar 2.2 (Carere dan Maestripieri 2013). 

 

 

Tikus putih dan mencit merupakan hewan laboratorium yang sering 

digunakan karena kemampuan reproduksi tinggi (sekitar 10-12 

anak/kelahiran), harga dan biaya pemeliharaan relatif murah, serta efisien 

dalam waktu karena sifat genetik dapat dibuat seragam dalam waktu yang 

lebih singkat dibandingkan dengan ternak besar (Kartika dkk., 2013). 

Tikus digunakan sebagai hewan model untuk analisis biomedis contohnya 

penyakit kardiovaskular, metabolik, neurologik, perilaku, kanker, dan 

ginjal (Nugroho dkk., 2018). 

Taksonomi tikus putih (Rattus norvegicus) menurut Kartika (2013) 

adalah sebagai berikut: Kingdom: Animal, Filum: Chordata, Kelas: 

Mamalia, Ordo: Rodentia, Famili: Muridae, Genus: Rattus, Spesies: Rattus 

norvegicus. 

Tikus putih sebagai hewan coba memiliki tiga macam galur, yaitu 

Wistar, Sprague dawley, dan Long Evans. Galur tikus yang sering 

digunakan untuk penelitian penelitian adalah galur Wistar dan Sprague 

https://www.google.co.id/search?tbo=p&tbm=bks&q=inauthor%3A%22Dario%2BMaestripieri%22
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dawley. Tikus putih galur Sprague dawley ditemukan di universitas 

wisconsin oleh seorang ahli kimia yang bernama Dawley, oleh karena itu 

tikus ini diberi nama Sprague dawley. Dalam penamaan galur ini, Dawley 

menggabungkan nama pertama istrinya yaitu Sprague dengan namanya 

sendiri yaitu Dawley, sehingga menjadi Sprague dawley (Akbar, 2010). 

2.4 Lambung 
 

 

 

Gambar 2.3 lambung tikus (Vdoviaková et 

all., 2016) 

 
 

Lambung merupakan organ yang melebar di saluran cerna dimana 

fungsi utamanya adalah melanjutkan pencernaan karbohidrat yang sudah 

dimulai di mulut, menambah cairan asam kepada makanan, mengubah 

makanan oleh kerja otot menjadi suatu massa kental (kimus), dan 

membantu dimulainya pencernaan protein oleh enzim pepsin. Lambung 

merupakan organ berbentuk kantung yang terletak di antara esofagus dan 

usus halus (Bariroh , Siska., 2021). Menurut Wahyuningsih & Yuni (2017) 

Lambung dibagi menjadi tiga daerah, yaitu : 
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a. Kardiak, yaitu bagian lambung sebagai tempat masuknya makanan 

dari kerongkongan (esofagus). 

b. Fundus, yaitu bagian lambung tengah yang berfungsi sebagai 

penampung makanan serta proses pencernaan secara kimiawi dengan 

bantuan enzim. 

c. Pilorus, yaitu bagian lambung terakhir yang berfungsi sebagai jalan 

keluar makanan menuju usus halus. 

Fungsi lambung yaitu: menyimpan makanan sebelum dipindahkan 

ke usus halus, menghaluskan dan mencampur makanan dengan getah 

lambung, memecah protein ke dalam bentuk yang lebih sederhana, 

mensekresikan zat yang dapat membantu penyerapan vitamin B12 oleh 

usus halus, melangsungkan penyerapan terhadap air, gula sederhana dan 

garam secara selektif, sekresi hormon gastrin untuk merangsang 

pembentuk getah lambung yang berisi asam hydrochloric dan 

menghasilkan enzim pencernaan yaitu pepsin dan renin (Abdullah dkk., 

2017). Lambung merupakan organ untuk menyimpan dan memproses 

makanan sebelum diteruskan ke duodenum. Sehingga lambung selalu 

terpapar oleh berbagai macam faktor yang dapat merusak jaringan 

lambung (Teng dkk., 2013), 

Menurut Maria dkk (2017) secara histologi, dinding lambung 

tersusun dari empat lapisan utama yaitu mukosa, submukosa, muskularis 

eksterna dan serosa. Adapun mukosa lambung terdiri atas tiga lapisan 

yakni eputel, lamina propia, dan mukosa muskularis. Mukosa lambung 

terdiri dari epitel selapis silindris dan membentuk sumur lambung foveola 
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gastrika. Terdapat lapisan jaringan ikat longgar di bawah epitel yakni 

lamina propia yang mengisi celah diantara kelenjar gastrika. Lapisan luar 

mukosa dibatasi oleh otot selapis tipis yakni mukosa muskularis yang 

terdiri atas lapisan sirkuler di dalam dan longitudinal di luar. Lapisan 

submukosa terletak dibawah mukosa muskularis. Lapisan ini mengandung 

banyak pembuluh kapiler, arteriol besar dan venula. Submukosa 

mengandung jaringan ikat yang lebih padat dan lebih banyak serat kolagen 

dibandingkan dengan lamina propia. Lapisan yang paling luar gaster yaitu 

lapisan serosa yang merupakan lapisan yang menutupi otot gaster. Lapisan 

ini ditutupi oleh epitel selapis gepeng peritoneum visceral. Kardia gatser 

mempunyai kelenjar kardia tubular simpleks yang berfungsi menghasilkan 

mucus dan lizosim untuk membuntuh bakteri. Bagian fundus dan korpus 

memiliki banyak kelenjar gastrik tubular bercabang berjumlah tiga hingga 

tujuh kelenjar. Sel-sel lambung kelenjar mempunyai fungsi yakni sel 

mukosa leher berfungsi untuk menyekresikan mucus, sel parietal berfungsi 

menyekresikan asam hidroklorida (HCI) dan faktor intrinsik. sel zimogen 

yang berfungsi menghasilkan enzim pepsinogen, sel eneteroendokrin yang 

berfungsi untuk menyekresikan seratonin, dan sel-sel punca yang dimana 

berfungsi untuk menjadi sel-sel lainnya (Mescher, 2014). 

2.5 Uji Toksisitas 

 

Pada dosis tertentu suatu nyawa akan memiliki kemungkinan untuk 

menjadi toksik dalam tubuh, sehingga diperlukan uji lebih lanjut untuk 

menjamin keamanan konsumen. Menurut BPOM (2014) Uji toksisitas 

adalah suatu uji untuk Pada dosis tertentu suatu senyawa akan memiliki 
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kemungkinan untuk mendeteksi efek toksik suatu zat pada sistem biologi 

dan untuk memperoleh data dosis-respon yang khas dari sediaan uji. 

Uji toksisitas akut merupakan bagian dari uji praklinik yang 

dirancang untuk mengukur efek toksik suatu senyawa. Toksisitas akut 

mengacu pada efek toksik yang terjadi setelah pemberian oral dosis 

tunggal dalam selang waktu 24 jam (Mustapa dkk., 2018). 

Uji toksisitas subkronis oral adalah suatu pengujian untuk 

mendeteksi efek toksik yang muncul setelah pemberian sediaan uji dengan 

dosis dosis berulang yang diberikan secara oral pada hewan uji selama 

sebagaian umur hewan, tetapi tidak lebih dari 10% seluruh umur hewan 

(Hidayat dkk., 2017). 

Uji toksisitas kronis oral merupakan suatu pengujian yang 

digunakan untuk mendeteksi efek toksik yang muncul setelah pemberian 

sediaan uji secara berulang sampai seluruh umur hewan (BPOM., 2014). 

2.6 Histopatologi 

 

a) Degenerasi 

 

Degenerasi sel atau kemunduran sel adalah kelainan sel yang 

terjadi akibat cedera ringan. Cedera ringan mengenai struktur dalam sel 

seperti mitokondria dan sitoplasma yang akan mengganggu proses 

metabolisme (Nazarudin dkk., 2017). Saat terjadi degenerasi atau 

gangguan    metabolisme sel akan menyebabkan perubahan lingkungan 

sel, perubahan struktur dan fungsi sel dan hambatan suplai nutrisi sel. 

Perubahan dan gangguan sel yang terjadi antara lain kebengkakan sel, 

degenerasi hidropik, degenerasi melemak, degenerasi mucin, degenerasi 
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mukus. degenerasi hialin, akumulasi amiloid, infliltrasi glikogen, 

akumulasi asam urat, klasifikasi dan pigmentasi. 

b) Inflamasi 

 

Inflamasi atau radang adalah reaksi dari jaringan hidup terhadap 

semua bentuk jejas yang berupa reaksi vascular yang hasilnya merupakan 

pengiriman cairan, zat-zat yang terlarut dan sel-sel dari sirkulasi darah ke 

jaringan interstitial pada daerah cedera atau nekrosis (Nazarudin dkk., 

2017). Inflamasi merupakan suatu respon yang ditimbulkan oleh 

kerusakan pada jaringan yang disebabkan oleh trauma fisik, zat 

mikrobiologik atau zat kimia yang dapat merusak. Tanda terjadinya 

inflamasi adalah pembengkakan atau edema, kemerahan, panas, nyeri, 

dan perubahan fungsi (Erlina dan Yanwirasti, 2007). Pada reeaksi 

keradangan, akan terjadi pelepasan mediator peradangan sel mast yang 

mengaktifkan komplemen dan akan bekerja sama dengan mediator 

peradangan. Berikut beberapa bentuk sel radang yang berperan dalam 

proses inflamasi: 

1. Neutrofil. di produksi oleh sum-sum tulang dibawa ke area 

peradangan melalui sirkulasi darah pada awal keradangan. Neutrofil 

merupakan respon utama terhadap keradangan melalui sirkulasi 

darah dengan cara fagositosis kuman. 

2. Eosinofil, adalah sel radang yang ditemukan pada awal keradangan 

dan di produksi di sum-sum tulang belakang. Eosinofil akan 

merespon terhadap keradangan oleh infestasi parasit dan reaksi 

alergi. 
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3. Basofil, merupakan sel radang yang bersifat non fagositik dan 

berhubungan dengan reaksi keradangan subakut, sel ini dapat 

mensekresikan heparin. 

4. Limfosit. merupakan sel radang yang berfungsi dalam sistem 

kekebalan humoral dan produksi globulin antibody. Jumlah limfosit 

dalam sirkulasi dikontrol oleh sekresi kortek adrenal pituitari 

hormon. Respon sel rdanag ini terjadi pada waktu belakangan dan 

bertanggung jawab terhadap respon keradangan yang bersifat kronis 

dan infeksi viral. 

5. Monosit, merupakan sel radang agranulosit yang menjadi prekusor 

makrofag, osteoklas, mikroglia, dan sel lainnya. Sel ini berperan 

dalam proses fagositik antigen. Sel ini merespon setelah infiltrasi sel 

neutrofil dan terjadi keradangan bersifat kronis (Solfaine., 2019). 

c) Nekrosis 

 

Nekrosis adalah kematian sel atau jaringan dimana inti sel 

menjadi lebih padat atau piknotik (Istikhomah dan Lisdiana., 2015). 

Menurut Moektiwardoyo dkk (2015) nekrosis merupakan kamatian 

sel dan autolisis dari suatu jaringan yang terjadi didalam tubuh yang 

hidup, kemudian pelepasan isi sel ini selanjutnya menginduksi 

respon inflamasi pada jaringan. Secara mikroskopis nekrosis ditandai 

dengan inti yang piknotik, katioreksis maupun kariolisis 

(Pangestiningsih dkk.. 2021). 

d) Hemoragi 

 

Hemoragi merupakan kondisi dimana rusaknya dinding 
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pembuluh darah yang disebabkan oleh trauma, infeksi virus maupun 

zat toksik yang menyebabkan dinding vaskula rentan bocor (Putra., 

2014). 

 

 
 

Gambar 2.4 Lambung (Kusumawati, 2014) 

 

Lambung mensekresikan getah lambung yaitu cairan jernih 

bewarna kuningpucat yang mengandung HCl 0,2-0,5% dengan pH sekitar 

1,0. Getah lambung terdiri atas 97- 99% air.Sisanya berupa musin 

(lendir) serta garam anorganik dan enzim pencernaan yaitu, pepsin renin 

serta lipase. Enzim lipase inilah yang akan mencerna makanan yang 

mengandung lemak (Yustina dan Darmadi, 2017). 



 

III. Materi Dan Metode 

 
 

3.1 Lokasi dan Waktu Penelitian 

 

Penelitian ini baik perlakuan serta pembuatan histopatologi 

dilakukan di Laboratorium Ilmu Kesehatan Fakultas Ilmu Kesehatan, 

Universitas Muhammadiyah Sidoarjo. Waktu penelitian dilakukan pada 

bulan Mei-Juni 2023. 

3.2 Materi Penelitian 

 

3.2.1 Alat Penelitian 

 

Alat yang digunakan dalam penelitian ini antara lain: kandang 

pemeliharaan tikus putih, wadah makan dan minum, spuit 1 ml, scapel, 

blade, gunting bedah, pot steril, sonde oral, pinset, container organ 

nampan, Gelas objek tissue processor, rotary microtom, mikroskop 

Olympus DP20, glove karet dan timbangan digital. 

3.2.2 Bahan Penelitian 

 

Bahan yang digunakan dalam penelitian ini adalah tikus putih 

jantan Sptague dawley, pakan hewan coba (Voer 551), sekam kayu, ekstrak 

daun mint (Mentha arvensis L) sebanyak 1 kg, aquades, alkohol, larutar 

Neutral Buffer Formalin 10% untuk fiksasi, bahan pembuatan preparat 

histopatologi seperti alkohol 70%, alkohol 80%, alkohol 90%, xylon, 

paraffin, gliserin, chloroform, CMC Na 1%, Lithium karbonat dan 

Hematoksilin Eosin (HE). Bahan pembuatan ekstrak yaitu daun mint 

(Mentha arvensis L),CMC Na 1% n-heksan 300 ml, ethanol 500 ml, dan 

aquades. 

3.3 Metode Penelitian 
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3.3.1 Jenis Penelitian 

 
Jenis penelitian ini adalah penelitian eksperimental dan menggunakan 

Rancangan Acak Lengkap (RAL) dengan pengambilan sampel secara acak 

dari 4 kelompok perlakuan dengan 6 kali ulangan untuk masing masing 

perlakuan. 

3.3.2 Sampel 

 

Penelitian ini sampel yang digunakan adalah tikus putih jantan 

Sprague dawley berumur sekitar 3 bulan dengan berat badan ± 200 gram 

yang diperoleh dari laboratorium hewan coba. 

3.3.3 Besaran Sampel 

 

Besaran sampel dihitung berdasarkan jumlah kelompok dalam 

penelitian induk karena terdapat empat kelompok dengan menggunakan 

rumus Federer yaitu: 

 

Keterangan: 

 

t= jumlah perlakuan 

n= jumlah ulangan 

Dengan t=4, maka dapat 

(t-1) (n-1) ≥ 15 

(4-1) (n-1) ≥ 15 

 

3(n-1) ≥ 15 

 

3n-3 ≥ 15 

 

3n ≥ 15 + 3 

 

3n ≥ 18 

n ≥ 18/3 

n ≥ 6 

(t-1) (n-1) ≥ 15 
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Dari hasil perhitungan di atas maka didapatkan jumlah sampel sebanyak 6 

ekor tikus untuk setiap perlakuan. Jadi besar sampel keseluruhan yang 

digunakan sebanyak 4 x 6 = 24 ekor tikus. Menghindari kematian pada 

sampel maka pada penelitian ini besar sampel akan ditambah 20% dari 

besar sampel minimum, sehingga besar sampel yang dibutuhkan yaitu 30 

ekor tikus. 

3.4 Teknik Pengambilan Sampel 

 

Pada penelitian ini akan dilakukan dengan teknik pengambilan 

sampel secara post test pada akhir penelitian. 

3.5 Variabel Penelitian 

 

Variabel dalam penelitian ini dikelompokkan menjadi tiga jenis yaitu 

variabel bebas, variabel terikat dan variabel kendali. 

1. Variabel Bebas : Dosis ekstrak mint (Mentha arvensis L) 

 

dan lama perlakuan. 

 

2. Variabel Tergantung   : Histopatologi lambung tikus (Sprague 

 

dawley) dengan parameter antara lain 

Inflamasi, degenerasi ,nekrosis, hemoragi 

3. Variabel Kendali : Umur, berat tikus, jenis kelamin dan ras. 

 

3.6 Pembuatan Ekstrak Daun Mint (Mentha arvensis L) 

 

Ekstraksi daun mint (Mentha arvensis L) dilakukan di 

Laboratorium Ilmu Kesehatan, Fakultas Kesehatan Universitas 

Muhammadiyah Sidoarjo. Ekstraksi dengan metode maserasi bergerak 

dengan pelarut etanol 96%. Daun dicuci bersih dan diangin anginkan 

semalaman. Setelah itu ditimbang dan dipotong tipis tipis dan dikeringkan. 

Hindari sinar matahari langsung, selama proses pembuatan ekstrak 
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memakan waktu sekitar 2 minggu. Setelah kering, digiling untuk dijadikan 

serbuk, kemudian dilarutkan dengan etanol 96% pada suhu 60°C, disaring 

dan difiltrat yang diperoleh diuapkan dengan dievaporasi putar hingga 

diperoleh ekstrak kental, kemudian di ukur dan diencerkan dengan CMC 

Na 1% (Putra dkk., 2014). 

3.7 Prosedur Penelitian 

 

3.7.1 Persiapan Hewan Coba 

 

Penelitian ini menggunakan sampel, yang digunakan adalah tikus 

putih jantan Sprague dawley berumur sekitar 3 bulan dengan berat badan 

±200 gram yang diperoleh dari laboratorium hewan coba. Hewan coba 

diadaptasikan dalam kandang yang berisi 2 ekor tikus putih perkandang 

yang berukuran 30 x 60 x 30 cm yang beralaskan sekam kayu setebal 5 cm 

selama tujuh hari untuk menghindari stress. Tempat makan dan minum 

setiap hari diisi ulang untuk menghindari timbulnya penyakit. Tikus 

diberikan makan dan minum secara rutin dua kali sehari. Jumlah pakan 

yang diberikan 10% dari bobot badan tikus. Aquadest diberikan secara ad 

libitum yang dimasukkan dalam nipple yang diletakkan di atas sangkar. 

Kotoran tikus dibersihkan setiap sehari sekali untuk menghindari stress. 

3.7.2 Perlakuan Pada Hewan Coba 

 

Dua puluh empat ekor tikus putih jantan Sprague dawley berumur 

sekitar 3 bulan dibagi menjadi 4 kelompok secara acak yang terdiri dari P0 

(0 mg/kg BB peroral) sebagai kontrol, P1 (50 mg/kg BBperoral), P2 (500 

mg/kg BB peroral), P3 (5000 mg/kg BB peroral), perlakuan ini masing 

masing diberikan satu kali sehari selama 14 hari. Kelompok tikus 

perlakuan yang dipakai dalam penelitian ini dapat digambarkan sebagai 
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berikut: 
 

P0 : Sebanyak 6 ekor tikus tidak diberikan ekstrak daun mint ( 

 

Mentha arvensis L) 

 

P1 : Sebanyak 6 ekor tikus diberikan esktrak daun mint 

(Mentha arvensis L) dengan dosis 50 mg/kg BB 

P2 : Sebanyak 6 ekor tikus diberikan esktrak daun mint 

(Mentha arvensis L) dengan dosis 500 mg/kg BB 

P3 : Sebanyak 6 ekor tikus diberikan esktrak daun mint 

(Mentha arvensis L) dengan dosis 5000 mg/kg BB. 

Pemberian ekstrak daun mint (Mentha arvensis L) pada tikus putih 

dilakukan secara per oral menggunakan spuit dengan memakai gloves 

yang dilakukan sehari satu kali pada siang hari. 

 
 

Dosis Ekstrak Mint (Mentha arvensis L) 

Dosis P1 

50mg/kgBB Dikonversikan dengan BB 200g = 0,2 kg 

0,2 x 50 mg/kg BB = 10 mg/kg BB 

Maka : 10 mg/ekor = 0,01 gr = 0,01ml + 4,95 ml = 4,96 ml 

Dosis P2 : 4,6 ml 

Dosis P3 : 5 ml 

 

 
 

3.7.3 Nekropsi 

 

Pada hari ke-14, seluruh tikus dilakukan euthanasia menggunakan 

metode dislokasi cervical. Organ Lambung kemudian di ambil untuk 

membuat preparat histopatologi. 
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3.8 Pembuatan Preparat Histpatologi 

 

Menurut Yawuli et al., (2018) pembuatan preparat histopatologi 

dilakukan dengan tahapan yaitu organ yang telah diambil kemudian 

difikasi menggunakan larutan Neutral Buffer Formalin 10% selama 24 

jam. Kemudian dilakukan trimming jaringan dipotong kecil dengan 

ketebalan 0,5 mm dan dimasukkan ke dalam kaset 

Tahap selanjutnya dilakukan proses dehidrasi dengan tingkat 

konsentrasi alcohol yaitu alkohol 70%, alkohol 80%, alkohol 90%, alcohol 

absolut I, alkohol absolud II masing masing selama 2 jam. Selanjutnya 

dibersihkan dengan xylon dan dicetak dengan paraffin dan disimpan dalam 

penyimpanan pendingin. Selanjutnya blok blok paraffin dimikrotom dalam 

ketebalan 6-8 µm. agar jaringan tidak terlipat, hasil potongan diambangkan 

ke dalam air hangat bersuhu 60°C (waterbath). Preparat diangkat lalu di 

tempatkan dalam gelas objek untuk pewarnaan Hematoxylin dan Eosin 

(HE). 

Slide preparat dilakukan perendaman dengan xylol 1 dan 2 selama 

dua menit pada masing masing slide agar mengeluarkan perwarnaan HE 

untuk deparafinasi. Kemudian dilakukan rehidrasi dalam alkohol absolut, 

alkohol 95%, dan alkohol 80% selama dua menit dengan di rendam 

kemudian di cuci dengan air mengalir. 

Pewarnaan Hematoksilin dilakukan selama 8 menit, kemudian cuci 

dengan air mengalir, dilanjutkan dengan Lithium karbonat selama 15-30 

detik, dibilas dengan air mengalir, dan diwarnai dengan Eosin selama 2-3 

menit. Preparat yang diwarnai eosin dicuci di air yang mengalir dan 
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dikeringkan. Preparat direndam sebanyak 10 kali dalam alkohol 95% dan 

alcohol absolut selama 2 menit. Kemudian ke dalam xylol 1 selama 1 

menit dan xylol 2 selama 2 menit. Preparat kemudian diteteskan dengan 

perekat permount dan ditutup dengan kaca penutup dan selanjutnya di 

periksa di bawah mikroskop. 

Pemeriksaan preparat histopatologi masing masing organ dilakukan 

secara lapang pandang mikroskop dengan pembesaran 400x. perubahan 

histopatologi dalam bentuk inflamasi, nekrosis, degenersi dan hemoragi 

sel. 

3.9 Pengamatan Histopatologi 

 

Pengamatan perubahan histopatologi dilihat dari inflamasi, nekrosis, 

degenerasi, dan hemoragi sel. Penilaian dilakukan dengan menggunakan 

system penilaian semi kuantitatif dari 0 sampai 4 sebagai berikut : (0) tidak 

ada; minimal (1);ringan (2);sedang (3); berat (4); sangat berat. 

Tabel 3.1 skoring Penilaian Histopatologi 

 

 Tidak ada perubahan 

Skor 1 Perubahan sel antara 1-25% dari seluruh (LP) 

Skor 2 Perubahan antara 26-50% dari seluruh (LP) 

Skor 3 Perubahan antara 51-75% dari seluruh (LP) 

Skor 4 Perubahan antara 76-100% dari seluruh (LP) 

(Prakoso et al., 2018). 

LP (Lapang Pandang) 
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3.9 Kerangka Penelitian 

 

 
24 ekor tikus putih jantan 

(Sprague dawley) 

 

 

 

Perlakuan pada sampel 

selama 

14 hari 
 

 

 
 

 

P0 

n = 6 

P1 

n = 6 

P2 

n = 6 

P3 

n = 6 
 

 

 

P0 

Sebagai kontrol 

tikus putih tidak 

diberikan 

ekstrak daun 

mint (Mentha 

arvensis L) 

P1 

Tikus putih 

diberikan 

ekstrak daun 

mint (Mentha 

arvensis L)dosis 

50 mg/kg BB 

P2 

Tikus putih 

diberikan ekstrak 

daun mint (Mentha 

arvensis L)dosis 

500 mg/kg BB 

P3 

Tikus putih 

diberikan ekstrak 

daun mint (Mentha 

arvensis L)dosis 

5000 mg/kg BB 

 

 

 

 
 

Nekropsi pada hari ke-14 

 

 

 
Pembuatan Preparat 

Histologi 

 

 
Analisis Data 

 
Gambar 3.1 Skema Penelitian 
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3.1.1 Analisis Data 

 

Data yang diperoleh akan dianalisis dengan menggunakan uji non 

parametrik yaitu Kruskal Wallis untuk membandingkan antar perlakuan 

dari masing-masing sampel dan pengamatan. Jika ditemukan hasil yang 

berbeda nyata dilanjutkan dengan uji Mann-Whitney untuk mengetahui 

perbedaan tiap perlakuan. 



 

 

IV. HASIL DAN PEMBAHASAN 
 

 

4.1 Hasil 

 

Hasil penelitian uji toksisitas akut ekstrak mint (Mentha arvensis L) 

terhadap lambung tikus pada kelompok P0, P1, P2 dan P3. Skoring menggunakan 

mikroskop tiap preparat digunakan dalam identifikasi tingkat keparahan lesi tiap 

kelompok perlakuan dan kontrol, tingkat keparahan lesi digunakan untuk 

mengetahui perbandingan lesi pada efek toksik esktrak daun mint (Mentha 

arvensis L) terhadap lambung tikus, parameter yang dijadikan penilaian antara lain 

yaitu inflamasi, nekrosis, degenerasidan hemoragi. 

4.1.1 Perbandingan Lesi Inflamasi 

 

Berikut merupakan hasil skoing efek toksisitas akut ekstrak mint (Mentha 

arvensis L) terhadap lambung dengan parameter inflamasi yang diperoleh melalui 

pengamatan mikroskop di tunjukan pada Tabel 4.1 

Tabel 4. 1 Skor Perbandingan lesi inflamasi pemberian ekstrak mint (Mentha 

arvensis L) terhadap lambung 
 

 Perlakuan N rerata skor ± standar deviasi) 

 P0 (Kontrol) 6 0,0±0,0 

 P1 (1250 mg/BB) 6 0,0±0,0 

 P2 (2500 mg/BB) 6 0,0±0,0 

 P3 (5000 mg/BB) 6 0,0±0,0 

 Total 24 0,0±0,0 

Keterangan : Notasi yang sama menunjukan tidak terdapat perbedaan yang nyata 

(P>0,05). 
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Hasil uji Kruskal Wallis pada lesi inflamasi tidak terdapat perubahan efek 

toksisitas ekstrak mint (Mentha arvensis L) kerhadap lambung tikus pada P0, P1, 

P2, dan P3 sehingga H0 diterima dan H1 ditolak, uji statistik ini tidak perlu 

dilakukan uji mannwhitney karena hasil tidak menunjukan perbedaan. 

4.1.2 Perbandingan Lesi Nekrosis 

 

Berikut merupakan hasil skoring efek toksisitas akut ekstrak mint (Mentha 

arvensis L) terhadap lambung dengan parameter nekrosis yang diperoleh melalui 

pengamatan mikroskop di tunjukan pada Tabel 4.2 

Tabel 4.2 Skor Perbandingan lesi nekrosis pemberian ekstrak mint (Mentha 

arvensis L) terhadap lambung 
 

 Perlakuan N rerata skor ± standar deviasi) 

 P0 (Kontrol) 6 0,0±0,0 

 P1 (1250 mg/BB) 6 0,0±0,0 

 P2 (2500 mg/BB) 6 0,0±0,0 

 P3 (5000 mg/BB) 6 0,0±0,0 

 Total 24 0,0±0,0 

Keterangan : Notasi yang sama menunjukan tidak terdapat perbedaan yang nyata 

(P>0,05). 

 
 

Hasil uji Kruskal Wallis pada lesi nekrosis tidak terdapat perubahan efek 

toksisitas ekstrak mint (Mentha arvensis L) kerhadap lambung tikus pada P0, P1, 

P2, dan P3 sehingga H0 diterima dan H1 ditolak, uji statistik ini tidak perlu 

dilakukan uji mannwhitney karena hasil tidak menunjukan perbedaan. 
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4.1.3 Perbandingan Lesi Degenerasi 

 

Berikut merupakan hasil skoring efek toksisitas akut ekstrak mint (Mentha 

arvensis L) terhadap lambung dengan parameter degenerasi yang diperoleh 

melalui pengamatan mikroskop di tunjukan pada Tabel 4.3 

 

Tabel 4.3 Skor Perbandingan lesi degenerasi pemberian ekstrak mint (Mentha 

arvensis L) terhadap lambung 

 

 Perlakuan N rerata skor ± standar deviasi) 

 P0 (Kontrol) 6 0,0±0,0 

 P1 (1250 mg/BB) 6 0,0±0,0 

 P2 (2500 mg/BB) 6 0,0±0,0 

 P3 (5000 mg/BB) 6 0,0±0,0 

 Total 24 0,0±0,0 

Keterangan : Notasi yang sama menunjukan tidak terdapat perbedaan yang nyata 

(P>0,05). 

 
 

Hasil uji Kruskal Wallis pada lesi degenerasi tidak terdapat perubahan efek 

toksisitas ekstrak mint (Mentha arvensis L) kerhadap lambung tikus pada P0, P1, 

P2, dan P3 sehingga H0 diterima dan H1 ditolak, uji statistik ini tidak perlu 

dilakukan uji mannwhitney karena hasil tidak menunjukan perbedaan. 

4.1.4 Perbandingan Lesi Hemoragi 

 

Berikut merupakan hasil skoring efek toksisitas akut ekstrak mint (Mentha 

arvensis L) terhadap lambung dengan parameter hemoragi yang diperoleh melalui 

pengamatanmikroskop di tunjukan pada Tabel 4.4 
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Tabel 4. 4 Skor Perbandingan lesi hemoragi pemberian ekstrak mint (Mentha 

arvensis L) terhadap lambung 

 
 Perlakuan N rerata skor ± standar deviasi) 

 P0 (Kontrol) 6 0,0±0,0 

 P1 (1250 mg/BB) 6 0,0±0,0 

 P2 (2500 mg/BB) 6 0,0±0,0 

 P3 (5000 mg/BB) 6 0,0±0,0 

 Total 24 0,0±0,0 

Keterangan : Notasi yang sama menunjukan tidak terdapat perbedaan yang nyata 

(P>0,05). 

 
 

Hasil uji Kruskal Wallis pada lesi hemoragi tidak terdapat perubahan efek 

toksisitas ekstrak mint (Mentha arvensis L) kerhadap lambung tikus pada P0, P1, 

P2, dan P3 sehingga H0 diterima dan H1 ditolak, uji statistik ini tidak perlu 

dilakukan uji mannwhitney karena hasil tidak menunjukan perbedaan. 

Gambar Histopatologi Lambung Berikut adalah gambar histopatologi 

la,bung tikus Sprague dawley dengan pewarnaan HE (Haematoxylin Eosin) pada 

kelompok perlakuan P0, P1, P2, P3 : 
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Histopatologi lambung pasca penelitian. Histopatologi lambung dengan mukosa 

(mk), submukosa (s), muskularis (m), sel-sel parietal (anak panah) serta sel chief 

(mata panah) yang normal di kelompok K (A); kelompok R (B), kelompok S (C); 

dan kelompok T (D). H&E, 40× (B, C); 100× (A); 400× (D 

 

Gambar 4.1 Gambaran histologi P0, dengan sel 

parietal (anah panah) dan sel chief yang intak dan 

rapat di mukosa kelompok K(A). HE : 100x 
 

 

 
 

 

Gambar 4.2 Gambaran histologi P1, dengan sel 

parietal (anah panah) dan sel chief (mata panah) 
yang intak dan rapat di mukosa kelompok R(B). HE 

: 40x 

A 

mk 

s 



34 
 

D 

mk 

 

 

 

 
 

Gambar 4.3 Gambaran histologi P2, dengan sel 

parietal (anah panah) dan sel chief yang intak dan 

rapat di mukosa kelompok S(C). HE : 400 
 

 

 

 

Gambar 4.3 Gambaran histologi P3, dengan sel 

parietal (anah panah) dan sel chief yang intak dan 

rapat di mukosa kelompok S(C). HE : 400x 

C 

mk 

s 

m 
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4.2 Pembahasan 

 

4.2.1 Efek Toksisitas Akut Ekstrak Daun Mint (Mentha arvensis L) 

 

Hasil pada penelitian tidak menunjukan perbedaan perubahan akibat dari 

pemberian ekstrak mint (Mentha arvensis L) dimana tidak terdapat perubahan 

inflamasi, nekrosis,degenerasi dan hemoragi. 

Penelitian ini memperlihatkan bahwa tidak terdapat pengaruh perlakuan 

ekstrak daun mint (Mentha arvensis L) dengan berbagai dosis terhadap 

histopatologi lambung tikus (P>0,05). Hal ini ditunjukan dengan tidak adanya 

perubahan histopatologi pada semua kelompok perlakuan baik kelompok kontrol, 

P1, P2 dan P3. Pengamatan histopatologi yang dilakukan tersebut beberapa 

parameter yaitu inflamasi, nekrosis, degenerasi dan hemoragi. Hal ini sekaligus 

menjelaskan bahwa ekstrak mint (Mentha arvensis L) tidak menimbulkan efek 

toksisitas pada organ lambung. 

4.2.2 Gambaran Histopatologi Lambung 

 

Berdasarkan hasil penelitian perbandingan gambaran histopatologi lambung 

tikus yang diberi ekstrak daun mint (Mentha arvensis L) tidak menimbulkan 

perubahan gambaran histopatologi berupa lesi inflamasi, nekrosis, degenerasi dan 

hemoragi. 

Lambung terdiri dari empat lapisan, yaitu mukosa, submukosa, muskularis 

propria, dan subserosa. Selain mukosa, lapisan-lapisan ini secara struktural mirip 

dengan dinding usus pada tempat lain di saluran pencernaan. Bila dilihat dari dekat, 

permukaan mukosa terbagi oleh lekukan tipis yang disebut areae gastricae dan 

secara struktural menetap dan tidak mendatar ketika lambung mengembang 

(Kusumawati, 2014). 
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Pada Tabel 4.1 tidak terdapat perbedaan data pada lesi inflamasi dikelompokkontrol 

dan kelompok perlakuan dengan dosis yang ditingkatkan pada setiap kelompok 

perlakuan dengan p≥0,05. Hal ini menunjukkan bahwa pemberian ekstrak daun 

mint (Mentha arvensis L) tidak memberikan perubahan pada histopatologi 

lambung tikus.Pada Tabel 4.2 tidak terdapat perbedaan data pada lesi nekrosis di 

setiap kelompok dan pada perlakuan. Hal yang sama juga terjadi pada Tabel 

4.3 yangmemiliki hasil tidak terdapat perubahan lesi degenerasi dan pada Tabel 

 

4.4 tidak terdapat perubahan pada lesi hemoragi. 

 

a. Inflamasi 

 

Pada semua perlakuan tidak ditemukan ada perubahan inflamasi. Ciri yang 

menandakan adanya perubahan inflamasi adalah warna kemerahan pada jaringan 

akibat peningkatan jumlah eritrosit pada daerah radang, adanya pembengkakan 

pada daerah radang, dan adanya eksudat (Solfaine, 2019). Dari ciri-ciri tersebut 

tidak ditemukan perubahan inflamasi pada lambung tikus yang berarti dosis yang 

diberikan mulai dari 50 mg/ kg BB, 500 mg/ kg BB dan 5000 mg/ kg BB belum 

mampu memberikan perubahan inflamasi pada lambung. 

b. Nekrosis 

 

Pada semua perlakuan tidak ditemukan ada perubahan nekrosis. Nekrosis 

merupakan kematian sel atau jaringan yang terjadi pada waktu hewan masih hidup. 

Nekrosis adalah proses degenerasi yang sudah melanjut sedemikian rupa sehingga 

melampaui kemampuan reversibilitas suatu sel. Hal ini disebabkan karena proses 

tersebut telah melibatkan kerusakan inti. Nekrosis memiliki perubahan-perubahan 

seperti sitoplasma berwarna gelap, sel-sel bengkak dan mengandung berbagai jenis 
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vakuola, pada bagian inti menunjukan adanya piknosis kemudian karioreksis dan 

kariolisis (Solfaine, 2019). Dari ciri-ciri tersebut tidak ditemukan perubahan 

nekrosis pada lambung tikus yang berarti dosis yang diberikan mulai dari 50 mg/ 

kg BB, 500 mg/ kg BB dan 5000 mg/ kg BB belum mampu memberikan perubahan 

nekrosis pada lambung. 

c. Degenerasi 

 

Pada semua perlakuan tidak ditemukan ada perubahan degenerasi. 

Degenerasi bisa ditandai dengan munculnya perubahan sel-sel membesar dengan 

sitoplasma yang jelas adanya vakuola dengan bentuk tidak jelas dan inti normal dan 

pada kapiler bagian tengah mengecil. Ciri lain yaitu tampak lebih pucat (Solfaine, 

2019). Dari ciri-ciri tersebut tidak ditemukan perubahan degenerasi pada lambung 

tikus yang berarti dosis yang diberikan mulai dari 50 mg/ kg BB, 500 mg/ kg BB 

dan 5000 mg/ kg BB belum mampu memberikan perubahan degenerasi pada 

lambung. 

d. Hemoragi 

 

Pada semua perlakuan tidak ditemukan ada perubahan hemoragi. Perubahan 

hemoragi dilihat dari adanya eritrosit di luar pembuluh darah. Cara keluarya darah 

dari pembuluh darah dapat secara rexis yaitu jika terjadi robek pada pembuluh darah 

sehingga darah keluar dan secara diapedesis jika keluarnya darah dengan melalui 

dinding pembuluh darah (Solfaine, 2019). Dari ciri-ciri tersebut tidak ditemukan 

perubahan hemoragi pada lambung tikus yang berarti dosis yang diberikan mulai 

dari 50 mg/ kg BB, 500 mg/ kg BB dan 5000 mg/ kg BB belum mampu memberikan 

perubahan hemoragi pada lambung. 
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Hasil penelitian menunjukan bahwa pemberian ekstrak daun mint (Mentha 

arvensis L) pada dosis rendah yaitu 50 mg kemudian pada dosis sedang yaitu 500 

mg dan pada dosis tinggi 5000 mg tidak menimbulkan efek toksisitas akut pada 

lambung. Banyak faktor yang mengakibatkan tidak berubahnya struktur 

histopatologi lambung tikus. Hal ini menandakan pemberian ekstrak daun mint 

(Mentha arvensis L) terhadap lambung tikus aman dilakukan, meskipun pada 

lambung tidak mengalami perbedaan pada tiap kelompok tetapi pada organ lain 

yang diperiksa ditemukan adanya perbedaan pada tiap kelompok seperti pada 

organ limpa dan paru paruyang memiliki perubahan patologi pada pemberian 

dosis tinggi. 

Lambung tidak mengalami perubahan dikarenakan adanya kandungan 

flavonoid di dalam daun mint (Mentha arvensis L). Daun mint (Mentha arvensis L) 

memiliki flavonoid yang merupakan senyawa kimia yang terkandung di dalam 

daun mint (Mentha arvensis L) tersebut. Flavonoid adalah golongan yang besar 

dari senyawa fenol yang memiliki fungsi sebagai antioksidan, bersifat melindungi 

dan banyak terdapat pada buah dan sayuran (Cikita, dkk., 2016). 

Dengan sistem mekanisme enzimatis dan seleksi dalam sistem pencernaan, 

ekstrak daun mint (Mentha arvensis L) tidak sampai menimbulkan kerusakan atau 

perubahan struktur yang berat pada sel epitel dan kelenjar lambung tikus. 

Flavonoid dan tannin yang ada didalam daun mint (Mentha arvensis L) masuk ke 

dalam tubuh dan mengalami proses absorbsi, distribusi, metabolisme dan ekskresi, 

jika kandungan tersebut tinggi maka kandungan tersebut yang merupakan 

antioksidan akan berubah menjadi prooksidanatau radikal bebas. Antioksidan yang 

terlalu banyak bisa menyebabkan perubahan pada sel (Amaliyah, 2015). 
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Penggunaan bahan yang memiliki tannin dalam jumlahbanyak bisa berakibat pada 

timbulnya iritasi pada organ-organ tubuh seperti lambung dan penggunaannya 

dalam dosis tinggi tidak dianjurkan dalam jangka waktu yang lama dan tidak 

boleh berlebihan (Puspitasari, 2015). 

Flavonoid yang terkandung di dalam daun mint (Mentha arvensis L) 

memiliki fungsi meningkatkan kadar prostaglandin dan mukus mukosa lambung 

sehingga terjadinya pembentukan mukosa lambung (Windari, 2017). Mukosa 

lambung merupakan barier antara tubuh dengan berbagai bahan, termasuk 

makanan, produk-produk pencernaan, toksin, obat- obatan, mikroorganisme yang 

masuk melewati saluran pencernaan dan bahan- bahan yang berasal dari luar tubuh 

maupun produk-produk pencernaan berupa asam dan enzim proteolitik yang dapat 

merusak jaringan mukosa lambung. Oleh karena itu, lambung memiliki sistem 

protektif yang berlapis-lapis dan sangat efektif untuk mempertahankan keutuhan 

mukosa lambung. Adanya kerusakan pada mukosa lambung dapat diperbaiki 

dengan mempercepat penggantian sel-sel yang rusak. Sel-sel epitel saluran 

pencernaan terus-menerus mengalami pergantian dan regenerasi setiap 1-3 hari. 

Selain itu, padaselaput lendir saluran pencernaan juga terdapat komponen protektif 

mukosa yaitu prostaglandin. Prostaglandin adalah hormon yang dapat 

meningkatkan resistensi selaput lendir terhadap iritasi baik itu mekanos, osmotis, 

termis dan kimiawi denganmekanisme meregulasi sekresi asam lambung, sekresi 

mukus, (Wiralaga, dkk., 2015). 

Hasil penelitian menunjukan bahwa kandungan yang terdapat didalam daun 

mint (Mentha arvensis L) tidak menimbulkan efek toksis di karenakan kadar 
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yang masih aman dan tidak patologi. 

 
Faktor lain yang mempengaruhi hasil yang mengakibatkan tidak 

ditemukannya perubahan karena pada saat dilakukan penginsisian, organ yang 

diambil untuk dilakukan pemeriksaan bagian organ yang diambil adalah bagian 

yang tidak terdapat perubahan tetapi bagian organ yang tidak dilakukan 

pemeriksaan mengalami perubahan meskipun tingkat perubahannya sangat kecil. 



 

 

V. KESIMPULAN DAN PENUTUP 
 

 

5.1 Kesimpulan 

 

Berdasarkan hasil dan pembahasan yang telah di sampaikan penelitian 

dapat disimpulkan bahwa tidak terdapat perubahan histopatologi lambung tikus 

putih (Rattus norvegicus) galur Sprague dawley setelah di berikan   ekstrak 

daun mint (Mentha arvensis L). 

5.2 Saran 

 

Saran yang dapat diberikan oleh penulis yaitu perlu dilakukan 

penelitian lebih lanjut dengan meningkatkan dosis dan menambah waktu 

pengamatan agar dapat melakukan pengujian toksisitas kronis ekstrak daun 

mint (Mentha arvensis L). 
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LAMPIRAN-LAMPIRAN 

 

 
Lampiran 1. Hasil analisis statistik histopatologi Lambung 

 
Descriptives 

 

 

 

 

N 

 

 

 

 

Mean 

 

 

 
Std. 

Deviation 

 

 

Std. 

Error 

95% Confidence Interval for 

Mean 

 

 

Minimu 

m 

 

 

Maximu 

m 

Lower 

Bound 

Upper 

Bound 

Radang Kontrol 6 .0000 .00000 .00000 .0000 .0000 .00 .00 

Dosis Rendah 6 .0000 .00000 .00000 .0000 .0000 .00 .00 

Dosis Sedang 6 .0000 .0000 . .0000 . .0000 .0000 .00 .00 

Dosis Tinggi 6 .0000 .0000 .0000 .0000 .0000 .00 .00 

Total 24 .0000 .0000 . .0000 . .0000 .0000 .00 .00 

Nekrosis Kontrol 6 .0000 .00000 .00000 .0000 .0000 .00 .00 

Dosis Rendah 6 .0000 .00000 .00000 .0000 .0000 .00 .00 

Dosis Sedang 6 .0000 .0000 . .0000 . .0000 .0000 .00 .00 

Dosis Tinggi 6 .0000 . .0000 . .0000 . .0000 .0000 00 .00 

Total 24 .0000 . .0000 .0000 .0000 .0000 .00 .00 

Degenerasi Kontrol 6 .0000 .00000 .00000 .0000 .0000 .00 .00 

Dosis Rendah 6 .0000 .00000 .00000 .0000 .0000 .00 .00 

Dosis Sedang 6 .0000 .00000 .00000 .0000 .0000 .00 .00 

Dosis Tinggi 6 .0000 .00000 .00000 .0000 .0000 .00 .00 

Total 24 .0000 .00000 .00000 .0000 .0000 .00 .00 

Kongesti Kontrol 6 .0000 .00000 .00000 .0000 .0000 .00 .00 

Dosis Rendah 6 .0000 .00000 .00000 .0000 .0000 .00 .00 

Dosis Sedang 6 .0000 .00000 .00000 .0000 .0000 .00 .00 

Dosis Tinggi 6 .0000 .0000 .0000 .0000 .0000 .00 .00 

Total 24 .0000 .0000 .0000 .0000 .0000 .00 .00 

Hemoragi Kontrol 6 .0000 .00000 .00000 .0000 .0000 .00 .00 

Dosis Rendah 6 .0000 .00000 .00000 .0000 .0000 .00 .00 

Dosis Sedang 6 .0000 .00000 .00000 .0000 .0000 .00 .00 

Dosis Tinggi 6 .0000 .0000 .0000 .0000 .0000 .00 .00 

Total 24 .0000 . .0000 .0000 .0000 .0000 .00 .00 

 

NPAR TESTS 

/K-W=Radang Nekrosis Degenerasi Kongesti Hemoragi BY Group(1 4) 

/STATISTICS DESCRIPTIVES 

/MISSING ANALYSIS. 
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NPar Tests 
 

Descriptive Statistics 

N Mean Std. Deviation Minimum Maximum 

Radang 24 .0000 .0000 .00 .00 

Nekrosis 24 .0000 .0000 .00 .00 

Degenerasi 24 .0000 .00000 .00 .00 

Kongesti 24 .0000 .0000 .00 .00 

Hemoragi 24 .0000 .0000 .00 .00 

Group 24 .0000 .0000 .00 .00 

 

 

Kruskal-Wallis Test 

Ranks 

 
Group N 

 
Mean Rank 

Radang Kontrol 6 .0000  

Dosis Rendah 6 .0000 

Dosis Sedang 6 .0000 

Dosis Tinggi 6 .0000 

Total 24 
 

Nekrosis Kontrol 6 .0000 

Dosis Rendah 6 .0000 

Dosis Sedang 6 .0000 

Dosis Tinggi 6 .0000 

Total 24 
 

Degenerasi Kontrol 6 .0000 

Dosis Rendah 6 .0000 

Dosis Sedang 6 .0000 

Dosis Tinggi 6 .0000 

Total 24  

Kongesti Kontrol 6 .0000 

Dosis Rendah 6 .0000 

Dosis Sedang 6 .0000 

Dosis Tinggi 6 .0000 

Total 24 
 

Hemoragi Kontrol 6 .0000 

Dosis Rendah 6 .0000 
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Dosis Sedang 6 .0000 

Dosis Tinggi 6 .0000 

Total 24 
 

Test Statistics
a,b

 

Radang Nekrosis Degenerasi Kongesti Hemoragi 

Kruskal-Wallis H .0000 .0000 .0000 .0000 .0000 

df 0 0 0 0 0 

Asymp. Sig. .000 .000 .000 .000 .000 

a. Kruskal Wallis Test 

b. Grouping Variable: Group 
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Lampiram 2. Tabel skoring 
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Lampiran 3. Surat keterangan penelitian bahwa telah melakukan penelitian di 

Universitas Muhammadiyah Sidoarjo. 
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Lampiran 4. Surat keterangan hasil 
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Lampiran 5. Dokumentasi Penelitian 
 

no Keterangan Gambar 

1 Daun mint kering  

2 Pembuatan serbuk daun min  

3 Ekstrak daun mint dosis 1  

4 Ekstrak daun mint dosis 2  

5 Ekstrak daun mint dosis 3 
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6 Ekstrak daun mint dosis 4  

 

7 Sonde oral  

 

8 Alat nekropsi  

 

9 Pemberian ekstrak daun mint 

 

10 Euthanasia  
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11 Proses nekropsi  
 

 

12 Perendaman organ dengan 

formalin 

 

 

13 Pengamatan histopatologi  

 

14 Tim peneliti ekstrak daun mint 
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Lampiran 7. Sertifikat Uji Etik 
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Lampiran 8. Sertifikat Uji Plagiasi 
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