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Pengaruh Kombinasi Ekstrak Bawang Putih, Temu Mangga dan Jeringau Terhadap Kadar 

Hormon Estrogen dan Berat Uterus Tikus Putih Betina Yang Di Induksi Cisplatin 

Silvia Aini, Bayyinatul Muchtaromah, Mujahidin Ahmad 

ABSTRAK  

Penelitian ini bertujuan untuk mengetahui ada dan tidaknya pengaruh pemberian ekstrak 

kombinasi bawang putih, temu mangga dan jeringau terhadap kadar hormon estrogen dan berat 

temu mangga. Bahan yang digunakan untuk membuat ekstrak kombinasi adalah etanol 70%, 

simplisia bawang putih, simplisia temu mangga dan simplisia jeringau. Bahan-bahan tersebut 

dicampurkan sehingga dihasilkan ekstrak etanol 70% bawang putih, temu mangga dan jeringau. 

Ekstrak diberikan pada 28 ekor tikus yang telah di induksi cisplatin setiap hari dalam kurun waktu 

15 hari dengan variasi dosis 50 mg/KgBB, 75 mg/KgBB dan 100 mg/KgBB. Pengujian kadar 

hormon estrogen dilakukan dengan metode ELISA, dan analisis berat uterus dilakukan dengan 

cara penimbangan organ uterus. Data yang diperoleh dianalisis menggunakan uji ANOVA selang 

kepercayaan 95% dan uji normalitas menggunakan Kolmogrof-Smirnov dengan nilai α 5% 

selanjutnya dilakukan uji beda perlakuan menggunakan uji Tukey. Hasil penelitian diketahui 

bahwa peningkatan kadar hormon estrogen terjadi pada pemberian ekstrak dosis 75 mg/KgBB, dan 

pada peningkatan berat uterus juga terjadi pada perlakuan 2 pada pemberian ekstrak kombinasi 

bawang putih, temu mangga dan jeringau dengan dosis 75 mg/KgBB.    

 

Kata kunci : Jeringau, Bawang Putih, Temu Mangga, Cisplatin, ELISA, Kadar Hormon, 

Berat Uterus 
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The influence of Extract Combination of Garlic, Mango and Jeringau against Estrogen 

Hormone Level and Weight of Female White Rat Uterus Induced by Cisplatin 

 
Silvia Aini, Bayyinatul Muchtaromah, Mujahidin  Ahmad 

 
ABSTRACT 

The research aims at determining the influence a combination of extract of garlic, 
mango and jeringau against estrogen hormone level and mango weight. The material in 
making combination extracts was 70% ethanol, garlic simplicia, mango simplicia and 
jeringau simplicia. The ingredients were mixed so obtained 70% ethanol extract of garlic, 
mango and jeringau. The extract was given to 28 rats that had been induced by cisplatin 
every day for a period of 15 days with a dose variation of 50 mg / KgBB, 75 mg / KgBB 
and 100 mg / KgBB. Testing estrogen hormone levels was carried out by the ELISA 
method, and analysis of the weight of the uterus was done by weighing the uterine 
organs. The data were analyzed using the ANOVA test with a confidence interval of 95% 
and a normality test used Kolmogrof-Smirnov with a value of α 5%, and then performed a 
treatment different test using the Tukey test. The research results showed that an 
increase in estrogen hormone levels, it was occurred in extracts of the dose of 75 mg / 
KgBB, and increasing weight of the uterus also occurred in treatment 2 in extract 
combination of garlic, mango and jeringau with a dose of 75 mg / KgBB. 

 
Keywords: Jeringau, Garlic, Mango, Cisplatin, ELISA, Hormone Level, Uterine Weight 
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 ملخص البحث
   وزن الرحم الفئران البيضاء والانثى الناجم عنعلى مستوى هرمون الاستروجين و  جرينغو تأثير مزيج الاستخراج الثوم و المانجو و

 سيسبلاتين

 سيلفيا عيني ، بينة المخترمة، مجاهدين أحمد

يهدف هذا البحث إلى تحديد تأثير إعطاء مزيج الاستخراج الثوم، والمانجو والجيرنغو على مستويات هرمون الإستروجين 
٪ من الإيثانول ، مواد الدواء )سمفليسيا( الثوم ، المانجو و الجرينغو.  70زيج هي ووزن المانجو. المواد التى تستخدم لصنع الاستخراج الم

فئران التى حفزتها  28٪ من الثوم ، و المانجو والجيرنغو. أعطيت الاستخراج إلى  70خلطت المكونات فحصلت استخراج الإيثانول 
ملغ / كغ بب.  100مغ / كغ بب و  75بب و  مغ / كغ 50ايام مع اختلاف جرعة  15بواسطة سيسبلاتين كل يوم لمدة 

، واجري تحليل وزن الرحم عن طريق وزن الأعضاء  ELISA استخدم اختبار مستويات هرمون الإستروجين من خلال طريقة
سمرنوف -٪ واستخدم اختبار طبيعي كولموغراف95مع فاصل ثقة هو  أنوفا الرحمية. وحلل البيانات باستخدام اختبار

Kolmogrof-Smirnov  بقيمة α 5وأظهرت النتائج أن  توكي.  % واجري الاختبار المختلف المعالجة باستخدام اختبار
ملغم / كغ ب ب، وحدث أيضا في زيادة وزن الرحم في  75زيادة في مستويات هرمون الاستروجين هي في إعطاء الاستخراج الجرعة 

 .ملغم / كغ بب 75غاو بجرعة في الاستخراج المزيج الثوم، المانجو والجيرين 2العلاج 
 ، ومستوي الهرمون، والوزن الرحم ELISA،  الجيرنغو، الثوم ، المانجو ، سيسبلاتين  :الكلمات الرئيسية
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BAB I 

PENDAHULUAN 

1.1 Latar Belakang 

Infertilitas dapat didefinisikan sebagai suatuh kelainan sistem reproduksi 

dimanaii kondisijj itersebutiii menyebabkan pasanganniisuamibbistrikkmengalami 

kegagalan kehamilan. Infertilitasjjjjuga dapatiiidiartikan sebagaiijiketidakmampuan 

istri untukhhihamil setelahniisetahun berhubunganiiiseksual teraturnntanpa 

alatiikontrasepsi (WHO, 2016). Sedangkan menurut Prawirodihardjo (2008). 

infertilitas bisa jugauuuberarti kondisi dimanauiugagalnya seoranguuuistri untuk 

hamil secara biologisuiudan melahirkaniiiketurunan lahirr hidup setelah 

berhubunganf seksualk secarag jteratur. Dampak infertilitas bagi pasangan suami 

istri adalah mengakibatkan masalah medis, selain itu juga berdampak pada 

masalah psikologis, perekonomian bahkan menjadi kendala bagi pasangan suami-

istri dalam mengamalkan sunnah Nabi SAW untuk memperbanyak keturunan. 

Pernyataan diatas dapat dikaitkan dengan hadits yang diriwayatkan oleh Abu 

Dawud, yang berbunyi: 

 تَ زَوَّجُوا الْوَدُودَ الْوَلُودَ فإَِنِىِ مُكَاثرٌِ بِكُمُ الأمَُمَ 
Artinya : 

 “Nikahilah oleh kalian wanita yang pencinta dan subur, karena aku 

akan berbangga dengan banyaknya kalian kepada umat-umat yang lain.” (HR 

Abu Dawud) 

Dengan demikian, maka islam menganjurkan umatnya agar 

memperbanyak anak dengan tujuan untuk mengikuti Syari’at Rabbul ‘Alamin 

yaitu memperbanyak umat Nabi SAW. Menurut syari’at Islam tujuan mulia dari 

memiliki banyak keturuan adalah menjadikan putra putri tersebut menjadi putra 
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putri yang shalih, putra putri yang taat kepada Allah dan Rasul-Nya dan putra 

putri yangh berbuatt vbaik gkepada Allah dan Rasul-Nya dan putra putri yangr 

berbuatg baiky kepadaf keduaj orang tuanya (birrul walidain). Akan tetapi, amalan 

Sunnah tersebut tidak akan bisa terwujud apabila masalah infertilitas pada 

pasangan suami-istri belum dapat diatasi. 

Organisasi Kesehatan Dunia (WHO) tahun 2010 menyebutkan bahwa 

sebanyak 64 persen penyebab infertilitas berada pada pihak wanita dan sejumlah 

36 persen disebabkan adanya kelainan pada pihak pria. Data Badan Pusat Statistik 

(BPS) (2011) menyampaikan bahwa dari 237 juta penduduk Indonesia, terdapat 

sekitar 39,8 juta wanita usia subur, namun 10-15% di antaranya mengalami 

masalah infertilitas. 

Ariyadi (2006), menjelaskan bahwa terdapat dua faktor yang 

mempengaruhi terjadinya infertilitas, yaitu faktor internal dan faktor eksternal. 

Faktor internal antara lain kelainan hormonal, kista ovarium dan tumor. 

Sedangkan, faktor eksternal antara lain kebiasaan merokok,usia, alkohol dan 

pengaruh obata-obatan juga mempengaruhi kesuburan. Gonfloni (2010) 

memberikan penjelasan bahwa cisplatin bekerja dengan cara merusak ovarium 

melalui mekanisme kerusakan DNA yang ditandai dengan teraktivasinya protein 

c-Abl tirosin kinase. Hal ini dapat meningkatkan akumulasi protein Tap63 yang 

berperan dalam mediasi terjadinya apoptosis folikel primordial ovarium. 

Berbagai upaya untuk pengobatan infertilitas telah banyak dilakukan, 

antara lain melalui operasi, terapi obat-obatan kimia, fisioterapi dan IVF (in vitro 

fertilization) akan tetapi upaya tersebut belum dapat dipastikan apakah nanti akan 
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mencapai kehamilan dan kelahiran bayi dalam keadaan hidup. Selain itu, 

dibutuhkan biaya medis yang mahal dan memunculkan efek samping obat-obatan 

sintetik. 

Oleh karena itu, diperlukannya alternatif pengobatan melalui 

pemanfaatan tumbuh-tumbuhan sebagai ramuan herbal untuk dapat mengatasi 

masalah infertilitas. Penggunaan tanaman obat tradisional oleh masyarakat 

menjadi salah satu upaya back to nature, karena selain relative lebihjijmurah 

(terjangkauuiiolehiuusemuaiuulapisan masyarakat), efisienhiiidan lebih amaniijdari 

side effect dibandingkanhijjdengan obat sintetik. 

Indonesia merupakanjiisalah satu mega biodiversity country yang dikenal 

sebagai gudangnya tumbuhan obat memiliki sekitar 30.000 jenis flora yang 

tersebar di hutan, yang mana dari jumlah tersebut terdapat 9.600 spesieshiiitelah 

diketahui berkhasiat sebgai obat. Selain itu, dariiiijumlahjiitersebut tercatat 

283iiuspesiesiiumerupakan tanamaniioobatiiupenting bagiiiuindustri obatiiutradisional 

(Kusuma, 2015).  

Allah SWT menumbuhkan berbagai tumbuhan yang baik di muka bumi. 

Sebagaimana yang telah difirmankan dalam surat Asy-syuara ayat 7 : 

 

نَا فِيهَا مِنْ كُلىِ زَوْجٍ كَرِيٍ   أوََلََْ يَ رَوْا إِلَى الْأَرْضِ كَمْ أنَْ بَ ت ْ

Artinya : 

”dan apakah mereka tidak memperhatikan bumi, berapakah banyaknya kami 

tumbuhkan di bumi itu berbagai macam tumbuh-tumbuhan yang baik” 

Berdasarkan tafsir Al-Qami (2008) kata (زَوْجٍ كَرِيم) memiliki makna 

tanaman yang baik, maksudnya adalah tanaman-tanaman yang memiliki manfaat 
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bagi makhluk hidup dan tidak bersifat merugikan termasuk di dalamnya dapat 

dimanfaatkan sebagai obat untuk mengatasi masalah infertilitas. Menururt Savitri 

(2008) bahwa tanaman  yang baik adalah tanaman yang bermanfaat bagi makhluk 

hidup, termasuk tanaman  yang dapat dimanfaatkan sebagai pengobatan. Beberapa 

macam jenis tanaman yang dapat digunakan sebagai obat penyakit, dan ini 

merupakan anugerah dari Allah SWT yang harus dimanfaatkan dan juga 

dipelajari. Pernyataan diatas dapat dikaitkan dengan Qur’an surat Al Hajjaj ayat 

56 berikut ini :  

الِِاَتِ في جَنَّاتِ النَّعِيمِ  نَ هُمْ فاَلَّذِينَ آمَنُوا وَعَمِلُوا الصَّ  الْمُلْكُ يَ وْمَئِذٍ لِّلىَِِّ يََْكُمُ بَ ي ْ
Artinya:  

"Kekuasaan di hari itu ada pada Allah, Dia memberi keputusan di antara 

mereka. Maka orang-orang yang beriman dan beramal saleh adalah di dalam surga 

yang penuh kenikmatan." 

Pada ayat ini ditegaskan, baik orang yang beriman kepada Al-Qur'an 

maupun yang kufur, pada hari kiamat kehilangan kekuasaannya. Kekuasaan pada 

hari itu hanya ada pada Allah. Pada hari itu dengan keadilan-Nya, dia memberi 

keputusan di antara mereka yang beriman dan yang kufur dengan seadil-adilnya. 

Maka orang-orang yang beriman dan mengerjakan kebajikan selama hidupnya di 

dunia berada dalam surga-surga yang penuh kenikmatan yang kekal selama-

lamanya. 57. Sedangkan orang-orang yang kafir kepada Allah dan rasul-Nya dan 

orang-orang yang mendustakan ayat-ayat kami dengan mengolok-olokkannya, 

maka mereka di akhirat akan merasakan azab yang menghinakan dan mereka 

kekal selama-lamanya (Kementrian Agama ) 
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Beberapa tumbuhan yang memiliki potensi mengatasi masalah infertilitas 

adalah rimpang jeringau (Acorus calamus L.), umbi bawang (Allium sativum L.) 

dan rimpang temu mangga (Curcuma mangga Val.). kombinasi ketiga tumbuhan 

tersebut dikenal oleh masyarakat Madura sebagai komposisi produk jam subur 

kandungan. Hal ini dikarenakan kandungan antioksidan dan anti jamur pada 

ketiga tanaman tersebut dianggap sebagai faktor penting dalam meningkatkan 

kesuburan wanita. 

Temu mangga memiliki kandungan kimia seperti kurkumin, tannin, 

flavonoid, amilum, resin, saponin, gula, protein dan kaya akan minyak esensial, 

komponen utamanya adalah jenis hidrokarbon monoterpene, dengan komponen 

utama adalah β-pinen (3,7%), α-pinen (2,9%) , mirsen (78,6%) dan  β (5,1%), dan 

dan senyawa yang beraroma seperti mangga seperti δ-3-karen dan (Z) –β-osimen 

(Hariana, 2008). 

Jeringau mengandung senyawa aktif alkaloid, flavonoid, saponin, 

triterpenoid dan fenol (Onasis, 2001). Sementara itu, menurut Kardinan (2004) 

bahwa senyawa aktif utama rimpang jeringau adalah minyak atsiri. Komposisi 

minyak atsiri rimpang jeringau terdiri dari kolamenol (5%), metil eugenol (0,3%), 

kolamen (4%), asarone (82%), kolameone (1%), dan euganol (0,3%). 

Bawang putih telah diuji untuk memiliki berbagai kandungan senyawa 

aktif  diantaranya: ajoene ,volatile oil; allin; allicin; dan vinyldithiines (produk 

sampingan allin yang diproduksi secara non enzimatik dari allicin); S-

allylmercaptocysteine (ASSC) dan S-methylmercaptocysteine (MSSC); terpenes 

(geraniol, citral, β-phellandrene, linadool dan α-phellandrene). Allicin 
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merupakan slah satu senyawa khas bawang putih yang berperan sebagai 

antibiotik, antikanker, antioksidan, antiradang,penurun kolesterol, antitrombotik, 

dan penurun tekanan darah (Newall at al, 1996). 

Salah satu indikator untuk mengetahui tingkat fertilitas pada wanita dapat 

dilihat melalui analisis kadar hormon estrogen dalam darah. Estrogen adalah salah 

satu hormon memiliki peranan penting dalam sistem reproduksi di antaranya 

untuk mengatur siklus menstruasi, kesuburan, menopause, dan kontraksi uterus. 

Hormon estrogen yang terdapat dalam tubuh wanita berupa estron, estriol dan 

estradiol 17- β, tetapi yang paling  banyak memiliki efek biologis dan jumlahnya 

cukupiiitinggi dalam tubuheeeadalah estradioll 17- β (Ganong, 2002). Jumlah 

estrogen dalamhhtubuh mampuiiimemberikaneeeefek yang sangat luasuupada 

jaringan dan organ terutama terhadap organ reproduksiuuuuterus (Baziad, 2003). 

Uterus adalah organ reproduksieeeyang mempunyai reseptor estrogen 

(Sitaswi, 2008) sehingga perubahan lapisan dinding uterus termasuk dari hasil 

regulasi hormon, terutama estrogen. Hasil penelitian Sitasiwi (2008) 

menunjukkanb bahwa ketebalann endometrium uterus selama fase folikularr 

berjalann seiring dengan peningkatann hormon estrogen.  

Beratt uteruss sangat dipengaruhii olehh ketebalan endometriumn uterusb 

gdan lendiriiiyang dihasilkaniiioleh kelenjariiiuterus. 

Ketebalaniiiendometriumuuuterus adalah faktorrrrutama yanguuumempengaruhi 

beratiiiuterus karenaiiiendometrium uterus adalah lapisan yangiiipaling responsive 

terhadapbbbperubahan hormonkkireproduksi, terutama hormonjjjestrogen 

(Puspitadewi, 2007).  
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Turunnya kadar estrogen dalamn darah wanita infertil dapat menyebabkan 

penipisan lapisan dinding uterus sehingga terdapat pengaruh  pada berat uterus. 

Oleh karena itu salah satu upaya dalam mengatasi penurunan kadar estrogen 

tersebut adalah dengan cara pemberian senyawa fitoestrogen yang berasal dari 

tanaman obat. Fitoestrogen adalah kelompok molekul tumbuhan yang memiliki 

efek antagonis atau agonis pada reseptor estrogen. Beberapa senyawa fitoestrogen 

diantaranya adalah genistein, isoflavonoid, glyceisin dan isoflavon daidzein 

(Mulyati, 2006).  

Menurut Sitasiwi (2008) bahwa fitoestrogen mempunyai 2 gugus hidroksil 

(OH) dengan jarak 11,0-11,5 A° yang sama dengan estrogen. Sedangkan uterus 

adalah organ reproduksi yang mempunyai reseptor estrogen sehingga terjadi 

perubahan pada lapisan penyusun dinding uterus, dimana perubahan tersebut 

adalah hasil dari regulasi hormon dalam plasma. 

Berdasarkan penelitian Mardiana (2017) bahwa kandungan fitoestrogen 

isoflavon dalam kombinasi ekstrak jeringau, temu mangga dan bawang putih 

dapat meningkatkan tebal lapisan dinding uterus dan jumlah kelenjar uterus tikus 

normal. Selanjutnya hasil penelitian Yusmalasari (2017) juga menyatakan bahwa 

kandungan fitoestrogen isoflavon dalam kombinasi ekstrak jeringau, temu mangga 

dan bawang putih dapat meningkatkan kadar estrogen dan progesteron 

dibandingkan tikus normal tanpa perlakuan.  

Mekanisme fitoesterogen dalam meningkatkan hormon estrogen adalah 

dengan cara mengisi tempat reseptor estrogen ketika tidak tersedia estrogen alami 

dalam tubuh (Sawitri, 2009). Fitoestrogen yang telah menempati reseptor estrogen 
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tersebut akan membentuk kompleks ikatan sehingga menginisiasi terjadinya 

transkripsi dan translasi untuk menghasilkan protein pengekspresi poliferasi sel-

sel uterus yang kemudian akan meningkatkan tebal dinding uterus sehingga 

mempengaruhi berat basah uterus secara keseluruhan (Sari, 2004).  

Pengetahuan mengenai hormon reproduksi secara menyeluruh dan 

pemanfaatan tumbuhan herbal diharapakan dapat menjadi solusi dalam mengatasi  

masalah infertilitas. Oleh karena itu, dilakukannya penelitian tentang pengaruh 

kombinasi ekstrak bawang putih, temu mangga dan jeringau terhadap kadar 

hormon estrogen dan berat uterus tikus yang diinduksi cisplatin. 

1.2 Rumusan Masalah  

Rumusan masalah dalam penelitian ini sebagai berikut : 

1. Apakah ada pengaruh pemberian kombinasi ekstrak rimpang jeringau 

(Acorus calamus L.), rimpang temu manga (Curcuma manga val.) dan 

umbi bawang putih (Acorus Calamus L) terhadap kadar hormon estrogen 

tikus putih (Ratus novergicus) betina yang diinduksi cisplatin ? 

2. Apakah ada pengaruh pemberian kombinasi ekstrak jeringau (Acorus 

calamus), rimpang temu mangga (Curcuma mangga) dan umbi bawang 

putih (Acorus calamus) terhadap berat uterus pada tikus putih (Rattus 

novergicus) betina yang di induksi cisplatin ?. 

1.3 Hipotesis  

Hipotesis dalam penelitian ini sebagai berikut : 

1. Terdapat pengaruh kombinasi ekstrak rimpang jeringau (Acorus calamus 

L.), rimpang temu manga (Curcuma manga) dan umbi bawang putih 
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(Allium sativum L.) terhadap kadar hormon estrogen tikus putih (Rattus 

novergicus) betina yang diinduksi cisplatin. 

2. Terdapat pengaruh kombinasi ekstrak rimpang jeringau (Acarus calamus), 

umbi bawang putih (Allium sativum) dan rimpang temu mangga 

(Curcuma mangga)  terhadap berat uterus pada tikus putih (Rattus 

novergicus) betina yang diinduksi Cisplatin. 

1.4 Tujuan  

Penelitian ini bertujuan untuk : 

1. Mengetahui ada dan tidaknya pengaruh kombinasi ekstrak rimpang 

jeringau (Acorus calamus), rimpang temu mangga (Curcuma mangga) dan 

bawang putih (Allium sativum) terhadap kadar hormon estrogen tikus putih 

(Rattus novergicus) betina yang diinduksi cisplatin. 

2. Mengetahui ada dan tidaknya pengaruh kombinasi ekstarak rimpang 

jeringau (Acorus calamus), rimpang temu mangga (Curcuma mangga) dan 

bawang putih (Allium sativum) terhadap berat uterus tikus putih (rattus 

novergicus) betina yang di induksi cisplatin.  

1.5 Manfaat  

1.5.1 Masyarakat 

Manfaat  penelitian ini bagi masyarakat adalah didapatnya informasi 

tentang potensi kombinasi ekstrak rimpang jeringau (Acorus calamus L.), rimpang 

temu manga (Curcuma manga Val.) dan umbi bawang putih (Allium sativum L.) 

sebagai bahan fertilitas maupun antifertilitas khususnya pada hewan betina yang 

di induksi Cisplatin.  
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1.5.2 Peneliti  

Manfaat penelitian ini bagi peneliti adalah peneliti mendapatkan 

pengetahuan dan skill yang menandai dalam upaya memanfaatkan dan 

mengembangkan  tentang potensi kombinasi ekstrak rimpang jeringau (Acorus 

calamus L.), rimpang temu manga (Curcuma manga Val.) dan umbi bawang putih 

(Allium sativum L.) sebagai bahan fertilitas maupun antifertilitas khususnya pada 

hewan betina. 

1.6 Batasan Masalah 

Batasan masalah dalam penelitian ini adalah sebagai berikut : 

1. Ekstrak yang digunakan adalah kombinasi ekstrak rimpang jeringau 

(Acorus calamus l.), rimpang temu manga (Curcuma mangga) dan umbi 

bawang putih (Allium sativum) yang diperoleh dari Materia Medika Batu. 

2. Pelarut yang digunakan untuk proses ekstraksi adalah etanol p.a 70%. 

3. Pengukuran kadar estrogen tikus infertil menggunakan sampel dari serum 

darah. 
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BAB II 

TINJAUAN PUSTAKA  

2.1 Infertilitas  

2.1.1 Definisi Infertilitas 

 Infertilitas adalah gangguan pada sistem reproduksi yang menyebabkan 

kegagalan terjadinya kehamilan, walaupun telah bersenggama dalam kurun waktu 

1 tahun atau lebih sebanyak 2-3 kali seminggu tanpa penggunaan alat kontrasepsi 

(Djuwantono, 2008). Sedangkan menurut World Health Organization (2012), 

infertilitas adalah ketidakmampuan mencapai kehamilan, mempertahankan 

kehamilan dan membawa kehamilan menuju kelahiran hidup.  

 Pasangan suami-istri dianggap fertil apabila sistem dan fungsi 

reproduksi dari suami tergolong sehat yang ditandai dengan kemampuan 

menghasilkan sperma berkualitas dan menyalurkan spermanya ke dalam organ 

reproduksi istri. Seperti halnya suami, seorang istri dianggap fertil apabila 

mempunyai sistem dan fungsi reproduksi yang sehat ditandai dengan kemampuan 

memproduksi sel telur yang mampu dibuahi oleh sperma dan mempunyai rahim 

yang mampu mempertahankan perkembangan embrio sampai kelahiran. Dengan 

demikian, apabila suatu pasangan suami-istri tidak memiliki kedua faktor yang 

telah diuraikan di atas, maka pasangan tersebut dianggap tidak memiliki 

kemampuan untuk memperoleh keturunan atau infertil (Djuwantono, 2008).  

 Infertilitas menurut medis dapat dibedakan menjadi 2 macam yaitu, 

Infertilitas primer dan Infertilitas sekunder. Infertilitas primer adalah suatu kondisi 

ketika pasangan suami istri tidak memiliki kemampuan dan bahkan belum pernah 
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mempunyai keturunan sebelumnya, walaupun telah bersenggama sebanyak 2-3 

kali seminggu dalam waktu setahun atau lebih tanpa penggunaan alat kontrasepsi. 

Sedangkan Infertilitas sekunder, adalah suatu kondisi ketika pasangan suami istri 

yang sebelumnya sudah atau pernah mempunyai keturunan tetapi saat ini belum 

mampu mempunyai keturunanan lagi setelah 1 tahun bersenggama sebanyak 2-3 

kali seminggu tanpa penggunaan alat kontrasepsi (Djuwantono, 2008).  

2.1.2 Faktor Penyebab Infertilitas pada Wanita  

 Dilihatnndarinnriwayatkkpernahiijjtidaknya hamil sebelumnya, infertilitas 

diklasifikasikan menjadi dua yaitu infertilitasjj primer dan sekunder. Infertilitas 

primer adalah tidak adanya tanda kehamilannnpada wanita yang telah menikah dan 

tidak menggunakan alat kontrasepsiii apapun dalam kurun waktu paling tidak satu 

tahun. Sedangkan infertilitas sekunderrr terjadi pada pasangan yang pernahhhhamil 

sekurangnya satu kaliff kemudian tidak mampu untukkkhamil kembali setelah 

kehamilan terdahulu (Kusmiran, 2011). 

 Penyebab infertilitasg beragam jenisnya. Tetapi, sebagian besar 

penyebabn infertilitas diklasifikasikan menjadi 5 bagian (Mahmudah, 2012). 

1.Faktor Ovarium 

 Kelainan oosit berdampakh pada kegagalanh ovulasij secara teratur atau pada 

beberapag kasus tidak terjadi ovulasi (anovulasi). Anovulasi menjadi penyebab 

tidak adanya menstruasiv(Amenorea). 

2.Faktor Penyakit Internal 

 Penyakit ytuba ifalopi biasanya hmerupakan akibat dari terbentuknyaa 

kjaringan parut inflamasi pada tuba falopi. Inflamasi ini bisa disebabkan oleh 
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penyakitt Pelvie Inflamatory Disease (PID), apendisitas dengan rupture, aborsi 

septic, pasca operasi dan akibat penggunaan alat kontrasepsig rahim. Selain 

disebabkan oleh inflamasi, faktorf dari tuba falopil juga bisa disebabkan oleh 

kelainan kongenital pada tuba, motilitasv tuba yang berkurangg dan sumbatanb 

pada tuba 

3.Faktor Lain 

 Faktor lain yang menyebakan infertilitask sebagian besar bersifat 

zimunologis seperti adanya xantibody xantisperma, dan anti fosfolipid yang 

berpengaruh terhadap infertilitas. Faktor lain seperti kelainan genetic insensifitas 

androgen dan disgensi gonad juga xmenjadi penyebab xinfertilitas. Paparan 

bgonadotoksin dan xradiasi agen kemoterapiv juga dapat menjadi penyebab 

finfertilitas dikarenakan disfungi gonad yang menjadi efek sampingnya. 

2.3 Jamu Subur Kandungan 

Jamu subur kandunganl adalah jamu herbalg yang dibuat dari bahan-bahan 

alami untuk menyuburkan agar cepat memiliki buah hati atau keturunan. Obat 

subur kandungan dari sari herbal dengan tujuan untuk menyuburkanykandungan, 

memperbanyak sel telur danbmenambah kjumlah hsel gtelur vdalam kandungan 

(Arista, 2012). 
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Gambar 2.1. Jamu subur kandungan jokotole 

 Ramuan jamu subur kandungan terdiri dari beberapa tumbuhan 

diantaranya umbi bawang putih, rimpang temu mangga dan rimpang temu 

mangga. Khasiat yang terdapat pada jamu jokotole adalah 

menyuburkanhkandungan yang kering atau kurang sel telur, membantu 

memperkuatmotot-otot rahim, membantu menyuburkan tempat kandungan agar 

mudah dibuahi oleh spermaxjantan  yang masuk kedalamhvagina atau reproduksi, 

membantuvmenyehatkan badan dan tempat kandunganr sehingga produksi hormon 

normal, mencegah keguguran kandungan badan, membantu menyuburkan 

kandungan dan menormalkan hormonf yang tidak seimbang, memperbanyak 

jumlah sel telur pada ovarium dan dapat membuat janin akan bertahan dan kuat 

didalam rahim (Adji, 2012).  

Peran penting saintifikasi jamu dalam pengembangan kesehatan bahan 

jamu, khususnya segi budaya, formulasi, distribusi dan mutu serta keamanan yang 

layak sehingga dapat dipertanggungjawabkan secara ilmiah dan memenuhi 

indikasi medis (Siswanto, 2012).Saintifikasi jamu merupakan bentuk pembuktian 

ilmiah jamu melalui penelitian berbasis pelayanan. Tujuan saintifikasi jamu 
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adalah pembuktian landasan ilmiah (evidence base) penggunaan jamu melalui 

penelitian berbasis pelayanan yang dilakukanv di pelayanancckesehatan. Tujuan 

lain dari saintifikasi jamu yaitu untuk menjaga keamanan dalam penyediaan jamu 

dan dapatbdimanfaatkan dengan luas baik untukhpengobatan sendiri ataupun 

dalam pelayanan fasilitias kesehatan (Siswanto, 2012). 

2.4 Tanaman Jeringau (Acorus calamus L.) 

2.4.1 Deskripsi  

Menurut Steenis (2008), tanaman jeringau (Acorus calamus L) memiliki 

klasifikasi yaitu:  

Kingdom  : Plantae 

Sub Kingdom   : Tracheobionta (berpembuluh) 

Super Divisio  : Spermatophyta 

Divisio   : Magnoliophyta 

Sub Divisio  : Angiospermae 

Class   : Liliopsida 

Ordo    : Arales 

Family   : Araceae 

Genus    : Acorus 

Spesies  : Acorus calamus L. 
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Gambar 2.2. Rimpang Jeringau (medicinal seeds, 2018) 

Jeringau termasuk  tumbuhan air, biasanya tumbuhiiuliar di pinggir sungai, 

rawa-rawa ataupun lahanuuuyang tergenang air sepanjang tahun. Tumbuhan ini 

tampak seperti rumput, tetapi tumbuh lebih tinggi, menyukai tanah basah serta 

mempunyai aroma yang kuat pada bagian daun dan rimpangnya. Jeringau adalah 

tumbuhan asli berasal dari anak benua India dan terdistribusi ke berbagai belahan 

dunia melalui perdagangan rempah-rempah (Pakasi, 2013).  

Jeringau adalah tanaman herba perenial dengan tinggi sekitar 75 cm. 

Morfologi dari tumbuhan ini adalah memiliki batang basah, pendek dan rimpang 

yang berwarna putih. Memiliki helai daun tunggal, berbentuk lanset, tepinya rata, 

ujungnya runcing, panjang sekitar 60 cm, lebar kurang lebih 5 cm, dan berwarna 

hijau. Bunganya tergolong bunga majemuk berbentuk bonggol, ujung meruncing, 

panjang 20-25 cm yang tumbuh dari ketiak daun dan berwarna putih. Jeringau 

mempunyai sistem perakaran serabut (Kardinan, 2004). 

Penampang rimpang dari tanaman jeringau berukuran sekitar 1-1,5 cm dan 

akarnya berukuran sekitar 3-4 mm. Jeringau memiliki rimpang yang beruas-ruas 

dengan tunas pada tiap tunasnya. Ukuran panjang rimpang jeringau tergantung 
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dari umur tanamannya dan tingkat kegemburan tanah. Rimpang jeringau dapat 

tumbuh secara bercabang dan melingkar-lingkar sepanjang 60 sd. 60 cm pada 

pertumbuhan optimal. Pertumbuhan jeringau terjadi secara berumpun membentuk 

satu koloni tanaman yang makin lama akan semakin lebar. Perkembangbiakan 

jeringau di wilayah subtropis dapat dilakukan secara generatif, sedangkan di 

wilayah tropis dilakukan melalui tunas rimpang. Semua bagian tanaman, dimulai 

dari daun, rimpang sampai ke akar memiliki bau sangat kuat dan khas tanaman 

jeringau (Pakasi, 2013). 

2.4.2 Kandungan Kimia dan Khasiat Jeringau (Acarus calamus Val) 

Hasil uji fitokimia pada ekstrak etanol p.a rimpang jeringau didapatkan hasil  

positif adanya kandungan senyawa golongan alkaloid dan triterpenoid. Kedua 

senyawa tersebut sama halnya juga ditemukan pada pengujian ekstrak rimpang 

jeringau dengan pelarut n-heksana p.a (Azzahra, 2015). Sedangkan ekstrak 

kloroform p.a rimpang jeringau diketahui hanya positif mengandung triterpenoid 

(Effendi, 2014). 

Menurut Kardinan (2004), rimpang jeringau mengandung senyawa kimia 

utama berupa minyak atsiri. Tingkat kualitas minyak atsiri tergantung pada 

wilayah asal yang ditumbuhi jeringau itu sendiri. Onasis (2001) memaparkan 

bahwa, komposisi minyak atsiri rimpang jeringau terdiri dari eugenol (0,3%), 

metil eugenol (1%), kolameone (1%), kolamen (4%), kolamenol (5%) dan asarone 

(82%). Asarone yang merupakan komponen utama penyusun minyak atsiri terdiri 

dari 2 furan, 8 fenol, 35 senyawa karbonil, 56 alkohol dan 67 hidrokarbon. 

Bahkan berdasarkan hasil penelitian Effendi (2014), menunjukkan bahwa beta-
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asarone sebagai kompnen senyawa terbanyak tanaman jeringau memiliki 

similiarity indeks sebesar 95%.  

 

α-asarone   β-asarone 

Gambar 2.3. Struktur kimia α-Asaron dan β-Asaron 

Berbagai macam tumbuhan yang telah Allah ciptakan memiliki beberapa 

manfaat yang terkandung didalamnya. Sebagaimana yang terdapat dalam quran 

surat Thaaha ayat 53 yang berbunyi : 

وَأَنزَلَ مِنَ السَّمَاءِ مَاءً فأََخْرَجْنَا بهِِ ي جَعَلَ لَكُمُ الْأَرْضَ مَهْدًا وَسَلَكَ لَكُمْ فِيهَا سُبُلًا الَّذِ 
 أَزْوَاجًا مِ ن ن َّبَاتٍ شَتَّّ 

Artinya :  

 Yang telah menjadikan bagimu bumi sebagai hamparan dan Yang telah 

menjadikan bagimu di bumi itu jalan-ja]an, dan menurunkan dari langit air 

hujan. Maka Kami tumbuhkan dengan air hujan itu berjenis-jenis dari tumbuh-

tumbuhan yang bermacam-macam. 

kArti dari ayat tersebut yang bercetak tebal memiliki makna tentang kuasa 

Allah SWT atas apa yang telah Ia ciptakan, seperti halnya hewan, berbagai jenis 

tumbuhan dan makhluk hidup lainnya. Maksudiidari potongan ayat “Wa anzala 

minas samaa-I maa-an faakhrajnaa bihii azwaajam min nabaatin syattaa”. Pada 

potonganbbayathitersebut menurut tafsir jalalain, potongan kata syattaa menjadi 

kata sifat dari azwaajvvyang memilikinnmakna beranekaihhragam warna, bermacam 

jenis, beraneka rasa dan yangiilainnya (Mahalli dan Suyuti, 2008). 

Sedangkanbbmenurut tafsir Al-Aisaar, potongan ayat tersebut memiliki dua makna 

yaitu tanda kekuasaan dan kesempurnaan Allah SWT. Dua tanda tersebut 
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merupakankkbukti keagungan Allah SWT dalam setiap turunnyallhujan dari langit 

dan sebagai tanda bahwa penciptaan rtdari dalamesbumi atas seluruh tumbuhan 

dimuka bumi (Jazairi, 2008). 

Berbagaikipendapat daripomufassir tersebut dapat disimpulkan bahwa Allah 

SWT menciptakan tumbuhannadalah sebagian dari bentuk kekuasaan dan 

kebesaran-Nya. Pertanda tersebuthudiwujudkan dalam beranekaljmacam dan jenis 

tumbuhan yang juga memiliki perbedaanbgtingkat morfologiiidan anatomi, dari 

perbedaan tersebutlah mengajarkankjipadaiisetiaphygummatnya untuk 

lebihkiubertafakkur dalam memahami kuasa dan hakikat-Nya dalam penciptaan 

tumbuhan yang memiliki manfaat dalam setiap jenisnya. 

Pakasi (2013) dalam penelitiannya menjelaskan bahwa bagian rimpang dan 

daun pada tanaman jeringau memiliki kandungan kimia saponin dan flavonoid, 

disamping rimpangnya yang mengandung minyak atsiri. Masyarakat secara 

tradisional biasanya memanfaatkan kandungan minyak atsiri yang disebut dengan 

minyak kalamus rimpang jeringau untuk mengatasi disentri, diare dan cacingan 

(Augusta, 2000).  

Menurut Pakasi (2013), pengujian awal pada infus rimpang tanaman 

jeringau menunjukkan adanya aktivitas penghambatan terhadap pertumbuhan 

bakteri Salmonella typhosa penyebab penyakit tifus. Penelitian terdahulu juga 

menyebutkan bahwa tanaman jeringau terbukti mengandung senyawa aktif 

sakuranin pada daunnya yang mempunyai efek antihiperlipidemia. Sakuranin 

ditemukan hampir di seluruh bagian tumbuhan jeringau dan beberapa ekstrak 

tumbuhan yang mengandung sakuranin ini banyak dimanfaatkan sebagai 
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pengobatan herbal untuk penderita diabetes. Dilaporkan juga bahwa kandungan 

flavonoid retusin pada daun jeringau memiliki efek psikoaktif dan jika 

dicampurkan dalam seduhan teh dapat bermanfaat sebagai analgesik, afrodisiak 

(perangsang seksual), laksatif, furgatif dan antiinflamasi. 

2.5 Tanaman Temu Mangga (Curcuma mangga Val) 

2.5.1 Tinjauan Umum Temu Mangga (Curcuma mangga Val) 

Menurut Steenis (2008), tanaman temu mangga (Curcuma mangga Val) 

memiliki klasifikasi yaitu:  

Kingdom  : Plantae 

Sub Kingdom   : Tracheobionta (berpembuluh) 

Super Divisi  : Spermatophyta 

Divisi   : Magnoliophyta 

Sub Divisi  : Angiospermae 

Class    : Monocotyledonae 

Ordo    : Zingiberales 

Family   : Zingiberaceae 

Genus    : Curcuma 

Spesies  : Curcuma mangga Val 
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Gambar 2.4. Tanaman Rimpang Temu Mangga (Hariana, 2008) 

Temu mangga adalah tanaman asli dari daerah Indo-Malesian yang tersebar 

di wilayah tropis maupun subtropis India. Secara umum, temu mangga tumbuh di 

India, Thailand, Semenanjung Malaysia, dan Jawa. Tanaman ini mempunyai bau 

mangga yang khas pada potongan rimpangnya sehingga lebih dikenal dengan 

sebutan kunir mangga (Ibrahim, 1999).  

Secara morfologi, temu mangga termasuk tanaman perenial berperawakan 

semak yang mempunyai tinggi sekitar 50-70 cm. Bentuk helai daun dari temu 

mangga  adalah lonjong dengan ujung yang runcing dan panjangnya sekitar 30-45 

cm. Bunga temu mangga tumbuh dari ujung batang. Pembungaannya terdapat 

pada tunas yang tersendiri, daun gagang berwarna hijau dan tampak seperti bunga 

(coma bracts) putih di bagian dasar, ungu ke arah atas. Batang temu mangga 

merupakan batang semu, tegak, lunak, dan membentuk rimpang hijau di dalam 

tanah. Temu mangga memiliki rimpang dengan rasa manis yang agak sedikit pahit 

dan beraroma mangga segar atau kweni. Warna kulit rimpang pada temu mangga 

adalah putih kekungingan ketika kondisi segar dan menjadi kuning saat kondisi 

kering. Temu mangga memiliki daging rimpang berwarna kuning muda dengan 
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aroma harum seperti buah mangga kweni. Temu mangga memiliki sistem 

perakaran serabut yang melekat dan keluar dari rimpang induk (Sudewo, 2006).  

Menurut Sudewo (2006), tanaman temu mangga dapat tumbuh subur 

apabila ditanam pada tanah yang gembur, mengandung bahan organik tinggi dan 

mendapatkan penyinaran matahari yang cukup. Gusmaini (2004) juga 

menerangkan bahwa temu mangga dapat tumbuh dan berkembangbiak dengan 

baik di wilayah dataran rendahjjjsampai pada ketinggian 1000 m di atas 

permukaanjhuair laut, dan ketinggianuiooptimum 300-500 m. Kondisi iklim yang 

cocok untuk gmembudidayakan temu mangga adalah dengan curah fhujan antara 

1000-2000 mm. 

2.5.2 Kandungan Kimia dan Khasiat Temu Mangga (Curcuma mangga Val) 

Temu mangga mengandung senyawa fitokimia seperti kurkumin, flavonoid, 

tanin, saponin, gula, damar, amilum dan protein toksik yang bermanfaat untuk 

menghambat pertumbuhan sel kanker. Temu mangga terbukti kaya akan 

kandungan minyak atsiri, yang mana komponen utamanya merupakan golongan 

monoterpen hidrokarbon, dengan komposisi utamanya yaitu β-osimen (5,1%), α-

pinen (2,9%), β-pinen (3,7%), mirsen (78,6%), dan senyawa yang memberikan 

aroma seperti mangga yaitu δ-3-karen dan (Z)-β-osimen. Senyawa kimia utama 

yang terkandung dalam temu mangga adalah senyawa kurkumin. Temu mangga 

memiliki komposisi demetoksi-kurkumin sebesar 2,3%, bisdemetoksikurkumin 

3,0% dan kurkumin sebesar 6,2% (Hariana, 2008).  

Temu mangga memiliki kandungan bahan aktif triterpenoid dan saponin 

yang sangat dibutukan pada proses fertilisasi untuk melindungi sel-sel granulosa. 
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Hal ini dikarenakan terdapat reseptor-reseptor hormon LH-FSH pada sel-sel 

granulosa (Suheimi, 2007). Selain itu, beberapa penelitan juga menyebutkan 

bahwa temu mangga terbukti mempunyai aktivitas antidibetes (Hendrikos, 2014). 

Selanjutnya, Tedjo (2005) memaparkan bahwa temu mangga memiliki efek 

antioksidan dan komoprevensi (pencegah kanker) dikarenakan adanya aktivitas 

glutathione-S-transferase (GST) dan glutathione peroksidase secara in vitro.  

Penelitian Syukur (2003), juga memaparkan bahwa secara umum, temu 

mangga banyak dimanfaatkan untuk penambah nafsu makan, pengobatan nyeri 

lambung, nyeri dan peradangan akibat gangguan wasir, radang tenggorokan, diare, 

lemah syahwat, mengatasi gatal-gatal, bronkitis dan penangkal racun (antitoksik). 

Khasiat lainnya untuk mengecilkan rahim setelah melahirkan, mengurangi lemak 

perut, luka, sesak nafas (asma), demam, dan masuk angin. 

2.6 Tanaman Bawang Putih (Allium sativum L) 

2.6.1 Tinjauan Umum Bawang Putih (Allium sativum L) 

Menurut Steenis (2008), bawang putih bawang putih (Allium sativum L) 

memiliki klasifikasi yaitu: 

Kingdom  : Plantae 

Sub Kingdom   : Tracheobionta (berpembuluh) 

Super Divisio  : Spermatophyta 

Divisio   : Magnoliophyta 

Sub Divisio  : Angiospermae 

Class    : Monocotyledonae 

Ordo    : Liliales 
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Family   : Liliaceae 

Genus   : Allium 

Spesies  : Allium sativum L 

 

Gambar 2.5. Umbi Lapis Bawang Putih (Santoso, 2008) 

Bawang putih adalah tanaman yang tergolong herba parenial yang 

membentuk umbi lapis. Bawang putih tumbuh secara tegak, berumpun dan 

tingginya dapat mencapai 30-75 cm (Santoso, 2008). Bawang putih memiliki 

cakram yang berfungsi sebagai batang. Cakram adalah lingkaran pipih yang 

berada di dasar umbi bawang dengan tekstur padat dan kasar. Cakram berperan 

menjadi batang pokok tidak sempurna pada tanaman bawang yang berada di 

dalam tanah dan sebagai tempat tumbuhnya akar serabut tanaman bawang putih. 

Adapun bagian yang terlihat seperti batang di atas permukaan tanah atau yang 

biasa disebut dengan batang semu adalah kelopak daun yang saling melingkupi 

kelopak daun di bawahnya, sehingga menyerupai batang (Wibowo, 2007). 

Umbi lapis bawang putih merupakan umbi majemuk yang bagian 

bawahnya bersiung dan bergabung menjadi umbi besar. Satu buah umbi bawang 

putih biasanya terdiri dari 8 sampai 20 siung (anak bawang). Masing-masing umbi 
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terdiri dari sejumlah anak bawang (siung) dan setiap siungnya terlingkupi kulit 

tipis berwarna putih. Helaian daunnya berbentuk pita memanjang yang mencapai 

ukuran 30-60 cm dengan lebar 1-2,5 cm. Setiap tanaman memiliki jumlah daun 

sebanyak 7 sampai 10 helai. Pembungaan bawang putih hanya sebagian yang 

keluar atau tidak keluar sama sekali dikarenakan gagal tumbuh pada saat berupa 

tunas bunga (Harisa, 2009). Bawang putih awalnya terdistribusi pertumbuhannya 

di daerah daratan tinggi saja, akan tetapi saat ini telah banyak dibudidayakan di 

dataran rendah untuk bawang putih jenis tertentu. Tanaman ini dapat berkembang 

baik pada ketinggian tanah antara 200 sampai 250 meter dpl (Arisandi, 2008). 

2.2.2 Kandungan Kimia dan Khasiat Bawang Putih (Allium sativum L) 

Bawang putih telah teruji memiliki kandungan lebih dari 200 senyawa 

kimia. Beberapa senyawa kimia tersebut di antaranya adalah: volatile oil (0,1-0,36 

%) yang mengandung sulfur, termasuk di dalamnya adalah ajoene, allicin, alliin, 

vinyldithiines (produk sampingan alliin yang diproduksi secara non enzimatis dari 

allicin), S-methylmercaptocysteine (MSSC) dan S-allylmercaptocysteine (ASSC), 

terpen (α-phellandrene, β-phellandrene, linalool, citral dan geraniol). Allicin 

(diallyl thiosulphinate) yang dihasilkan secara enzimatis dari alliin, berkhasiat 

untuk antikanker, antiradang, antibiotik, antitrombotik, antioksidan, menurunkan 

kolesterol dan menurunkan tekanan darah. Ajoene berfungsi sebagai anti koagulan 

dari bawang putih. Bawang putih juga memiliki kandungan enzim myrosinase, 

allinase, dan peroksidase serta kandungan lain seperti asam amino, vitamin, 

mineral, lemak, protein dan prostaglandin (Newall et al., 1996).  
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Senyawa fitokimia padaa bawangg xputih (Allium sativum Linn.) syang 

mempunyai efek antioksidanc adalahf scordininc yang merupakan xsenyawa 

kompleks tioglosida, selenium dan vitamin C (mikromineral penting yang 

berperan sebagai antioksidan) (Yuwono, 1991). Kandungan fitokimia lain pada 

bawanguuuputih xyang memilikiiiiaktivitas antioksidaniiiadalah allicin, steroid, 

senyawa polar fenolik, minyak atsiri, tannin, senyawaiiiflavonoid yaitu 

kaempferol-3-O-β-D-glukopiranosa dan isorhamnetin-3-O-β-D-glukopiranosa, 

saponin dan alkaloid (Santoso, 2008). 

Penelitian Basyier (2011), memaparkan bahwa bawang putih mengandung 

senyawa alil yang memiliki manfaat untuk melawan penyakitiiidegeneratif dan 

memicu pembentukaniiisel-sel baru (regenerasi). Selain itu, bawang putih 

memiliki kandungan saltivine (dapat meninngkatkan pertumbuhan sel dan 

jaringan serta merangsang susunan sel saraf), kalsium (yang dapat bermanfaat 

untuk menenangkan penderita hipertensi), diallysulfide-alipropil-sulfida (anti 

cacing), protein, belerang, vitamin (A, B1, dan C), fosfor, lemak dan besi. 

Kandungan kimia lain yang terdapat dalam bawang putih adalah 

fitoestrogen.  Fitoestrogen bekerja dengan cara berikatan pada reseptor estrogen 

yang berperan sebagai pengganti estrogen endogen apabila jumlahnya menurun. 

Beberapa kandungan fitoestrogen yang ditemukan pada bawangpppputih di 

antaranya genistein, secoisolariciresinol, glycitein, formononetin, coumestrol, 

pinoresinol, lariciresinol, daidzein dan matairesinol (Lilian et al., 2006). 

Prawiroharsono (1998), menjelaskan bahwa senyawa genistein adalah aglikon dari 

senyawa isoflavon yang telah mengalami transformasi terutama melalui reaksi 
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hidrolisis sehingga terbentuk senyawa isoflavon yang bebas. Genistein terbentuk 

dari biokanin A kemudian dimetabolisme menjadi p-etilfenol estrogen inaktif. 

Genistein juga terbukti mampu meningkatkan kadar hormon adenokortikotropik 

dan luteinizing hormon.  

Bawang putih memiliki kandungan 33 senyawa sulfur, tembaga, besi, 

magnesium, kalium, selenium, serat dan air. Selain itu, sebanyak 17 jenis asam 

amino juga terkandung pada bawang putih yaitu: arginin, alanin, asam aspartat, 

fenilalanin, glisin, glutamin, histidin, isoleusin, leusin, lisin, metionin, prolin, 

sistein, treonin, triptofan, dan valin (Gebreyohannes, 2013). 

Menurut Katria (2006), bawang putih diduga dapat berpotensi sebagai 

afrodisiaka (perangsang seksual) karena dapat membantu meningkatkan serta 

melancarkan sirkulasi aliran darah dalam tubuh. Apabila sirkulasi darah 

meningkat maka kemungkinan aliran darah di daerah kelamin akan meningkat 

sehingga akan terjadi ereksi. Senyawa kimia pada bawang putih yang dipercaya 

berpotensi sebagai afrodisiaka adalah tannin, alkaloid, saponin.  

Roser (1991) juga menjelaskan bahwa, bawang putih dalam bidang 

pengobatan bermanfaat untuk menurunkan kadar lipid atau kolesterol dalam darah 

(untuk pencegahan dan pengobatan atherosklerosis), hipoglikemik (untuk 

pencegahan dan pengobatan diabetes), antibakteri dan antifungi, antitumor, 

antihepatotoksik (pada tikus), antimikotik dan antiviral (in vitro dan in vivo), 

menurunkan viskositas darah, ekspektoran, diuretik, antitrombotik, analgesik, 

tonikum, afrodisiaka (perangsang seksual), mengobati cacingan, mengatasi gigitan 
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binatang atau serangga, tuberkulosis, rematik, batuk dan pilek, asma, demam, 

jerawat. 

2.7 Tinjauan tentang Ekstraksi 

 Ekstraksi adalah proses penarikan senyawa kimia yang dapat larut agar 

terpisah dari komponen yang tak dapat larut dengan pelarut cair (Ditjen POM, 

2000). Ekstraksi bahan alam bertujuan untuk mengambil senyawa aktif kimia 

yang terkandung dalam bahan alam. Prinsip dasar dari proses ekstraksi adalah 

perpindahan sejumlah komponen zat ke dalam pelarut, yang mana terjadinya 

perpindahan dimulai dari lapisan permukaan kemudian berdifusi masuk ke dalam 

pelarut (Tobo, 2001). 

 Secara umum, komponen aktifgkiyang terdapat dalamkiitumbuhan dan hewan 

lebih mudahhiilarut dalamkiipelarutioiorganik. Proses terambilnya komponen aktif 

dimulai ketika pelarut organik berdifusi menembusuiodinding selkiidan masuk 

keiiodalam rongga sel yang mengandung komponen aktif, selanjutnya komponen 

aktif akan terlarut sehingga menyebabkan perbedaanjiikonsentrasiiliantara larutan 

komponen aktif di dalam sel dengan pelarutjiiorganik di luar sel, maka larutan 

terpekatiiiakan berdifusi ke luar sel. Proses ini akan berlangsung terusiiisampai 

keseimbanganiiiantara konsentrasi komponen aktifiiidi dalam dankiidi luar sel dapat 

dicapai (Sarker, 2006). 

 Penelitian ini menggunakan metode ekstraksi maserasi. Hal ini didasarkan 

pada beberapa keunggulan yang dimiliki metode maserasi yaitu sederhana, mudah 

untuk dilakukan, efisiensi waktu, relatif murah dan merupakanilisalahijisatu 
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metodeiliyang umumnya digunakaniiidalamijiproses ekstraksi bahan aktif 

(Setiawan, 2014).  

 Maserasi adalah proses penarikan komponen aktif dengan cara merendam 

simplisia dalam pelarut dengan pengadukan beberapa kali ulangan pada suhu 

ruangan (Ditjen POM, 2000). Proses maserasi mempunyai efektifitas yang tinggi 

karena dapat meningkatkan kelarutan komponen aktif bahan alam terhadap pelarut 

(Darwis, 2000). Pemilihan pelarut berdasarkan persamaan pada sifat kepolaran 

antara pelarut dengan komponen aktif yang akan diesktrak menjadi salah satu hal 

yang sangat penting. Hal ini dikarenakan pelarut yang digunakan harus dapat 

menarik komponen aktif yang ingin diambil tanpa melarutkan substansi lainnya 

(Suyitno et al., 1989). Pelarut yang baik menurut Zain (2012) harus memiliki 

beberapa kriteria di antaranya: (1) Mudah melepaskan kembali gugus yang 

terlarut di dalamnya untuk analisis lebih lanjut, (2) Tidak mudah terbakar dan 

tidak bersifat racun, (3) Memiliki viskositas kecil dan tidak membentuk endapan 

dalam air, (4) Memiliki harga konstanta distribusi tinggi untuk gugus yang 

bersangkutan dan konstanta distribusi rendah untuk gugus pengotor lainnya, 

(5)Tingkat kelarutan pelarut organik rendah dalam air. 

 Terdapat empat faktor yang mempengaruhi laju ekstraksi menurut Ariyani 

(2008), yaitu: 

1. Ukuran partikel  

Makiniiikecil ukuraniiipartikel, makinffbesar luasjjipermukaan 

padataniiyang akaniiidiekstrak, sehinggajiidapatjjjmemperbesariiiluas 

permukaaniiitransfer massa pelarutiiike dalamiuipadatan. 



30 

 

 

Denganiiidemikian, lajuiiidifusi pelarut ke dalamiiipadatan 

menjadiiiilebih besar.Pengecilaniiiukuran jugaiiibertujuan 

untukiimemecahkan struktur dinding sel yang menjadi penghalang bagi 

terjadinya difusi pelarut ke dalam padatan inert. 

1. Pelarut  

Pelarutuuyang pelarutnnyang tidakjjmerusak solutiiatau residu, 

harganya relatifkkmurah, memilikijititik didih rendah, murni, dan tidak 

berbahaya. Suatu zat dapat larut dalam pelarut jikaggmemiliki nilai 

kepolaran yang sama, yaitu zat polar seperti (seperti garam meja dan 

gula/sukrosa) larut dalam pelarut bersifat polar (seperti air), dan tidak 

larut dalam pelarut nonpolar (seperti n-heksana). Demikian 

pulabbsebaliknya, zat nonpolar (seperti minyak dan lilin) larutmdalam 

pelarut nonpolar, dan tidak larut dalamggpelarut polar. Perbandingan 

antara massakkpelarut, dan massa padatan yang akanjjdiekstrak juga 

harus tertentu untuk mendapatkan hasil ekstraksi yang terbaik. 

2. Suhu 

Biasanya kelarutanooodari bahan yang diekstraksi akanjjjbertambah 

seiring dengan peningkatan suhu sehinggajjjlajupoiekstraksinyah juga 

meningkat. Selain itu, koefisienjikdifusivitas juga akan semakinm 

meningkatt dengan naiknya suhu sehingga dapat bmempercepat laju 

ekstraksi. 

3. Pengadukan  
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Pengadukan larutanhjijuga penting karena akan meningkatkan difusi 

dan perpindahan hsolut dari gpermukaan padatan ke badan larutan. 

Selain itu, pengadukan juga mencegah terjadinya pengendapan. 

2.10 Tinjauan Tentang Tikus Putih (Rattus norvegicus) 

“Hewanh percobaannk adalahhk hewan yang secara sengajag dipelihara dan 

diternakkann untuk digunakan sebagain hewanw coba dalam mempelajarig dan 

mengembangkanv berbagai jenis disiplin ilmub fdalam lingkup hpenelitian atau 

pengamatand laboratoris (Malole dan Pramono, 1989). Tikus putih telah lama 

dimanfaatkan sebagai hewan percobaan di laboratorium untuk kepentingan 

berbagai riset atau penelitian. Tikus putih berasal dari China dan diperkirakan 

terdistribusi ke bagian Eropa pada abad 16-18 (Amori, 2002). Tikus adalah salah 

satu hewan mamalia yang mempunyai peranan penting untukg tujuanr ilmiah, 

karena memiliki daya adaptasi yang baik. Terdapat beberapa galur yang dimiliki 

tikus dari hasil perkawinan silang sesama jenis. Adapun galur yang sering 

dimanfaatkan untuk percobaan adalah galur Wistar, Long-Evans dan Sprague-

Dawley (Weihe, 1989).” 

Tikus putih memiliki klasifikasi sebagai berikut (Akbar, 2010): 

Kingdom : Animalia 

Filum : Chordata 

Subfilum : Vertebrata 

Class : Mamalia 

Ordo : Rodentia 

Family : Muridae 
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Genus : Rattus 

Spesies : Rattus norvegicus 

Penggunaan tikus putih sebagai hewan model percobaan mempunyai beberapa 

kelebihan antara lain sifat reproduksi menyerupai mamalia besar, umur relatif 

pendek, masa kebuntingan singkat, siklus estrus pendek dengan  karakteristik 

pada setiap fase siklus yang jelas, angka kelahiran tinggi, pemeliharaan dan 

penanganannya mudah dan biaya yang dibutuhkan relatif murah (Malole, 1989). 

Tikus putih memiliki karakteristikoodi antaranya kepala kecil, albino, ekor lebih 

panjang dibandingkan badannya, pertumbuhannya cepat, tahan terhadapii arsenik 

tiroksid, kemampuan laktasi tinggi dan temperamennya baik (Akbar, 2010). 

Tikus putih yang digunakan untuk penelitian umunya berumur antara 2-3 

bulan dan memiliki bobotiibadan sekitar 180-200 gram (Harmita, 2008). Tikus 

mengalami dewasa kelamin pada umur 60-90 hari. Masa kebuntingan tikus adalah 

sekitar 20-22 hari, sedangkan masa laktasinya selama 21 hari. Tikus putih 

memiliki masa hidup kurang lebih 4 tahun. Dalam aktivitas reproduksinya, tikus 

bersifat poliestrus yaitu hewan yang mengalami siklus birahi lebih dari dua kali 

dalam setahun. Siklus birahi diatur dan dipengaruhi oleh hormon-

hormonoreproduksi dan setiap siklusnya berlangsung sekitar 4-6 hari. Siklus 

birahi pertama muncul setelah 1-2 hari dimulainya pembukaan vagina yang terjadi 

pada umur 28-29 hari (Malole, 1989).  

Tikus putih merupakan salah satu hewanuyang dibudidayakan dengano cara 

diternakf untuk diambilk manfaat. Sertag dapat dijadikanf sebagai bahanx 
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pembelajaran anatomi dan fisiologi makhlukthidup. Hal ini dapat dikaitkan 

dengan quran surat Al-Mu’minun ayat 21 yang berbunyi :”  

هَا  رَةً نُّسْقِيكُم مّىَِّا في بطُُونِِاَ وَلَكُمْ فِيهَا مَنَافِعُ كَثِيرةٌَ وَمِن ْ تَأْكُلُونَ وَإِنَّ لَكُمْ في الْأنَْ عَامِ لَعِب ْ  
Artinya :  

Dan sesungguhnya pada binatang-binatang ternak, benar-benar terdapat 

pelajaran yang penting bagi kamu, kami memberi minum kamu dari air susu yang 

ada dalam perutnya, dan (juga) pada binatang-binatang ternak itu terdapat 

faedah yang banyak untuk kamu, dan sebagian dari padanya kamu makan (QS. 

Al-Mu’minun : 21). 

 

“Beberapa mufassir memiliki pendapatryang sama tentang makna dari ayat 

diatas, “Dan sesungguhnya pada binatang-binatang ternak, benar-benar terdapat 

pelajaran yang penting bagi kamu” dari potonganj ayat tersebut, menurut tafsir 

Aisar, potongan ayat tersebut memiliki makna hewan ternak yang memiliki 

manfaat untuk diambils susu maupun dagingnya (Jazairi, 2008). Sedangkan 

menurut tafsir Jalalain, potongan ayat tersebut memiliki makna hewan ternak yang 

dapat diambil pelajaran darinya (Mahalli dan Suyuthi, 2002).” 

 “”Beberapa penjelasan dari mufassirt tersebut dapat diambil kesimpulan 

bahwa tikus putih merupakan salah satu hewan yang bisa diternaky dan diambil 

manfaatnya. Selain sebagai hewant ternak, tikus putih jug bisa dimanfaatkan 

sebagai objek penelitian tentang morfologi, anataomi dan fisiologi hewan. 

Manfaat tersebut sangat berguna bagi siapapun yang ingin mempelajarig tentang 

morfologi, anatomi dan fisiologif manusiaf yang memangh mirip dengan hewan 

tikus putih.” 
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2.11 Organ Reproduksi Uterus  

2.11.1 Morfologi Uterus 

“Uterusg merupakanf organh reproduksiw wanitap selaind tubar fallopiq dan 

vagina. Strukturw dan fungsin uterus dapat mengalamij perubahant yang 

ditentukanf oleh siklusd hormonalb wanita. Dinding uterusc, secara histologi terdiri 

atas 3 lapisan, yakni lapisanhiipertama adalahh membranm serosak yangv 

merupakany dinding terluar dari uterus. Lapisan kedua myometrium yang berupa 

ototj polos yang terdiri dari tiga lapis dari luar ke dalam yaitu serabut-serabut otot 

polosg yang berjalan longitudinal, lapis tengah yang mengandung urat syaraf dan 

pembuluh darah, serta lapisanu serabut otot polos yang berbentuk jsirkular. 

Lapisan ketiga adalah dendometrium, lapisan yang merupakan dinding lumen 

uterus dan terdiri atas wepitel, lapisan kelenjar-kelenjar uterusf dan jaringang 

pengikat (Partodihardjo, 1992).” 

Uterusb dapat dibedakan menjadi 3 bagian, yaitu: kornua uteris (bagian 

yang berhubungan dengan oviduk), corpus (badan uterus) dan cervix (bagaian 

bawah yang bulat/leher uterus) (Yatim, 1994). Uterusv pada tikus dan mencit 

berbentuk tabung ganda dan tergolong ke dalam tipe dupleksc yang terdiri dari dua 

buah serviks, tidak memilikiz korpus uteri, dan kedua kornuanya (tanduk) terpisah 

sempurna (Partodihardjo, 1988). 
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Gambar 2.6. Uterus Tikus (Treuting, 2012) 

“Berat uterus dipengaruhi oleh tebal endometriumg uterus dan mucus yang 

dihasilkan oleh kelenjar outerus. Berat uterusf juga dipengaruhi oleh ketebalan 

endometrium karena endometrium merupakan lapisan yang paling responsif 

terhadap adanya perubahan hormon reproduksi, terutama hormon estrogen 

(Puspitadewi, 2007). Ketika gestrogen dalam tubuh rendah menyebabkan uterus 

mengalami zatrofi (penyusutan), karena hormon jestrogen dapat menyebabkan 

peningkatan sekresi dan proliferasi kelenjar mukosa duterus dan vagina, sehingga 

atrofi yuterus tidak dapat terjadi (Guyton, 2007).” 

2.11.2 Mekanisme Senyawa Aktif Bawang Putih, Jeringau dan Temu 

Mangga terhadap Uterus 

 Senyawa aktif yang terdapat pada tumbuhan memiliki mekanismer yang 

berpengaruht terhadap perbaikan stuktur jaringanr uterus yang mengalami 

kerusakan secara seluler akibat adanya aktivitas antioksidan. Kombinasin ekstrak 

bawang putih, temu mangga dan jeringau menghasilkan berbagai senyawa 

fitokimia yang memiliki antioksidanh tinggi. Hal ini dibuktikan dari  penelitian 

sebelumya oleh Ahmad (2015) yang menunjukkan bahwa kontribusi tingginya 

aktivitas antioksidanb jamu subur kandungan dimungkinkan berasal dari bawang 
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putih yang berdasar uji DPPH memiliki nilai IC50 383.56 µg/mL, selanjutnya 

jeringau yang memiliki nilai IC50 335.67 µg/mL dan nilai IC50 temu mangga 

adalah 32.482 µg/mL. 

 Selanjutnya, hasil penelitian Afifah (2015) juga menunjukkan bahwa hasil 

dari pengujian antioksidan dan antifungi saling berhubungan satu sama lain 

karena hasil uji antioksidan akan mempengaruhi hasil antifungi terhadap Candida 

albicans. Semakin tinggi nilai IC50 kombinasi ekstrak, maka semakin besar pula 

potensi untuk menghambat pertumbuhan jamur Candida albicans yang 

ditunjukkan dengan hasil nilai Konsentrasi Hambat Minimum (KHM) dan 

Konsentrasi Bunuh Minimum (KBM). Pada penelitian Afifah (2012) juga 

disebutkan bahwa kombinasi 2 (30% jeringau, 30% temu mangga, dan 40% 

bawang putih) adalah kombinasi yang paling baik sebagai antioksidan dan 

antifungsi. Senyawa triterpenoid dalam ekstrak etanol 70% kombinasi bawang 

putih, temu mangga dan jeringau ikut berperan dalam menghasilkan zona hambat 

terhadap jamur uji Candica albicans secara in vitro.  

 Aktivitas antioksidan berasal dari keberadaan senyawa steroids, fenol, 

tannin, flavonoid, glikosida, diterpene, triterpen dan alkaloid pada jeringau (Barua 

et al., 2014). Selain itu, Gazuwa (2013) menyatakan bahwa bawang putih 

memiliki kandungan berupa senyawa steroids, flavonoid, glikosida, diterpene, 

triterpene, alkaloid dan juga adanya terpenoid sebagai senyawa utama yang 

terdapat pada temu mangga (Tarigan dkk., 2008). 

 “Senyawa antioksidan adalah senyawa yang dapat menyumbangkan elektron 

kepada senyawa radikal bebas dan mengurangi efek negatif radikal bebas dalam 
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tubuh. Umumnya, senyawa-senyawa tersebut mempunyai berat molekul kecil, 

tetapi mampu menghambat reaksi oksidasi dengan cara mengikat radikal bebas 

yang merupakan molekul yang sangat reaktif (Winarsi, 2007). Mekanisme kerja 

antioksidan untuk menghambat perkembangan reaksi oksidasi atau 

menginaktivasi reaksi berantai pada radikal bebas dari lemak yang teroksidasi, 

dapat terjadi melalui empat macam mekanisme reaksi (Ketaren, 1986), yaitu (1) 

pendonoran elektron dari antioksidan, (2) pelepasan hidrogen dari antioksidan, 

(3) addisi lemak ke dalam cincin aromatik pada antioksidan, dan (4) 

pembentukan senyawa kompleks antara lemak dan cincin aromatik dari 

antioksidan. Keseimbangan antara radikal bebas dan antioksidan dibutuhkan 

untuk mencegah terjadinya stress oksidatif dan menjaga fungsi fisiologis tubuh 

agar tetap normal.”  

 Selain aktivitas antioksidan yang tinggi pada kombinasi esktrak etanol 

bawang putih, jeringau dan temu mangga dalam memperbaiki kerusakan sel organ 

uterus tikus infertil, terdapat juga kandungan fitoestrogen yang dapat 

mempengaruhi histologi uterus dengan peningkatan ketebalan lapisan 

endometrium, miometrium, dan jumlah kelenjar uterus pada dosis 75 mg/kg BB 

(Mardyana, 2017). 

 Berdasarkan penelitian Azzahra (2015), uji senyawa fitokimia yang terdapat 

dalam kombinasi ketiga tanaman tersebut dengan metode KLT ekstrak etanol 

70%, menunjukkan bahwa bawang putih terbukti mengandung senyawa 

flavonoid, alkaloid dan triterpenoid. Tanaman jeringau mengandung senyawa 

alkaloid dan triterpenoid, Selanjutnya temu mangga terbukti mengandung 
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senyawa alkaloid, flavonoid dan triterpenoid. Dari berbagai macam bahan aktif 

yang terkandung di dalam kombinasi ekstrak bawang putih, jeringau dan temu 

mangga, memiliki potensi sebagai agen estrogenic yang  berasal dari tumbuhan 

yang disebut dengan fitoestrogen, seperti turunan-turanan bahan aktif yang 

tergolong dalam flavonoid. Sehingga hal inilah yang menyebabkan kuatnya 

dugaan bahwa kombinasi ekstrak ketiga tumbuhan tersebut memiliki pengaruh 

yang baik terhadap reproduksi.  

 Menurut Baziad (2003) terdapat beberapa jenis senyawa fitoestrogen seperti 

Isoflavon (genistein, daidzein, formononetin, equol), Coumestan (coumestrol), 

Ligan (enterolakton, enterodiol), Lakton (zerealenon) dan Sterol (Sitosterol). 

Berdasarkan penelitian Lilian et al. (2006) bawang putih mengandung senyawa 

fitoestrogen antara lain genistein, secoisolariciresinol, glycitein, formononetin, 

coumestrol, pinoresinol, lariciresinol, daidzein dan matairesinol (Lilian et al., 

2006). 

 Fitoestrogen mempunyai dua gugus hidroksil (OH) berjarak 11,0-11,5 A
o
 

pada intinya, yang menyerupai estrogen. Jarak 11 A
o
 dan gugus hidroksil inilah 

yang merupakan struktur pokok suatu substrat agar memiliki efek estrogenik, 

sehingga mampu membentuk ikatan dengan reseptor estrogen (Sitasiwi, 2008).  

 “Perkembangan kelenjar uterus terjadi mulai dari fase diestrus sampai fase 

estrus dikarenakan adanya aktivitas estrogenik yang memicu proliferasi, 

morfogenesis dan sitodiferensiasi jaringan yang mempunyai reseptor estrogen 

(Cooke et al., 1998). Hasil penelitian oleh Sitasiwi (2008) menyebutkan bahwa  

aktivitas proliferasi dan diferensiasi dimulai ketika terjadi pengikatan estrogen 
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oleh reseptornya yang terdapat pada sel-sel penyusun kelenjar endometrium. 

Selanjutnya kompleks ikatan estrogen dan reseptor tersebut akan menginduksi 

proses sintesis protein yang dapat memicu aktivitas proliferasi dan diferensiasi sel 

penyusun kelenjar endometrium.” 

 “Fitoestrogen adalah senyawa yang memiliki rumus kimia yang sama persis 

dengan estrogen. Aktivitas proliferasi yang terjadi pada uterus sebagai efek 

setelah pemberian senyawa fitoestrogen yaitu melalui mekanisme seperti yang 

diterangkan oleh Cooke, et al (1998) yaitu dengan cara fitoestrogen akan 

menempati reseptor hormon pada sel target sehingga dapat menyebabkan 

perubahan konformasi reseptor hormon, yang kemudian memicu teraktivasinya 

kompleks ikatan fitoestrogen-reseptor sehingga mampu menempati situs 

pengikatan (site binding) EREs (estrogen response elements) pada rantai DNA. 

Interaksi antara kompleks fitoestrogen-reseptor dengan EREs dalam nukleus dapat 

menginduksi ekspresi estrogen responsive gene, salah satunya adalah protein c-

Myc. Protein c-Myc yang terekspresi akan memicu terjadinya daur sel 

danmeningkatkan proliferasi sel-sel penyusun organ uterus melalui jalur klasik 

signal transduksi estrogen seperti pada gambar 2.7.” 
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Gambar 2.7.  Jalur klasik signal transduksi estrogen (genomic action) 

(Sihombing, 2012) 

 Prawiroharsono (1998), menjelaskan bahwa senyawa fitoestrogen isoflavon 

pada bawang putih yaitu genistein terbukti mampu meningkatkan kadar hormon 

adenokortikotropik dan luteinizing hormon. Genistein menurut Khairiah (2012) 

termasuk salah satu golongan fitoestrogen yang bekerja secara Selective Estrogen 

Receptor Modulators (SERMs), sehingga mempunyai efek estrogenik maupun 

antiestrogenik. Mekanisme ginestein dalam menimbulkan respon biologis adalah 

dengan cara berikatan pada reseptor estrogen alfa (ERα) dan reseptor estrogen 

beta (ERβ). Menurut Safithri (2005), mekanisme yang terjadi pada uterus sebagai 

efek dari aktivitas estrogenik senyawa isoflavon dapat melalui interaksi 

pengikatan dengan reseptor ataupun melalui Indirect Receptor Dependet yaitu 

dengan cara mempengaruhi jumlah estrogen endogen dalam darah. Salah satu 

caranya adalah dengan meningkatkan produksi gonadotropin releasing hormon 
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(GnRH). Selain itu, dapat pula melalui inaktivasi enzim sitokrom P450 CYP1A1 

yang berperan dalam metabolisme estrogen endogen estradiol-17β. Apabila 

enzim ini diinaktivasi, maka jumlah estradiol dalam darah akan meningkat dan 

selanjutnya diikuti dengan aktivitas ER yang akan meningkat. 

2.12 Sistem Hormon Betina  

“Hormon merupakan zat yang dihasilkan oleh kelenjar endokrin dan 

dialirkan langsung ke peredaran darah. Hormon reproduksi yang berasal dari ovari 

adalah hormon steroid. Hormon steroid memiliki peran penting dalam 

mengendalikan siklus estrus. Hormon steroid adalah lipid, turunan dari kolesterol 

yang disekresikan oleh plasenta dan  korteks adrenal. Fungsi hormon secara 

umum adalah mempertahankan homoestatis tubuh, mengatur pertumbuhan dan 

perkembangan, mengontrol perkembangan seksual serta reproduksi dan 

memberikan reaksi terhadap adanya stress (Prayogha, 2012).”  

Hal ini dijelaskan dalam Alqur’an Surat Al-Infithar ayat 7-8 : 

بَكَ ٧) فَ عَدَلَكَ  الَّذِي خَلَقَكَ فَسَوَّاكَ  ( في أَيىِ صُورةٍَ مَا شَاءَ ركََّ (٨)   
Artinya : 

“yang telah menciptakan kamu lalu menye,purnakan kejadianmu dan menjadikan 

(susunan tubuh)mu seimbang, dalam bentuk apa saja yang Dia kehendaki, Dia 

menyusun tubuhmu” (QS. Al-Infithar ayat : 7-8)  

 

 Kalimat yang tercetak tebal, menurut Abdullah (1994) ditafsirkam, bahwa 

Allah menciptakan tubuh kita dengan normal, tegak dan diciptakanNya tubuh 

yang seimbang. 

 Terjemahan ayat diatas dapat dikaitkan dengan hormon yang dikaji dalam 

penilitian ini. Karena pada hakikatnya hormone merupakan fungsi sebagai 
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homoestatis tubuh  atau untuk mempertahankan keseimbangan tubuh. Salah satu 

yang sangat berkaitan dengan mekanisme hormonal adalah proses reproduksi. 

Sistem hormon pada wanita terdiri dari 3 hormon utama, yakni (Guyton, 

2007): 

1. Hormoniiyang Gonadotropin yang dikendalikann oleh dhipotalamus.  

2. Hormonn sekss hipofisisd anteriord yang meliputi: ihormon iperangsang 

gfolikel (FSH) dan hormon lutein (LH), kedua hormon tersebut disekresii sebagaif 

drespons terhadapp pelepasanj GnRH fdari uhipotalamus. 

3.Hormon-hormonbfovarium, estrogen dan progesterone. Ketiga hormon ini 

disekresi oleh ovarium sebagai respons dari kelenjar hipofisis anterior.  

1. GnRH (Gonadotropin-releasing hormone) 

GnRH merupakaniiineurohormonuiipeptida hasil sekresi kelenjaruiihipofisis 

anterior untukiiimensekresikanuiiiFSH (Follicle Stimulating Hormone) daniiuLH 

(Luteinizing Hormone). Inaktivasi GnRHiiidilakukan denganooproteolisis. Sekresi 

hormon FSH dan LHuuudiatur berdasarkan frekuensi sekresi GnRHjjjsebagai 

umpan balik dari hormon estrogen. Ketika frekuensi GnRH rendah maka akan 

berpengaruh terhadap sekresi FSH. Sedangkan apabila frekuensinyattttinggi aakan 

berpenga terhadap sekresiuuuLH (memberikaniiufeed backiuupositif padaiuuhormon 

LH) (Scanlon, 2007). 

2. Follicle Stimulating Hormone (FSH) 

FSH merupakaniiuhormon glukoproteiniiuyang mana setiap monomernya 

terikatiihdengan gugusjigula. FSH berperan dalam memacu pertumbuhan folikel, 

sehingga folikel berkembang menjadi folikel mature yanghdisebut denganiiifolikel 
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de Graff. Folikel de Graff melepas inhibitor yang dapat menghambatjjsekresi FSH 

(Scanlon, 2007). 

3. Luteinizing hormone (LH) 

LH merupakanyuiglikoprotein yangiopterdiri atas duauiorantai 

dimanauiorantai α terdiri atas 92 asam amino, yang mana asam amino inilah yang 

berperan sebagaihjsisi aktifd yanghjkberikatan dengan reseptor. LH berperan dalam 

memacu ovulasi, persiapan endometrium untuk implantasi,dan perkembangan 

folikel menjadi korpus luteum (Scanlon, 2007). 

4. Estrogen 

“Estrogen adalah senyawa yang berperan dalam pertumbuhan dan 

perkembangan uterus, vagina, implantasi zigot, dan pematangan zigot. Estrogen 

mempengaruhi distribusi pengendapan lemak pada tikus betina yang telah 

melewati masa pubertas (postadolescent), sehingga kandungan estrogen jauh lebih 

tinggi dalam pada tikus betina yang berada pada masa subur (Hadley, 2000). 

Estrogen terdiri atas 3 estrogen utama ,yakni estron (E1), estradiol (E2), dan 

estriol (E3). Ketiga jenis estrogen tersebut berasal dari androgen yang disekresi 

melalui bantuan enzim aromatase dalam tubuh. Estron dibuat dari 

androstenedione, sedangkan estradiol dibuat dari testosteron (Hadley, 2002).” 

“Estrogen merupakan salah satu hormonpoipada wanita yang mengatur 

siklus menstruasi, kesuburanhjkdan menopause, serta hormon yang memiliki andil 

besar dalam tubuhuiomanusia. Jumlah estrogenhjkdalam tubuh dapatkjhmemberikan 

efek sangat luas padaghjorgan dan jaringanyuiterlebih pada organ reproduksihjsyakni 

ovarium, uterus, serviks, vulva dan vagina (Baziad, 2003)” 
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“Ovarium, tuba fallopi, uterus dan vagina semuanyaiiiakan bertambah besar 

atas pengaruh estrogen. Pembesarannnjuga terjadi pada genitalia eksterna akibat 

meningkatnya deposisi lemak. Estrogenookjuga mengubahgfhepitel vagina yang 

semula adalah epitel pipihhhhselapis menjadi kuboid bertingkat. Estrogen 

menyebabkan perubahan nyatahgfpada endometrium dan kelenjarnya 

akibatnyajhkukuran uterus bertambah dua sampai tiga kali lipatbbbdibandingkan 

sebelum pubertas (Guyton, 2007). Sintesis hormon estrogen sendiri terjadi di 

dalam sel-sel teka dan sel-sel granulosa ovarium. Dimana kolesterol merupakan 

prekursor dari hormon ini. Proses pembentukannya sendiri melalui serangkaian 

reaksi enzimatik (Jacob, 1994).” 

“LH diketahui berperan dalam sel teka untuk meningkatkan aktivitas 

enzim yang membelah rantai sisi kolesterol melalui pengaktifan ATP menjadi 

cAMP. Dan dengan melalui beberapa proses reaksi enzimatik terbentuklah 

androstenedion. Kemudian androstenedion yang dibentuk dalam sel teka masuk 

kedalam sel granulosa, untuk melakukan aromatisasi yakni membentuk estron dan 

estradiol 17 β (Baziad, 2003). Kolesterol mengandung 27 atom karbon, setelah 

hidroksilasi dari kolesterol pada atom C20 dan atom C22 terjadi pemecahan rantai 

samping menjadi bentuk pregnenolon dan asam isocaproat. Pemecahan ini dibantu 

oleh adanya enzim 20β hidroksilasi dan 22 β hidroksilasi serta LH guna 

meningkatkan aktivitas enzim. Dari pregnenolon proses pembentukkan estrogen 

terjadi melalui 2 cara. Cara yang pertama melalui pembentukan 

dehidroepiandrosteron, sedangkan cara yang kedua melalui pembentukan 

progesterone (Wibowo, 1994).” 
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“Progesteron dibentuk dari pregnenolon melalui penghilangan atom 

hydrogen dari C3 dan pergeseran ikatan ganda dari cincin B pada posisi 5-6 ke 

cincin A pada posisi 4-5, perubahan ini terjadi dengan adanya bantuan enzyme 3 β 

hidroksi dehidrogenase dan Δ4-5 isomerase, selanjutnya dengan bantuan enzyme 

17α hidroksilase, progesteron akan diubah menjadi 17 hidroksi progesterone yang 

kemudian mengalami demolase menjadi bentuk testosteron. Selanjutnya 

testosterone mengalami aromatisasi (pembentukan gugus hidroksi fenolik pada 

atom C3) menjadi estradiol (E2), sedangkan androstenedion juga dapat 

mengalami aromatisasi membentuk eston (E1). Proses aromatisasi androstenedion 

dipengaruhi juga oleh FSH. Sedangkan pembentukan estrogen melalui 

pembentukkan dehidroepiandrossteron dengan cara perubahan pregnenolon 

menjadi 17 hidroksi pregnenolon dengan bantuan enzim 17α hidroksilase, yang 

kemudian 17 hidroksi pregnenolon mengalami demolase membentuk 

dehidroepiandrosteron. Dengan bantuan enzim 3β OH dehidrogenase serta Δ4-5 

isomerase, dehidroepiandrosteron diubah menjadi androstenedion dengan cara 

penghilangan hydrogen dan atom C3 serta pergeseran ikatan ganda dari cincin B 

(posisi 5-6) kecincin A (posisi 4-5), proses selanjutnya sintesis hormone estrogen 

sama halnya seperti yang diperlihatkan melalui pembentukan progesteron 

(Speroff, 1999).” 

5. Progesteron 

“Progesteron adalah hormon steroid yang terlibat dalam siklus estrus dan 

kehamilan. Progesteron termasuk kelas hormon progestagen. Progesteron 

diproduksi oleh korpus luteum dalam ovarium setelah ovulasi dan dalam kelenjar 
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adrenal yang terletak di dekat ginjal, serta di dalam plasenta selama kehamilan 

(Hadley, 2000). Progesteron bertanggung jawab mempersiapkan sistem 

reproduksi untuk implantasi zigot. Hal tersebut menunjukkan bahwa progesteron 

yang berada pada plasma preovulatori dapat memicu perilaku seksual pada 

beberapa spesies. Progesteron memiliki peranan dominan dalam meregulasi siklus 

estrus. Kadar progesteron dalam darah tikus pada awal siklus estrus kurang dari 5 

ng/ml, setelah ovulasi kadarnya lebih dari 5 ng/ml (Hadley, 2000).” 

 

2.6.1 Siklus Estrus Pada Tikus 

Siklus estrus tikushhberlangsung selamaooempat sampai enamhhhari. 

Meskipun pemilihan waktujjjsiklus dapathhdipengaruhi oleh dfaktor-faktord 

feksteroseptif seperti cahaya, suhu, statusd nutrisi dan hubunganf sosial. 

Secarannumum sikluskkestrus pada tikus dibagijjjmenjadi empatllifase (Turner 

1976). 

 Berdasarkan penjelasan diatas apabila dikaitkan dengan embriologi, ayat 

diatas sangat berkaitan dengan dengan siklus reproduksi pada wanita. Bahwa 

siklus reproduksikksangat eratjjjkaitannya denganlllmekanisme hormonal. 

Sehinggagapabila ditelaahhhhlebih llanjut, adad hal menarikk yang dapat hdikaji dari 

ayat tersebut, yaitu siklus reproduksii yang tidak terlepas oleh peran hormone 

dalam tubuh. Beberapa siklus estrus dalam tikus betina diantaranya : 

Proestrus. Stadium ini berlangsungddalam duak tahapiiiyaitu 

proestrusuiiawal (60 jam) dan proestrusj akhir (12 jam). Stadiumioini 

menandakaniiakankkdatangnya birahi, stadium inihiditandai dengan terjadinya 
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involusiiifungsional korpus luteum dari fase sebelumnyaklserta 

pembengkakanjipraovulasi folikel. Pada fase ini cairan yang terkumpuluudi dalam 

uterushhakan menyebabkanjiuterus menjadi sangat kontraktil. Preparatguapus 

vagina didominasippoleh sel-sel epitelooberinti, yang muncul secarajjtunggal 

ataujjberbentuk nlapisan (Turner 1976). 

“EstrusiiStadium iniiikmerupakan periodekilberahi. 

Kopulasiiikdimungkinkan padajiisaat iniiikkarena hanyaiijpada fasekjiini 

hewankiibetina mauhiididekati oleh pejantan. Selamannnestrus, 

terjadikiiperubahanbperilakuliiseperti telingaiiyang bergerak-gerak daniiisikap 

lordosisd dalam menanggapi
f
 perlakuan manusia atau mendekatnya hewan jantan. 

Fase berakhir 9 sampai 15 jam dan dicirikan dengan aktivitas berlari-lari yang 

sangatf tinggi. Dibawahh pengaruh FSH, selusin atau lebih folikel ovari tumbuh 

dengan cepat, “dengan demikian periode ini merupakan periode yang didominasi 

oleh kadar estrogen yang tinggi. Salah satu fungsi estrogen dapat dilihat pada 

uterus yang mengalami perbesaran progesif dan mengembung lantaran akumulasi 

cairan lumen (Turner, 1976).” Tingginya kadar estrogen ini akan menekan sekresi 

FSH dan sebaliknya merupakaniiiumpan balik positif terhadap LH sehingga 

terjadi lonjakanb LH yang sangat tinggi (LH surge) sesaat sebelum ovulasi. 

Ovulasi terjadi selama estrus dan didahului oleh perubahan histologis di dalam 

folikel yang menunjukkan adanya luteinisasiy awal. Cairanp lumen di dalam uterus 

banyak yang hilang sebelum ovulasi. Apabila terjadi fertilisasi dan kebuntingan 

siklus terganggu selama masag gestasi (masa kebuntingan), yang berakhir 20 
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sampai 22 hari pada tikus. Hewanz menjadi estrus pada akhir kebuntinganl, namun 

siklusnya sekali lagi terganggu sampai berakhirnya laktasi (Turner, 1976).” 

“Sel-sel menanduk di dalam preparatg apusl vagina dipakai sebagai 

petunjuk estrus. Sel-sel bmenanduk ini merupakan gambaran banyaknya mitosis 

yang terjadi di dalam mukosa vagina, lapisan permukaannya menjadi bsqumosa. 

Menjelang estrus berakhir, di dalam lumen vagina terdapat massa seperti keju 

terdiri atas sel-sel menanduk dengan inti berdegenerasi (Turner, 1976).” 

“Metestrus. Stadium iniiiiterjadi segeraiiisesudah ovulasi, danjjjmerupakan 

saat antara estrus dan diestrusijiyang berakhir 10 sampai 14 jam. Perkawinan 

biasanya tidak dimungkinkan pada stadium ini. Ovarijjmengandung korpus 

luteum yang mengandung sel-sel lutein dan folikelfolikel kecil;hvaskularisasi dan 

kontraktilitas uterus akan berkurang. Banyak leukosit muncul di dalam lumen 

vagina bersama dengan sedikit sel-sel menanduk (Turner, 1976). Pada fase ini 

produksi estrogen mulai berkurang digantikan oleh dominasifhormon progesteron 

yang dihasilkan oleh sel-sel lutein. Estrogen,jjprogesteron dan inhibin (dihasilkan 

oleh sel granulosa dari folikel antral yang matang) pada fase ini akan memberikan 

efek umpan balik negatif terhadap hipotalamus dan hipofisalanterior sehingga 

menyebabkanjlpenekanan FSHgdanNLH sertajjperkembangan folikel sejenak 

terhenti (Guyton, 2007).”” 

“Diestrus. Stadium ini berakhir 60 sampai 70 jam, pada masa tersebut 

terjadi regresi fungsional korpus luteum. Uterusuumenjadi kecil, anemik dan 

sedikit kontraktil. Mukosauuvagina tipis dan banyakggditemukannya leukosit pada 

preparat apus vagina. Pada faseggini terjadi regresi korpusffluteum yang 
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mengakibatkan terjadinya penurunanggprogesteron yangggdihasilkan. 

Rendahnyaffkadar progesteron danffestrogen padakkfase ini akanggmerangsang 

kembalimmhipotalamus dan hipofisa anteriormmuntuk mensekresijiiFSH dan LH 

dan siklusvvberulang ke proestrus. Fase diestrusjjdidominasi olehbbsel leukositjjdan 

mulainjjmunculnya sel epitel berinti. Keempatjjjsiklus ini sangathherat kaitannya 

denganjjsiklus ovarium. Siklusjjovarium terbagi menjadiggfase folikularggdan 

fasejjluteal. Fasekkproestrus dankkestrus terletak di dalam fasekkfolikular. 

Sedangkanjjjfase metestrus danjjjdiestrus terletak di dalam fase luteal. Di saat fase 

folikular atas pengaruhiikdari FSH terjadilllpertumbuhan beberapajjjfolikel 

primordialiiidalam ovarium. Faseiiiproestrus adalahiiitingkat perkembanganiiifolikel 

sampaiiiipertumbuhan maksimal. Fasekiiestrus adalahkiifase pematanganlllfolikel 

deiiGraaf hinggaiijmenunggu ovulasii yangjiiditandai dengannntingginya 

kadarijiestrogen daniiusekresi LH. Fase metestrusiijadalah faseiikpembentukan 

korpusiujluteum yaituiiubadan kuningiiyyang terdirikijdari sel-seliijteka 

daniijgranulosa yanglllmengalami proliferasiiiidan diferensiasi menjadiiiisel-sel 

luteiniiiatas pengaruhijiLH. Fase iniiiiditandai olehtttingginya kadar 

progesteronyyyyang diperlukaniiiuntuk memeliharajjjkebuntinganiiijikannterjadi 

fertilisasi. Seandainyaiijtidak terjadikkfertilisasi danhhkebuntingan makajijkorpus 

luteumiuiakan beregresi. Faseiuiini disebut faseiiidiestrusiuiatau fasehiistirahat 

(Guyton, 2007).” 

Berikutt adalahfuiprofil hormonhiupituotari daniuhhormon ovariumijidalam 

plasmaf darahhiutikus (Rattus norvegicus) sepanjangfffsiklus estrusnya (Emanuele 

(2002) dalam Prayogha (2012) : 
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Gambar 2.8. Profil hormon pituitari dan hormon ovarium (Prayogha, 2012) 

2.12 Cisplatin 

 Cisplatin atau (cis-diamminedichloro-platinum (ii)) adalah molekul 

anorganik berbentuk persegi-planar, yang memiliki platina sentral dalam keadaan 

divalen. Cisplatin memiliki struktur yang kaku, dengan dua atom chloro yang 

tidak stabil dan dua ligan amina yang stabil dalam konfigurasi cis (Siddik, 2002).  

 

Gambar 2.9: Struktur Kimia Cisplati 

 Cisplatin adalah agen kemoterapi yang biasa digunakan untuk pengobatan 

berbagai jenis tumor di antaranya tumor sel germinal, karsinoma kandung kemih 

lanjut, karsinoma korteks adrenal, kanker payudara, kanker serviks, dan 

karsinoma paru). Akan tetapi, obat ini juga diketahui memiliki efek samping yang 

dapat menurunkan fertilitas. Menurut penelitian, cisplatin ditegaskan sebagai agen 

perantara gonadotoksik. Hal ini ditunjukkan bahwa infertilitas terkait cisplatin 

disebabkan oleh efek toksik pada folikel primordial. Cisplatin menyebakan folikel 
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primordial tidak dapat beregenerasi, sehingga memicu terjadinya kerusakan atau 

disfungsi pada ovarium dan ketidaksuburan (Yucebilgin, 2004).  

 Berbagai efek samping yang dimiliki cisplatin. “Salah satunya adalah 

nefrotoksis, efek ini biasanya terdeteksi dihari ke sepuluh sampai duapuluh, 

sehingga harus dilakukan evaluasi terhadap fungsi ginjal, tetapi kerusakan ini 

bersifat reversible. Selain nefrotoksis, otoksisitas fungsi pendengaran pada 

frekuensi tinggi. Efek samping terburuk dalam konsumsi cisplatin yaitu 

menyebabkab seorang pasien mengalami penurunan fungsi pendengaran pada 

frekuensi tinggi.“Efek pada gastrointestinaljikseperti mual dan muntahjiksering 

munculkijbiasanya pada jam pertama setelah pemberianhijdan menetap 24-48 jam, 

bahkan bisanuimenetap tiga gsampai flima hari (Bristow, 2010). 

  Mekanisme kerja toksisitas cisplatin pada ovarium belum dijelaskan 

secara menyeluruh. Namun, diperkirakan bahwa adanya peningkatan produksi 

radikal bebas dan penurunan produksi antioksidan endogen berdampak pada 

terjadinya toksisitas cisplatin. Telah diklaim bahwa kerusakan organ yang 

berkaitan dengan radikal bebas terjadi sebagai konsekuensi mekanisme 

pertahanan antioksidan yang terganggu. Selain itu, dilaporkan bahwa toksisitas 

yang disebabkan oleh cisplatin di jaringan terkait erat dengan peningkatan 

peroksidasi lemak (Altuner, 2013). 

مَاوَاتِ وَمَا في الأرْضِ وَأَسْبَغَ عَلَيْكُمْ نعَِمَهُ ظاَهِرةًَ وَبَاطِنَةً وَمِنَ لَكُمْ مَا في سَخَّرَ لََْ تَ رَوْا أَنَّ الِّلََّ أَ  السَّ
(٢٠النَّاسِ مَنْ يَُُادِلُ في الِّلَِّ بغَِيْرِ عِلْمٍ وَلا هُدًى وَلا كِتَابٍ مُنِيٍر )  

Artinya :  

 Tidaklah kamu perhatikan sesungguhnya Allah telah menundukkan (untuk 

kepentinganmu) apa yang dilangit dan apa yang dibumi dan menyempurnakan 

untukmu nikmatNya lahir dan batin. 
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 Ayat diatas ditafsirkan oleh Al-Mahally (2002) sebagai pengingat bahwa 

seluruh yang ada di muka bumi ini telah ditundukkan oleh Allah sebagai 

pemenuhan kepentingan umat manusia. Maksut dari ر  adalah menundukkan سَخَّ

dan memudahkan tentang apa yang ada dilangit dan di bumi ini. Hal ini semata – 

mata untung keberlangsungan umat manusia serta menunjukan ke-Esaan Allah 

SWT.  

2.13 Klomifen Sitrat 

 Secara kimiawi, klomifen sitrat adalah derivat dari tripeniletilen non steroid 

yang menunjukkan sifat agonis maupun antagonis estrogen. Pada umumnya, sifat 

agonis estrogen klomifen sitrat hanya akan muncul apabila jumlah estrogen 

endogen sangat rendah, dan sebaliknya klomifen sitrat akan bekerja secara 

antagonis estrogen jika kadar estrogen endogen sangat tinggi. Baik efek 

estrogenik maupun antiestrogenik dari klomifen sitrat, keduanya sama-sama 

mendukung untuk menginduksi ovulasi (Palomino, 2005).  

 Klomifen sitrat memiliki dua bentuk isomerik yaitu, cis (zuklomifen) dan 

trans (enklomifen). Kedua isomer menghasilkan efek gabungan estrogenik 

maupun antiestrogenik yang berbeda-beda pada setiap individu. Isomer 

enklomifen dianggap sebagai isomer yang lebih potensial untuk menginduksi 

ovulasi daripada isomer zuklomifen. Hal ini dikarenakan Isomer zuklomifen 

memiliki efek estrogenik ringan sekaligus antiestrogenik, sedangkan isomer 

enklomifen keseluruhan bersifat antiestrogenik. Pengaktifan kedua isomer 

tersebut terjadi apabila mengalami reaksi hidroksilasi dan memproduksi metabolit 
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fenolik yang memiliki afinitas 100 kali lebih tinggi terhadap reseptor estrogen 

dibandingkan molekul sebelumnya yang tidak aktif (Adashi, 1995). 

 Mekanisme kerja dari klomifen sitrat adalah melalui interaksi dengan 

jaringan yang mempunyai reseptor estrogen di antaranya ovarium, endometrium, 

vagina, serviks, hipofisis dan hipotalamus. Klomifen sitrat akan berkompetisi 

dengan estrogen endogen untuk menempati reseptor estrogen sehingga dapat 

menyebabkan penurunan kadar reseptor estrogen intraseluler. Klomifen sitrat 

bekerja dengan cara menempati reseptor estrogen pada hipotalamus, sehingga 

menyebabkan kondisi hipoestrogenik pada hipotalamus. Hal tersebut dapat 

mengakibatkan terjadinya peningkatan frekuensi pulsasi gonadotropin releasing 

hormone (GnRH) yang juga akan memicu peningkatan sekresi Folicle Stimulating 

Hormone (FSH) dan Luteinizing Hormone (LH). Selanjutnya disusul terjadinya 

steroidogenesis dan folikulogenesis di ovarium, dan memicu pertumbuhan folikel 

serta peningkatan jumlah estrogen dalam darah. Pada ovarium, klomifen sitrat 

dapat mempengaruhi sel-sel granulosa sehingga menjadi lebih sensitif terhadap 

FSH maupun LH (Chrousos, 2004). 

 Struktur klomifen sitrat yang sangat mirip dengan struktur estrogen 

merupakan kunci mekanisme kerjanya, sehingga menyebabkan klomifen sitrat 

sangat mudah berikatan dengan reseptor estrogen pada semua sistem reproduksi. 

Klomifen sitrat dapat menempati reseptor estrogen dalam waktu yang relatif lama, 

sampai beberapa minggu. Obat tersebut dapat secara efektif menginduksi ovulasi 

melalui efek yang ditimbulkan pada tingkat hipotalamus. Klomifen sitrat 

mempengaruhi aktivitas hipotalamus dengan cara mempengaruhi kadar reseptor 
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estrogen intraseluler. Hipotalamus dan hipofisis yang diberi paparan klomifen 

sitrat, menyebakan poros hipotalamus dan hipofisis gagal untuk merespon 

konsentrasi estrogen endogen pada darah. Akibat kapasitas reseptor yang 

berkurang, sinyal estrogen endogen juga ikut berkurang, sehingga menimbulkan 

umpan balik (feedback) negatif dan menginduksi mekanisme kompensasi 

neuroendokrin untuk sekresi GnRH (Speroff, 1994). 
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BAB III 

METODE PENELITIAN 

3.1 Rancangan Penelitian 

Penelitian pengaruh kombinasii ekstrak etanolk bawang putih (Allium 

sativum), temu mangga (Curcuma mangga) dan jeringau (Acorus calamus) 

terhadap kadar hormon estrogen dan berat uterus tikus putih betina (Rattus 

novergicus) yang di induksi cisplatin merupakanc jenisb penelitianx 

eksperimental yangx menggunakanx rancanganx acakx lengkapx (RAL) dengan 

6 kelompok perlakuan dan 4 pengulangan. 

3.2 Variabel Penelitian 

3.2.1 Variabel Bebas  

Variabel bebas pada penelitian ini adalah dosis ekstrak nanopartikel dan 

jamu subur kandungan yang tersedia dalam 3 jenis, diantaranya jenis dosis 

tersebut yaitu kontrol negatif (K-) (Normal), Kontrol positif (K+) (cisplatin), P1 

dosisi 25 mg/200 gr BB, P2 dosis 50 mg/200 gr BB dan P4 (jamu subur 

kandungan) 75 gr/200 gr.  

3.2.2 Variabel Terikat 

Variabel terikat pada penelitian ini adalah hasil kadar hormon estrogen dan 

berat uterus.  

3.2.3 Variabel Kontrol 

Variabel kontrol dari penelitian ini adalah umur, berat makanan dan jenis 

tikus putih (Rattus novergicus). 
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3.3 Waktu dan Tempat Penelitian 

Penelitian ini dilaksanakan pada bulan Juli-September 2018 di 2 

laboratorium yang berbeda. Pembuatan ekstrak rimpang temu mangga, jeringau 

dan umbi bawang putih dilakukan di Laboratorium Analisis Kimia Jurusan Kimia 

Fakultas Sains dan Teknologi UIN Malang. Pengukuran kadar hormon Estrogen 

dilakukan di Laboratorium Genetika Jurusan Biologi Fakultas Sains dan 

Teknologi UIN Malang. Penimbangan bobot berat uterus dilakukan di 

Laboratorium Fisiologi Hewan Jurusan Biologi Fakultas Sains dan Teknologi 

UIN Malang.   

3.4 Populasi dan Sampel 

Untuk menentukan jumlah tikus yang diperlukan sebagai hewan coba, dapat 

digunakan rumus sebagai berikut (Supranto, 2000): 

(t-1)(n-1) ≥ 15  keterangan: t = banyaknya kelompok perlakuan 

           n = jumlah sampel tiap perlakuan 

Diketahui: t = 7 

Dijawab: (7-1)(n-1)  ≥ 15  

6(n-5)   ≥ 15  

6n – 5   ≥ 15 

  6n   ≥ 15 + 6 

  6n   ≥ 21 

    n   ≥ 21/5 

    n  ≥ 3,5 
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Sesuai dengan hasil diatas hewan coba pada penelitian ini sejumlah 28 ekor 

tikus putih betina dengan rentan umur  ± 2-3 bulan dan rentan berat badan ± 100-

150 gr dengan 6 kelompok perlakuan dan 4 ulangan.  

3.5 Alat dan Bahan 

3.5.1 Alat 

“Alat-alat yang digunakan dalam penelitian diantaranya kandang hewan 

coba (bak plastik dengan panjang 35 cm, lebar 28 cm dan tinggi 11 cm dengan 

volume 10780 cm
3
), rotary evaporator, erlenmeyer, timbangan analitik, gelas 

ukur, beaker glass, tempat makan dan minum, spuit 1cc, cotton bud, mikroskop 

yzx, optilab, seperangkat alat bedah, wadah organ, tube 2 ml,  micropipete, tip 

(blue, yellow, white), alat pencekok oral (gavage) 16G, sentrifuge, tabung 

ependorf, kuvet, mortar, bak es, ayakan ukuran 50 mesh, spatula dan alat 

pencekok oral.” 

3.5.1 Bahan 

“Bahan yang digunakan dalam penelitian meliputi tikus putih (Rattus 

norvegicus) galur wistar betina fertil, rimpang jeringau, rimpang temu mangga 

dan umbi bawang putih yang berasal dari Balai Materia Medika Batu, jamu 

subur kandungan produksi PJ. Ribkah Maryam Jokotole, Cisplatin, etanol p.a, 

aquades 1000 ml, klomifen sitrat produksi PT. Sande Farma, Na CMC, aquades, 

pakan BR1, buffer sitrat sebanyak 5 ml, serum darah tikus putih betina, ELISA 

Kit (Mouse Estrogen ELISA Kit), hormon HCG dan PMSG, pewarna giemsa, 

NaCl 0,9%,  pakan A2 dan organ uterus.” 
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3.6 Prosedur Penelitian 

3.6.1  Preparasi Hewan Coba 

“Dilakuakan proses aklimatisasi hewan coba selama 1 minggu sebelum 

perlakuan pada suhu kamar (20-25 ̊C). Selama proses aklimatisasi dan penelitian 

tikus diberi makan BR1 dan minum secara ad libitum.” 

3.6.1 Pembagian Kelompok Sampel 

Penelitian ini menggunakan 7 kelompok perlakuan, masing-masing 

kelompok terdiri dari 4 ekor tikus sebagai ulangan. Kelompok perlakuan dibagi 

sebagai berikut: 

1. Kontrol negatif (K-) : Tikus yang diberi perlakuan 1 ml Na CMC 0,5% 

2. Kontrol positif (K+) : Tikus yang diberi perlakuan Cisplatin dosis 5ml/kgBB 

ditambah 1 ml Na CMC 0,5% 

3. Perlakuan 1 : Tikus diberi cisplatin dosis 5 mg/KgBB ditambah kombinasi 

ekstrak Acorus calamus, Curcuma mangga, dan Allium sativum dosis 50 

mg/KgBB ditambah 0,5 ml Na CMC 0,5%. 

4. Perlakuan 2 : Tikus diberi cisplatin dosis 5 mg/KgBB ditambah kombinasi 

ekstrak Acorus calamus, Curcuma mangga, dan Allium sativum dosis 75 

mg/KgBB ditambah 0,5 ml Na CMC 0,5%. 

5. Perlakuan 3 : Tikus diberi cisplatin dosis 5 mg/KgBB ditambah kombinasi 

ekstrak Acorus calamus, Curcuma mangga, dan Allium sativum dosis 100 

mg/Kg BB ditambah 0,5 ml Na CMC 0,5%. 

6. Perlakuan 4 : Tikus yang diberi perlakuan jamu subur kandungan ditambah 1 

ml Na CMC 0,5% dosis 75 mg/KgBB. 
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7. Perlakuan 5 : Tikus yang diberi perlakuan Klomifen Sitrat 0,9 mg/KgBB 

ditambah 1 ml Na CMC 0,5 %. 

3.6.3 Preparasi Sampel Tumbuhan  

Sampel yang digunakan adalah simplisia rimpang Jeringau (Acarus 

calamus (L.)), rimpang Temu Mangga (Curcuma mangga Val.) dan umbi 

Bawang Putih (Allium sativum (Linn.)) yang diperoleh dan dideterminasi di 

UPT. Materia Medika Batu. Masing-masing simplisia diekstraksi secara 

maserasi dengan pelarut  etanol 70% selama tiga hari. 

3.6.4 Ekstraksi Simplisia Acarus calamus L., Curcuma mangga Val., Allium 

sativum Linn. dengan Metode Maserasi 

Dilakukan proses maserasi menggunakan etanol 70% dengan 

perbandingan 1:3 pada 28 gram serbuk rimpang jeringau, 36 gram serbuk 

rimpang temu mangga dan 36 gram serbuk umbi bawang putih kemudian 

direndam selama 24 jam. Kemudian  ekstrak tersebut disaring dengan kertas 

saring Whattman dan ampas yang diperoleh dimaserasi kembali menggunakan 

pelarut etanol 70%, direndam selama 24 jam. Tahap tersebut dilakzukan 

sebanyak 3 kali ulangan sampai filtratnya berwarna bening. Kemudian 

dipekatkan filtrat hasil maserasi dipekatkan dangan rotary evaporator pada suhu 

50 ̊C sampai didapatkan ekstrak pekat (Jannah, 2017).  

 

3.6.7 Pembuatan Sediaan Larutan Na CMC 0,5% 

Sediaan larutan Na CMC 0,5% dibuat dengan cara menaburkanj 1400 mg 

Na CMC ke dalam 200 ml aquadest suhu hangat, kemudianjjjdibiarkan 
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selamaijikurang lebih 15 menitjijsampai berwarnakjbening dan 

berbentukjikmenyerupai jel. kemudian dihomogenkan dan diencerkan dengan 

aquades sampaivolume 280 ml. 

3.6.8 Penyerentakan Siklus Birahi 

Proses penyeratakan siklus birahi dilakukan dengan cara injeksi hormon 

estrogen dengan jenis hormon PMSG dan HCG yang dilakukan setelah 10 hari 

injeksi cisplatin. Hal ini dilakukan karena hewan coba berkelamin betina 

sehingga cenderung dipengaruhi oleh silus birahi. Injeksi hormon HCG (human 

chorionic gonadotrophin) dan PMSG (pregnant mare’s serum gonadotrophin) 

10 IU dilakukan pada pukul 13.00 WIB kemudian ditunggu selama 48 jam dan 

dilakukan injeksi kembali hormon HCG 10 IU, pada pukul 13.00 WIB, sehingga 

akan terjadi fase estrus setelah 17 jam berikutnya, penginjeksian dilakukan 

secara intramuscular. 

 

3.6.9 Penentuan Siklus Estrus menggunakan Apusan Vagina 

“Penentuan siklus estrus diawali dengan membuat preparat apusan vagina 

yang dilakukan setelah penyerentakan silus birahi pada pukul 06.00-08.00 WIB 

dan 18.00-20.00 WIB yang dilakukan sampai hari terakhir sebelum 

pembedahan. Pengambilan”sampel dilakukan dengan menggunakan cotton bud 

yang dibasahi dengan larutan NaCl, lalu dimasukkan ke dalam vagina tikus 

betina dengan sudut ± 45 ̊ dan diulas sebanyak 1-2 kali putaran.”Hasil dioleskan 

pada gelas objek dan dikeringkan pada”suhu kamar. Setelah kering, apus vagina 

dimasukkan ke dalam larutan etanol 10% untuk difiksasi selama 3 menit, 



61 

 

 

kemudian diangkat, dicuci dengan air mengalir dan dikeringkan. Apusan vagina 

dimasukkan ke dalam larutan giemsa selama 15 menit lalu diangkat dan dibilas 

dengan air yang mengalir dan dikeringkan (Sjahfirdi, 2013). Preparat apusan 

vagina kemudian diamati menggunakan mikroskop yzx yang tersambung dengan 

aplikasi optilab perbesaran 10× dan 40×.  Penentuan”siklus estrus dapat 

dilakukan dengan cara pengamatan pada perbandingan sel epitel berinti, sel 

epitel menanduk (kornifikasi), dan leukosit pada hasil apusan vagina (Sitasiwi, 

2009).” 

3.6.10 Penentuan Dosis Cisplatin 

“Penentuan dosis pemberian cisplatin yang berfungsi untuk membuat 

tikus putih model infertil mengacu pada aturan minum obat Cisplatin produksi 

PT. Kalbe Medica. Cisplatin tersedia dalam bentuk cair dengan komposisi 50 

mg/50 ml. Pemberian dilakukan secara injeksi intraperitonial dengan dosis 5 

mg/kg”BB dilakukan setelah tikus diaklimatisasi 1 minggu (Akunna, 2017).” 

3.6.11 Penentuan Dosis Perlakuan 

“Penentuan dosis perlakuan mengacu pada aturan minum Jamu Subur 

Kandungan produksi PJ. Ribkah Maryam Jokotole. Hasil perhitungan adalah 

sebagai berikut:” 

“Setiap kapsul jamu subur kandungan mengandung 500 mg yang diminum 8 

kapsul/hari (2 × sehari masing-masing 4 kapsul).” 

Dosis pada manusia  = 500 mg × 8  

   = 4000 mg/Kg BB 

Faktor konversi manusia ke tikus   = 0,018 (Laurence, 1964). 
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Dosis pada tikus dengan BB 200 gr  = 4000 × 0,018 

      = 72 mg/200 gr BB 

Dosis 72 mg/200gr BB diturunkan menjadi 50 mg/200gr BB  dan dinaikkan 

sebesar 100mg/Kg. Sehingga dosis setiap perlakuan adalah   50mg/Kg BB, 

75mg/Kg BB dan 100mg/Kg BB. 

3.6.12 Penentuan Dosis Klomifen Sitrat 

“Penentuan dosis klomifen sitrat mengacu pada aturan minum obat 

Blesifen produksi PT. Sande Farma.  Hasil perhitungan adalah sebagai berikut: 

Dosis klomifen sitrat  setiap kapsul adalah 50 mg” 

Dosis pada manusia, Dosis 1 kapsul/hr : 50 mg/70 kg BB/hr 

Faktor konversi manusia ke tikus  = 0,018 (Laurence, 1964). 

Dosis untuk tikus BB 200 gr  = 50 mg x 0,018 

     = 0,9 mg/Kg BB. 

Dosis pemberian klomifen sitrat pada tikus didapat sebesar 0,9 mg/Kg BB. 

3.6.13 Pemberian Perlakuan  

Langkah pertama yaitu pembuatan tikus putih menjadi model infertil 

dengan diberikan cisplatin secara injeksi intraperitonial. . Pemberian cisplatin 

dilakukan satu kali setelah injeksi ciplatin (Akunna, 2017). Kemudian dilakukan 

penyerentakan birahi dengan injeksi hormon PMSG dan HCG. 3 hari kemudian 

saat fase estrus dilakukan pemberian ekstrak kombinasi pada tikus betina infertil 

(kelompok perlakuan) secara oral. Sedangkan tikus pada kelompok kontrol positif 

diberi klomifen sitrat. Pemberian ekstrak kombinasi dilakukan setiap hari pada 

pukul 09.00 WIB selama 15 hari atau selama 3 kali siklus estrus. Kemudian  hari 
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ke 16 tikus putih dibedah dan diambil darah dari organ jantung sebagai sampel uji 

kadar hormon estrogen.  

3.6.14 Pengumpulan Sampel dan Penyimpanan 

 Didapat sampel darah yang diambil dari  jantung. Kemudian dilakukan 

proses inkubasi selama 2 jam dengan suhu ruang. Setelah proses inkubasi, 

kemudian darah disentrifuge dengan kecepatan 1000 rpm selama 15 menit. 

Selanjutnya dipisahkan supernatant dari pellet dan dimasukkan kedalam ependorf 

yang baru kemudian disimpan dalam freezer dengan suhu -70°C. 

3.6.14 Prosedur Uji  

Prosedur uji Elisa pada pemriksaan hormon estrogen adalah sebagai 

berikut: 

1. Dilakukan proses thawing pada ampel (serum darah) supaya mencair 

2. Disiapkan reference standart dan sampel diluent pada tabung kecil. 

Sebelum digunakan dilakukan proses thawing terlebih dahulu agar 

mencair. 

3. Dilakukan pengenceran dengan standart pengenceran, Setiap proses 

pengenceran, divortex sampai homogen dan diberi label. 

4. Dimasukkan standart sebanyak 50 µL/well pada baris pertama 

5. Sampel (serum darah) ditambahkan sebanyak 50 µL/well pada baris kedua 

dan seterusnya. Sebelum dimasukkan, sampel dihomogenkan dahulu 

menggunakan mikropipet.  

6. Ditetesi Biotinyled detection Ab pada setiap sumur sebanyak 50 µL. 

kemudian ditutup dan dishaker sebentar (±5 menit) 
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7. Dilakukan proses inkubasi pada suhu 37°C selama 45 menit 

8. Ditepuk-tepukkan plate pada tisu 

9. Dicuci plate dengan wash buffer menggunakan multi – channel pipet 

10. Dibuang isi plate dengan cara ditepuk-tepukkan pada tisu 

11. Diulang kembali langkah yang ke 9 dan 10 sebanyak 5 kali 

12. HRP Conjugate ditambahkan sebanyak 100 µL pada setiap sumur 

13. Dilakukan proses inkubasi selama 37°C selama 30 menit 

14. Dibuang kembali isi plate dengan cara ditepuk-tepukkan pada tisu 

15. Dicuci plate dengan wash buffer menggunakan multi – channel pipet 

16. Dibuang kembali isi plate dengan cara ditepuk-tepukkan  pada tisu 

17. Diulang kembali langkah yang ke 15 dan 16 sebanyak 3 kali 

18. Ditambahkan substrat TMB sebanyak 90 µL pada setiap sumur 

19. Diinkubasi pada suhu 37°C selama 15 menit  

20. Ditambahkan dengan stop solution sebanyak 50 µL pada setiap sumur 

21. Dilakukan pengukuran absorbansinya pada λ 450 nm 

3.6.15 Analisis Berat Uterus  

Didapat uterus yang telah diambil pada saat pembedahan hewan coba 

kemudian dicuci menggunakan PBS dan aquades. Selanjutnya, diletakkan diatas 

kertas saring dan dibersihkan sisa darah yang masih menempel. Kemudian 

dilakukan penimbangan uterus untuk mendapatkan data Berat Uterus. 

3.6.16 Analisis Data 

Analisis data profil hormonal dan berat uterus menggunakan uji normalitas 

Klomogrov – smirnov. Jika data tersebut terdistribusi dengan uji normal, maka 
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dilanjutkan dengan uji satu jalur (signifikasi 5%) untuk mengetahui apakah ada 

pengaruh kombinasi ekstrak rimpang jeringau, temu mangga dan umbi bawang 

putih terhadap kadar hormon estrogen dan berat uterus tikus putih betina. Jika 

terdapat perbedaan nyata pada data tersebut maka dianalisis dengan menggunakan 

uji Tukey. 
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BAB IV 

HASIL DAN PEMBAHASAN 

4.1 Pengaruh Kombinasi Ekstrak Jeringau, Temu Mangga dan Bawang 

Putih Terhadap Kadar Hormon Estrogen Tikus Putih yang DiInduksi 

Cisplatin  

Berdasarkan hasil penelitian pemberian kombinasi ekstrak Allium sativum, 

Curcuma mangga dan Acorus calamus terhadap tikus putih betina yang diinduksi 

cisplatin, diperoleh data pengukuran kadar hormon estrogen. Data pengukuran 

kadar hormon estrogen diuji dengan uji normalitas Kolmogrof-Smirnov dan 

diperoleh nilai α 5% yaitu 0.577 yang lebih besar dari 0.05. Hal ini menunjukkan 

data berdistribusi normal, sehingga dapat dilanjutkan dengan uji homogenitas 

dengan uji levene. Hasil uji lavene dengan nilai α 5% sebesar 0,576  yang lebih 

besar dari 0.05. Hal ini menunjukkaan bahwa telah homogeny dan dapat 

dilanjutkan dengan uji variasi satu jalur. Hasil analisis variasi satu jalur dapat 

dilihat pada tabel 4.1 dibawah ini : 

Tabel 4.1 Hasil Analisis Varian Satu Jalur Kadar Hormon Estrogen Tikus 

Putih Betina yang diinduksi Cisplatin. 

 

SK db JK KT F hit F tab 5% 

Perlakuan 6 1716433.429 4.20176456 14.706176 

 

2.57271164 

Galat 21 408503 0.02991452 

Total 11 2124936.429 

 

Berdasarkan hasil uji analisa satu jalur diatas diketahui bahwa nilai F 

hitung > F tabel yaitu 14.706 > 2.572 dengan nilai α 5%. Hal ini dapat 

diinterpretasikan bahwa H0 ditolak dan H1 diterima sehingga dapat disimpulkan 
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pemberian ekstrak Allium sativum, Curcuma mangga dan Acorus calamus 

berpengaruh terhadap kadar hormon estrogen tikus putih betina yang diinduksi 

cisplatin. Kemudian dilakukan uji lanjut menggunakan uji Tukey untuk 

mengetahui pengaruh pada setiap perlakuan. 

Tabel 4.2 Hasil Analisis Tukey α 5% Tentang Pengaruh Kombinasi Ekstrak 

Allium sativum, Curcuma mangga dan Acorus calamus Terhadap Kadar 

Hormon Estrogen Tikus Putih Betina yang Diinduksi Cisplatin.  

Kelompok Perlakuan Rata-rata (ng/mL) ± SD Notasi 

P1 231 ± 61.199 a 

P3 511 ± 84.860 ab 

P4 571.5± 195.668 bc 

P2 855,5± 139.612 cd 

K+ 859.5± 157,746 cd 

K- 902.5 ± 156,156 d 

P5 957,5 ± 134,812 d 

Keterangan : K (-) = Na CMC 0,5% 1 ml, K (+) = Cisplatin dosis 50mg/KgBB, P1 

(cisplatin dosis 5 ml/KgBB + Ekstrak dosis 50 mg/KgBB), P2 (cisplatin dosis 5 

ml/KgBB + Ekstrak dosis 75 mg/KgBB), P3 (cisplatin dosis 5 ml/KgBB + 

Ekstrak dosis 100 mg/KgBB), P4 (Jamu Jokotole 75 mg/Kg BB), P5 =(Klomifen 

Sitrat 0,9 mg/KgBB).  

Hasil uji tukey menunjukkan bahwa antar perlakuan tidak ada perbedaan 

yang nyata. Hal ini sama dengan hasil penelitian sebelumnya oleh Yusmalasari 

(2017) yang menyatakan bahwa tidak ada perbedaan yang nyata terhadap kadar 

hormon estrogen yang diberi ekstrak kombinasi Allium sativum, Curcuma mangga 

dan Acorus calamus.  

Hasil rata-rata kadar hormon estrogen terlihat pada gambar 4.1 bahwa P2 

mempunyai kadar hormon estrogen tertinggi sebesar 855.5±139.612 ng/ml. 

sebagaimana penelitian sebelumnya yang menunjukkan pemberian ekstrak 
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kombinasi Allium sativum, Curcuma mangga dan Acorus calamus dosis 75 

mg/KgBB mempunyai kadar hormon estrogen sebesar 811.733±83.050 ng/ml 

(Yusmalasari, 2017). Sedangkan pada P5 hasil kadar hormon estrogen melebihi 

jumlah P2 hal ini dapat disebabkan pada P5 tikus diberi obat klomifen sitrat, 

dimana klomifen sitrat merupakan obat kimia sintetis yang menurut Stoppard 

(2009) bahwa klomifen sitrat mampu memicu ovulasi. Namun klomifen sitrat 

memiliki efek samping yang dapat meningkatkan resiko kanker ovarium setelah 

konsumsi selama 12 siklus menstruasi.  

 

Gambar 4.1 Rata-rata  Kadar hormon Estrogen tikus putih betina yang diinduksi 

cisplatin  

Pemberian ekstrak kombinasi  Allium sativum, Curcuma mangga dan 

Acorus calamus dengan dosis yang berbeda mampu memberikan hasil yang 

bervariasi terhadap kadar hormon estrogen. Hal ini disebabkan pengaruh kadar 

senyawa yang terkandung pada variasi dosis ekstrak tersebut.  Kandungan 

senyawa yang terdapat pada ekstrak kombinasi Allium sativum, Curcuma mangga 
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dan Acorus calamus  antara lain flavonoid, alkaloid dan triterpenoid. (Azzahra, 

2015). 

Senyawa flavonoid mampu mempengaruhi kadar hormon estrogen karena 

memiliki senyawa turunan yaitu isoflavon, dimana menurut Achmad (1986) 

didalam isoflavon terdapat senyawa genistein yang strukturnya mirip dengan 

fitoestrogen, senyawa genistein mempunyai efek estrogenik yang mampu 

berikatan dengan reseptor estrogen (RE) (Lacy, 2004). Senyawa flavonoid dapat 

ditemukan pada Curcuma mangga dan Allium sativum. Flavonoid pada Curcuma 

mangga merupakan senyawa fitoestrogen yang mempunyai kesamaan struktur 

kimia dengan estrogen mamalia (Harborns, 1987). Pada ekstrak Allium sativum 

kadar total flavonoid yang terkandung sebesar 28.74±8.23 QUE/ml (Jhonson, 

2016).  

Senyawa triterpenoid dan alkaloid terdapat pada Allium sativum dan 

Acorus calamus (Azzahra, 2015). Senyawa triterpenoid merupakan golongan 

fitoestrogen yang mempunyai fungsi seperti estrogen, karena diduga dapat 

menduduki reseptor estrogen dalam tubuh yang akan meningkatkan efek estrogen 

(Tsourounis, 2004). Triterpenoid sangat dibutuhkan untuk melindungi sel sel 

granulosa karena pada sel-sel granulosa terdapat reseptor hormon LH-FSH 

(Limbong, 2007). 

Mekanisme fitoestrogen dalam meningkatkan kadar hormon estrogen 

dalam tubuh bekerja secara langsung. Sutrisno (2014) menyatakan bahwa 

senyawa fitoestrogen bahwa secara langsung berikatan dengan resptor estrogen 

(ER) dan mempengaruhi transkripsi gen, sehingga dapat menimbulkan efek 
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seperti estrogen atau efek estrogenik. Kdar estrogen yang meningkat akan memicu 

terjadinya siklus estrus.  

Menurut Wyeth (2001) menyatakan bahwa fitoestrogen bersikulasi dalam 

aliran darah dengan bebas dan berikatan dengan protein pembawa. Fitoestrogen 

melewati membran secara transport aktif sehinga terjadi berikatan antara 

sitoplasma dengan reseptor spesifik dan juga terjadi perubahan yang spesifik. 

Reseptor masuk kedalam sel dan menembus sitoplasma sehingga berikatan 

dengan sitoplasma dan membentuk ikatan hormon-reseptor pada Estrogen 

Responsive Elemennt (ERE) yang kemudian berikatan dengan reseptor estrogen di 

sitoplasma membentuk protein-protein khusus yang perlukan dalam pembelahan 

sel. Ketika terjadi transkripsi sintesis protein, komplek fitoestrogen-reseptor 

estrogen tidak hanya berikata dengan ERE tetapi berikatan juga dengan co-

regulator. Hal tersebut yang mempengaruhi proses transkripsi dan translasi serta 

proses maturasi folikulogenesis sehingga memicu terjadinya ovulasi dari folikel 

de Graaf dan membentuk korpus luteum sehingga mampu menghasilkan hormon 

estrogen dan progesteron. 

Kadar hormon estrogen pada K+ mengalami penurunan dibandingkan 

dengan K-. hal ini disebabkan karena pada K+ tikus diinjeksi obat cisplatin, 

sedangkan pada K+ tikus dalam keadaan sehat atau normal. Hal ini sesuai dengan 

penelitian Yucebilgin (2004) bahwa kadar MDA yang termasuk senyawa radikal 

bebas pada kelompok cisplatin terjadi penuruan dibanding dengan kelompok 

kontrol. Radikal bebas yang ditimbulkan oleh cisplatin terjadi pada organ 

ovarium, dimana organ ovarium adalah salah satu organ yang terdapat reseptor 
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estrogen. Radikal bebas akan mengganggu sistem kerja pada ovarium yang akan 

berakibat pada penerimaan hormon estrogen.  

Secara normal kadar hormon estrogen yang dihasilkan tergantung jumlah 

folikel di ovarium yang diperlukan untuk terjadinya ovulasi, ketika perkembangan 

folikel terjadi secara normal maka hormon yang dihasilkan normal juga 

(Andriana, 2012). Apabila ovarium mengalami gangguan yang salah satunya 

dapat berakibat pada perkembangan folikel, maka folikel menjadi apoptosis dan 

mampu mempengaruhi hormon estrogen yang terbentuk.   

Turunnya kadar estrogen dalam darah dapat menyebabkan penipisan 

lapisan dinding uterus sehingga terdapat mempengaruhi  berat uterus. Oleh karena 

itu salah satu upaya dalam mengatasi penurunan kadar estrogen tersebut adalah 

dengan cara pemberian senyawa fitoestrogen yang berasal dari tanaman obat. 

Fitoestrogen adalah kelompok molekul tumbuhan yang memiliki efek antagonis 

atau agonis pada reseptor estrogen. Senyawa fitoestrogen didapatkan dari ekstrak 

kombinasi Allium sativum, Curcuma mangga dan Acorus calamus.  

4.2 Pengaruh Kombinasi Ekstrak Jeringau, Bawang Putih dan Temu 

Mangga terhadap Berat Uterus Tikus Putih yang di induksi Cisplatin 

Berdasarkan hasil penelitian diperoleh data pengaruh pemberian kombinasi 

ekstrak Allium sativum, Curcuma mangga dan Acorus calamus  terhadap kadar 

berat uterus tikus putih yang diinduksi cisplatin. Data tersebut kemudian dianalisis 

menggunakan uji normalitas Kolmogrof smirnov dengan nilai α 5%  sebesar 0.947 

yang lebih besar dari 5% yang berarti data berdistribusi normal, sehingga dapat 

dilakukan uji selanjutnya dengan uji lavene. Uji lavene dilakukan untuk 
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mengetahui kehomogenan suatu data, yang diperoleh nilai α 5% sebesar 0.033 

lebih kecil dari 0.05 yang berarti data tersebut tidak  homogen. Data yang tidak 

homogeny tidak dapat dilanjutkan dengan uji satu jalur sehingga dilanjutkan 

dengan uji  Brown-Forshty. Nilai α 5% dari uji Brown-Forshty sebesar 0.032 yang 

lebih kecil dari 0.05% hal ini menunjukkan  bahwa data hasil uji tersebut tidak 

berbeda nyata atau tidak  terdapat pengaruh pemberian ekstrak kombinasi Allium 

sativum, Curcuma mangga dan Acorus calamus terhadap berat uterus tikus putih 

betina yang telah diinduksi cisplatin.  

Tabel 4.3 Hasil Analisis Games Howell α 5% Tentang Pengaruh Kombinasi 

Ekstrak Allium sativum, Curcuma mangga dan Acorus calamus Terhadap 

Berat Uterus Tikus Putih Betina yang Diinduksi Cisplatin.  

Kelompok Perlakuan Rata-rata (ng/mL) ± SD Notasi 

P5 203.75 ± 11.70 a 

P1 213.25 ± 91.35 b 

P3 307,00 ± 27.53 c 

P4 310,00 ± 11,07 d 

K- 341,5 ± 99,48 e 

K+ 361,25 ± 60,52 f 

P2 379,5 ± 77,36 g 

Keterangan : K (-) = Na CMC 0,5% 1 ml, K (+) = Cisplatin dosis 50mg/KgBB, P1 

(cisplatin dosis 5 ml/KgBB + Ekstrak dosis 50 mg/KgBB), P2 (cisplatin dosis 5 

ml/KgBB + Ekstrak dosis 75 mg/KgBB), P3 (cisplatin dosis 5 ml/KgBB + 

Ekstrak dosis 100 mg/KgBB), P4 (Jamu Jokotole 75 mg/Kg BB), P5 =(Klomifen 

Sitrat 0,9 mg/KgBB).  

 

Data kemudian diuji lanjut dengan uji Games Howell untuk mengetahui 

adanya pengaruh antar perlakuan. Hasil analisis uji Games Howell terlihat bahwa 

tidak ada perbedaan yang nyata antar perlakuan. Hal ini sama dengan hasil 
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penelitian yang dilakuakan oleh Nasiroh (2015) bahwa pemberian ekstrak daun 

pegagan belom mampu meningkatkan berat uterus.  

 
Gambar 4.2 Rata-rata Berat Uterus tikus putih betina yang diinduksi 

cisplatin 

Berdarkan hasil pengukuran berat uterus tikus putih terlihat nilai berat 

uterus yang tertinggi pada perlakuan 2 sebesar 379.75. hal ini disebabkan kadar 

hormon estrogen pada perlakuan juga tertinggi. Hal ini sesuai dengan pernyataan 

Cooke (1998) bahwa aktivitas estrogenik hormon estrogen mampu mempengaruhi 

aktivitas poliferasi pada sel epitelium dan sel stroma. Yang mempengaruhi 

aktivitas proliferasi adalah mekanisme estrogen, hormonfffestrogen 

berikatanfffdengan reseptorfffhormon padajjjsel targetjjsehingga mampuhiumengubah 

konformasihhhreseptor hormon. Komplek reseptor estrogen menjadi aktif 

merupakan penyebab terjadinya perubahan konformasi, sehingga komplek 

reseptor estrogen aktif mampu berikatan dengan tempat pengikatan pada rantai 

DNA, khususnya pada sisi akseptor. Ekspresi gen menjadi meningkat karena 

adanya interaksi antara komplek estrogen-reseptor dengan sisi akseptor DNA. 

Ekspresi gen dikatalisis oleh enzim RNA polymerase sehingga menyebabkan 

peningkatan pada mRNA, dan pada sisi lain sintesis tRNA juga mengalami 
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peningkatan sehinggafffsintesis materi sel menjadi meningkatrtrdan mempermudah 

proses aktivitas proliferase sel.  

Hasil berat uterus pada P2 hampir sama dengan hasil berat uterus P5, hal 

ini menunjukkan bahwa pemberian ekstrak kombinasi Allium sativum, Temu 

mangga dan Acorus calamus mampu memberi pengaruh yang sama dengan 

perlakuan yang diberi klomifen sitrat. Perbedaan dosis yang diberikan pada setiap 

perlakuan mampu mempengaruhi berat uterus tikus putih. Hasil pengukuran berat 

uterus pada kelompok perlakuan lebih besar dibandingkan dengan kontrol positif, 

hal ini menunjukkan bahwa kandungan senyawa pada kombinasi ekstrak Allium 

sativum, Curcuma mangga dan  Acorus calamus.   

Senyawa yang terkandung pada kombinasi ekstrak Allium sativum, 

Curcuma mangga dan Acorus calamus adalah Flavonoid, triterpeneoid dan 

alkaloid, dimana menurut Harborns (1987) bahwa senyawa flavonoid dapat 

ditemukan pada Curcuma mangga dan Allium sativum. Flavonoid pada Curcuma 

mangga merupakan senyawa fitoestrogen yang mempunyai kesamaan struktur 

kimia dengan estrogen mamalia.  

Senyawa triterpenoid merupakan golongan fitoestrogen yang mempunyai 

fungsi seperti estrogen, karena diduga dapat menduduki reseptor estrogen dalam 

tubuh yang akan meningkatkan efek estrogen (Tsourounis, 2004). Struktur yang 

mirip antara triterpenoid saponin dengantttestrogen dapat menduduki 

reseptordddestrogen danfffmampu menimbulkanfffefek layaknya 

endogenousdddsendiri. Meskipun affinitas terhadap reseptor estrogen tidak setinggi 
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estradiol tetapi adanya kemiripan struktur antar estrogen dan triterpenoid sehingga 

mampu menimbulkan efek estrogenic (Putra, 2009).  

Hasil pengukuran berat uterus terendah didapatkan pada P1 hal ini 

menunjukkan bahwa berkurangnya poliferasi sel pada uterus  yang disebabkan 

oleh penurunan kdar hormon estrogen akibat dari induksi obat cisplatin. Sitasiwi 

(2008) menyatakan bahwa, ketika konsentrasi estrogen mengalami penurunan 

maka dapat menyebabkan tidaktyuterjadinya penebalanjiiendometrium danjiikelenjar 

uterusjjjberada dalam keadaan tidak mengeluarkaniiisekresi sehingga mampu 

mempengaruhi hasil penimbangan berat uterus. Gonfloni (2010) menyatakan 

bahwa cisplatin bekerja dengan cara merusak ovarium melalui mekanisme 

kerusakan DNA yang ditandai dengan teraktivasinya protein c-Abl tirosin kinase. 

Hal ini dapat meningkatkan akumulasi protein Tap63 yang berperan dalam 

mediasi terjadinya apoptosis folikel primordial ovarium.  

Salah satu faktor yang dapat mempengaruhi perbedaan uterus adalah 

perbedaan berat badan tikus. Hal inilah yang menyebabkankkkgrafik antarakikkadar 

hormon estrogenhjidan beratiiiuterus memiliki tampilaniuiyang berbeda. Tidak 

terjadinya penurunanjjjberatuiyuterus dikarenakan uterus merupakan suatu organ, 

dimana banyak dibutuhkan faktor yang mampu menurunkan berat uterus. 

Gonfloni (2010) memberikan penjelasan bahwa cisplatin bekerja dengan 

cara merusak ovarium melalui mekanisme kerusakan DNA yang ditandai dengan 

teraktivasinya protein c-Abl tirosin kinase. Hal ini dapat meningkatkan akumulasi 

protein Tap63 yang berperan dalam mediasi terjadinya apoptosis folikel 

primordial ovarium. 
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Berkurangnya kadar estrogen disebabkan hilangnya folikel ovarium 

sehingga mampu mempengaruhi perubahan fisiologis pada organ reproduksi 

wanita yang berperan sebagai tempat perkembangan sebuah janin. Rendahnya 

kadar estrogen dalam darah wanita  menyebabkan terjadinya atropi pada 

endometriumg  dan berkurangnyaiiiketebalan endometriumjjjmenjadi <5 mm, 

dinding pembuluhvvvdarah menjadiijitipis danuuurapuh sehingga menyebabkan 

menurunnya jumlah kelenjar endometrium, sehingga endometrium tidak mampu 

menjalankan fungsinya ketika terjadi kehamilan (Partodihardjo,1988). 

Berdasarkan hasil penelitian yang telahhiudilakukan, dapat diketahui bahwa 

kombinasi ekstrak jeringau, bawang putih dan temu mangga pada perlakuan P2 

mampu menaikkanjjjkadar hormonuiuestrogen, akan tetapi padajuiperlakuan P1 dan 

P3 mampu menurunkanfffkadar hormonfffestrogen. Sedangkan pada beratnnnuterus 

pada perlakuan p2 mampu meningkatkan berat uterus sedangkan pada P1 dan P3 

mengalami penurunan sehingga dapat dikatakan bahwa kombinasi ekstraksi 

jeringau, temu mangga dan bawang putih dapat digunakan sebagai bahan fertilitas 

dan antifertilitas pada dosis tertentu. Berbagai manfaat tumbuh-tumbuhan yang 

berlainan tersebut sudah ditetapkan oleh Allah dlam firmanNya pada Al-Quran 

surat Ar-Ra’d ayat 4:  

وَانٍ يُسْقَىٰ  رُ صِن ْ وَانٌ وَغَي ْ يلٌ صِن ْ وَفي الْأَرْضِ قِطَعٌ مُتَجَاوِراَتٌ وَجَنَّاتٌ مِنْ أعَْنَابٍ وَزَرعٌْ وَنََِ
لِكَ لََيَاتٍ لقَِوْمٍ يَ عْقِلُونَ   بِاَءٍ وَاحِدٍ وَنُ فَضىِلُ بَ عْضَهَا عَلَىٰ بَ عْضٍ في الْأُكُلِۚ  إِنَّ في ذَٰ

Artinya : Dan di bumi ini terdapat bagian-bagian yang berdampingan, dan 

kebun-kebun anggur, tanaman-tanaman dan pohon korma yang bercabang dan 

yang tidak bercabang, disirami dengan air yang sama. Kami melebihkan 

sebahagian tanam-tanaman itu atas sebahagian yang lain tentang rasanya. 

Sesungguhnya pada yang demikian itu terdapat tanda-tanda (kebesaran Allah) 

bagi kaum yang berfikir. 
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 Al-Qarni (2007) dalam tafsir Al-Muyassar menjelaskan bahwa di bumi ini 

tanaman memiliki rasa, warna dan ukuran buahnya berbeda-beda antara satu 

dengan yang lainnya. Ada yang manis, asam, hitam, putih,  hijau, merah dan 

lainnya.  

 Hal ini merupakan dalil yang kuat dan ayat yang nyata tentang kekuasaan 

Allah SWT bagi orang yang mempunyai kalbu (bathin) yang dapat berfikir. 

Dengan demikian, ia pun mendapat petunjuk untuk mentaati dan mengimani 

Rabb-nya (Al-Qarni, 2007). 

Terkait variasi dosis yang dipakai dalam penelitian ini dapat dikatikan 

dengan firman Allah pada Al-Quran surat Al-Furqan ayat 2 yang berbunyi 

مَاوَاتِ وَالْأَرْضِ وَلََْ يَ تَّخِذْ وَلَدًا وَلََْ يَكُن لَّهُ شَريِكٌ في الْمُلْكِ وَخَلَقَ كُلَّ   الَّذِي لَهُ مُلْكُ السَّ
فَ قَدَّرهَُ تَ قْدِيرًاشَيْءٍ    

Artinya : 

Yang kepunyaan-Nya-lah kerajaan langit dan bumi, dan Dia tidak 

mempunyai anak, dan tidak ada sekutu bagi-Nya dalam kekuasaan(Nya), dan dia 

telah menciptakan segala sesuatu, dan Dia menetapkan ukuran-ukurannya 

dengan serapi-rapinya. 

 

Dia menciptakan segala sesuatu, dan Dia menetapkan ukuran-ukurannya 

dengan serapi-rapinya. (Al-Furqan: 2) Yakni segala sesuatu selain Dia adalah 

makhluk lagi dimiliki, sedangkan Dialah Yang Menciptakan segala sesuatu, yang 

Menguasai, yang Memiliki dan Tuhannya, segala sesuatu berada di bawah 

kekuasaan-Nya, diatur oleh-Nya, tunduk kepada-Nya dan kepada takdir-Nya  

Menurut shihab (2002) bahwa semua yang berjalan di bumi sudah sesuai 

dengan hukum dan aturan yang bersifat teliti, tanpa adasatu pun yang terlewatkan 

sebagai pertanda kebesaran dan kekuasan-Nya. Hal tersebut ketepatan dalam 
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kesesuaian dosis aturan konsumsi setiap bahan kimia untuk kesehatan dan 

perawatan tubuh. 
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BAB V 

PENUTUP 

5.1 Kesimpulan  

 Berdasarkan penelitian yang telah dilakukan dapat ditarik kesimpulan 

bahwa : 

1. Tidak Terdapat pengaruh pemberian ekstrak jeringau, temu mangga dan 

bawang putih terhadap kadar hormon estrogen tikus putih betina yang 

diinduksi cisplatin. 

2. Terdapat  pengaruh pemberian ekstrak jeringau, bawang putih dan temu 

mangga tehadap berat uterus tikus putih betina yang diinduksi cisplatin. 

5.2 Saran  

Berdasarkan hasil yang telah dipaparkan dapat disarankan adanya 

penelitian lanjutan dengan sampel dan objek yang sama untuk pengukuran kadar 

hormon estrogen pada setiap fase (proestrus, diestrus, estrus dan metestrus).  
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LAMPIRAN 

Lampiran 1 : Alur Penelitian 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Simplisia Umbi 

Bawang Putih 

Simplisia 

Rimpang Jeringau 

Simplisia 

Rimpang Temu 

Mangga 

Ekstrak Kombinasi 

Simplisia (Ekstrak Etanol 

70%) 

Variasi Dosis (mg/kgBB) 

50 75 100 

Cisplatin 5 mg/kgBB 

Tikus 

Darah  

Berat Uterus Hormon Estrogen 

Uterus 
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Lampiran 2 : Data Kadar Hormon Estrogen Tikus Putih yang Diinduksi 

Cisplatin Setelah Perlakuan Ekstrak Bawang Putih (Allium sativum), Temu 

Mangga (Curcuma mangga) dan Jeringau (Acorus calamus) 

 

 
 
 
 
 
 
Lampiran 3 : Data Berat Uterus Tikus Putih yang Diinduksi Cisplatin 

Setelah Perlakuan Ekstrak Bawang Putih (Allium sativum), 

Temu Mangga (Curcuma mangga) dan Jeringau (Acorus 

calamus) 

PERLAKUAN 
KADAR HORMON ESTROGEN 

JUMLAH RERATA 
1 2 3 4 

P1 
284 178 284 178 924 231 

P2 
998 678 928 818 3422 855.5 

P3 
554 546 560 384 2044 511 

P4 
574 842 388 482 2286 571.5 

P5 
808 1026 1108 888 3830 957.5 

P6 
630 984 890 934 3438 859.5 

P7 
782 778 1106 944 3610 902.5 

PERLAKUAN 
BERAT UTERUS 

JUMLAH RERATA 
1 2 3 4 

P1 195 308 95 255 853 213.25 

P2 293 445 445 336 1519 379.75 

P3 317 320 266 325 1228 307 

P4 220 342 226 452 1240 310 

P5 211 189 200 215 815 203.75 

P6 281 348 408 408 1445 361.25 

P7 489 297 308 272 1366 341.5 
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Lampiran 4 Hasil Uji Berat Uterus 

NPar Tests 

 

Descriptive Statistics 

 N Mean Std. Deviation Minimum Maximum 

berat_uterus 28 3.0236E2 93.81432 95.00 489.00 

 

 

One-Sample Kolmogorov-Smirnov Test 

  berat_uterus 

N 28 

Normal Parameters
a
 Mean 302.3571 

Std. Deviation 93.81432 

Most Extreme Differences Absolute .099 

Positive .099 

Negative -.084 

Kolmogorov-Smirnov Z .524 

Asymp. Sig. (2-tailed) .947 

a. Test distribution is Normal.  

   

 

 

Test of Homogeneity of Variances 

berat_uterus    

Levene Statistic df1 df2 Sig. 

2.876 6 21 .033 

 

 

Robust Tests of Equality of Means 

berat_uterus     

 Statistic
a
 df1 df2 Sig. 

Brown-Forsythe 3.279 6 13.779 .032 

a. Asymptotically F distributed.   
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Lampiran 4 Hasil Uji Kadar Hormon Estrogen 
 
Uji Kadar Hormon Estrogen 

Test of Homogeneity of Variances 

hasil    

Levene Statistic df1 df2 Sig. 

.805 6 21 .577 

 

 

 

 

ANOVA 

hasil      

 Sum of Squares df Mean Square F Sig. 

Between Groups 1716433.429 6 286072.238 14.706 .000 

Within Groups 408503.000 21 19452.524   

Total 2124936.429 27    

 

 

hasil 

Tukey HSD     

ulangan N 

Subset for alpha = 0.05 

1 2 3 4 

p1 4 231.00    

p3 4 511.00 511.00   

p4 4  571.50 571.50  

p2 4   855.50 855.50 

p6 4   859.50 859.50 

p7 4    902.50 

p5 4    957.50 

Sig.  .114 .996 .097 .940 

Means for groups in homogeneous subsets are displayed. 

Lampiran 5 dokumentasi dan gambar  
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L.5.1 Tahap Pembuatan Ekstrak dan Larutan Stock Kombinasi Ekstrak 

Bawang Putih, Temu Mangga dan Jeringau 

 
 

Simplisia bawang putih, temu mangga dan 

jeringau dari UPT Materia Medika Batu 

Proses maserasi 

 

  

Proses penyaringan 

 

Filtrat hasil penyaringan 

 

 

 

 

 

Proses pemekatan ekstrak 

menggunakan rotary evaporator 

Hasil sediaan pekat  kombinasi 

ekstrak  bawang putih, temu 

mangga dan jeringau 
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L.5.3 Proses Injeksi Hormon HCG dan PMSG 

 

Injeksi hormon HCG dan PMSG 

 

L.5.4 Proses Injeksi Cisplatin  

 

Proses injeksi Cisplatin 

L.5.5 Pengamatan Siklus Estrus 
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Proses apusan vagina pada tikus Hasil apusan pada preparat dan 

pewarnaan giemsa 

L.5.6 Proses Pemberian Perlakuan pada Tikus (sonde) 

 

Pemberian perlakuan (sonde) 

L.5.7 Pembedahan dan Pengambilan Darah Tikus dan organ uterus   
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Proses Dislokasi Proses pengambilan darah tikus 

 

 

 

 

Pengambilan organ uterus Proses penimbangan organ 

 

L.5.7 Uji Kadar Hormon Estogen dengan ELISA 



96 

 

 

   

 

Pemindahan darah 

tikus kedalam tube 

2ml 

Sentrifuge sampel 

darah 

Pemisahan pelet 

dan super natan 

sampel serum 

darah 

Serum sampel 

darah 

 

 

 

Penambahan stop 

solution 

Pembacaan data dengan Bioride 
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Lampiran 6 : Penentuan Presentase Bawang Putih. Temu Mangga dan 

Jeringau 

Penentuan presentase bawang putih, temu mangga dan jeringau dalam penelitian 

ini mengacu pada presentase asli jamu subur kandungan, yang terdiri atas : 

Bawang putih  = 15 % 

Temu mangga  = 15 % 

Jeringau   = 12 % 

Total   = 42 % (dianggap 100 % untuk pembuatan kombinasi 

ekstrak) 

Pembuatan presentase kombinasi 

Bawang putih  =  

Temu mangga  =  

Jeringau   =  

Lampiran 7 : Penentuan dan Perhitungan Dosis 

1. Dosis Perlakuan Kombinasi Ekstrak Etanol Bawang Putih, Temu Mangga 

dan Jeringau 

Hasil perhitungan adalah sebagai berikut : 

Dosis Jamu Subur Kandungan untuk manusia adalah 4000mg/70 kgBB 

Faktor konversi manusia ke tikus   = 0,018 (Laurence, 1964) 

Dosis pada tikus dengan BB 150 gr = 4000 x 0,018 

      = 72 mg/kgBB 

      = 75 mg/kgBB 

Dosis yang digunakan terdiri dari dosis yang mengacu pada penelitian 

sebelumnya (Shofiyyah, 2017) yang terdiri dari 3 dosis dengan interval 25 

mg/kgBB. Sehingga kemudian dosis diturunkan dan dinaikkan menjadi 50 

mg/kgBB dan100 mg/kgBB. 

2. Perhitungan Dosis Klomifen Sitrat 
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Dosis klomifen sitrat untuk manusia adalah 50 mg/70 kgBB. 

Faktor konversi manusia ke tikus  = 0,018 (Laurence, 1964) 

Dosis untuk tikus BB 150 gr  = 50 mg x 0,018 

      = 0,9 mg/kgBB 

      = 0,18 mg/150 grBB 

      = 0,135 mg/ekor/hari 

Dosis cekokan disesuaikan dengan rata-rata BB pada perlakuan. 

3. Perhitungan Injeksi Hormon PMSG 

1 ml dari stock hormon (350 IU) + 6 ml ddH2O  = 7 ml larutan  

= 350 IU/ 7 ml 

= 50 IU/ 1 ml 

= 5 IU/ 0,1 ml x 2 = 10 

IU/0,2 ml 

Jadi, jumlah hormon yang diinjeksikan ke masing-masing hewan coba 

adalah 0,2 ml (10 IU)/tikus. 

  

4. Perhitungan Injeksi Hormon hCG 

1 ml dari stock hormon (350 IU) + 6 ml ddH2O  = 7 ml larutan  

= 350 IU/ 7 ml 

= 50 IU/ 1 ml 

= 5 IU/ 0,1 ml x 2 = 10 

IU/0,2 ml 

Jadi, jumlah hormon yang diinjeksikan ke masing-masing hewan coba 

adalah 0,2 ml (10 IU)/tikus. 

5. Perhitungan Dosis Ekstrak Selama Penelitian 

a) Dosis 50 mg/Kg BB =  = 7,5 mg/ekor 

Jadi, diperoleh dosis kombinasi ekstrak 7,5 mg untuk satu ekor tikus. 

Volume yang disondekan sebanyak 1 mL per tikus yang sebelumnya telah 

dilarutkan dengan Na CMC. 

b) Dosis 75 mg/Kg BB =  = 11,25 mg/ekor 
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Jadi, diperoleh dosis kombinasi ekstrak 11,25 mg untuk satu ekor tikus. 

Volume yang disondekan sebanyak 1 mL per tikus yang sebelumnya telah 

dilarutkan dengan Na CMC. 

c) Dosis 100 mg/Kg BB =  = 15 mg/ekor 

Jadi, diperoleh dosis kombinasi ekstrak 15 mg untuk satu ekor tikus. 

Volume yang disondekan sebanyak 1 mL per tikus yang sebelumnya telah 

dilarutkan dengan Na CMC. 

6. Perhitungan Dosis Jamu Subur Kandungan Selama Penelitian 

Dosis 75 mg/Kg BB pada tikus BB 150 gr =  = 11,25 mg 

Jadi, diperoleh dosis jamu subur kandungan 11,25 mg untuk satu ekor 

tikus. Volume yang disondekan sebanyak 1 mL per tikus yang sebelumnya 

telah dilarutkan dengan Na CMC. 
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Optimize Your Research 

Rat Estrogen ELISA  

 

Cat.No E0176Ra                                                     

Standard Curve Range: 3ng/L - 190ng/L  

Sensitivity: 1.92ng/L 

Size: 96 wells    

Storage: Store the reagents at 2-8°C. For over 6-month storage refer to the expiration 

date keep it at -20°C. Avoid repeated thaw cycles. If individual reagents are opened it is 

recommended that the kit be used within 1 month.  

*This product is for research use only, not for use in diagnosis procedures. It’s 

highly recommend to read this instruction entirely before use. 

 

Precision 

Intra-Assay Precision (Precision within an assay) Three samples of known concentration 

were tested on one plate to assess intra-assay precision. 

Inter-Assay Precision (Precision between assays) Three samples of known concentration 

were tested in separate assays to assess inter-assay precision. 

CV(%) = SD/mean x 100  

Intra-Assay: CV<8%   

Inter-Assay: CV<10% 

 

Intended Use 

USER INSTRUCTION 
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This sandwich kit is for the accurate quantitative detection of Rat Estrogen (also known 

as E) in serum, plasma, cell culture supernates, cell lysates, tissue homogenates. 

 

Assay Principle 

This kit is an Enzyme-Linked Immunosorbent Assay (ELISA). The plate has been pre-

coated with Rat E antibody. E present in the sample is added and binds to antibodies 

coated on the wells. And then biotinylated Rat E Antibody is added and binds to E in the 

sample. Then Streptavidin-HRP is added and binds to the Biotinylated E antibody. After 

incubation unbound Streptavidin-HRP is washed away during a washing step. Substrate 

solution is then added and color develops in proportion to the amount of Rat E. The 

reaction is terminated by addition of acidic stop solution and absorbance is measured at 

450 nm. 

 

Reagent Provided 

 

Material Required But Not Supplied 

Components Quantity 

Standard Solution (192ng/L) 0.5ml x1 

Pre-coated ELISA Plate 12 * 8 well strips x1 

Standard Diluent 3ml x1 

Streptavidin-HRP 6ml x1 

Stop Solution 6ml x1 

Substrate Solution A  6ml x1 

Substrate Solution B  6ml x1 

Wash Buffer Concentrate (30x) 20ml x1 

Biotinylated Rat E Antibody  1ml x1 

User Instruction 1  

Plate Sealer  2 pics 

Zipper bag 1 pic 
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 37°C±0.5°C incubator  

 Absorbent paper   

 Precision pipettes and disposable pipette tips    

 Clean tubes    

 Deionized or distilled water   

 Microplate reader with 450 ± 10nm wavelength filter    

 

Precautions 

 Prior to use, the kit and sample should be warmed naturally to room temperature 30 

minutes. 

 This instruction must be strictly followed in the experiment. 

 Once the desired number of strips has been removed, immediately reseal the bag to 

protect the remain from deterioration. Cover all reagents when not in use.   

 Make sure pipetting order and rate of addition from well-to-well when pipetting 

reagents.  

 Pipette tips and plate sealer in hand should be clean and disposable to avoid cross-

contamination. 

 Avoid using the reagents from different batches together. 

 Substrate solution B is sensitive to light, don’t expose substrate solution B to light 

for a long time. 

 Stop solution contains acid. Please wear eye, hand and skin protection when using 

this material. Avoid contact of skin or mucous membranes with kit reagent. 

 The kit should not be used beyond the expiration date. 

 

Specimen Collection                                                                                                  

Serum Allow serum to clot for 10-20 minutes at room temperature. Centrifuge at 2000-

3000 RPM for 20 minutes. 

 

Plasma Collect plasma using EDTA or heparin as an anticoagulant. Centrifuge samples 

for 15 minutes at 2000-3000 RPM at 2 - 8°C within 30 minutes of collection. 
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Urine Collect by sterile tube. Centrifuge at 2000-3000 RPM for approximately 20 

minutes. When collecting pleuroperitoneal fluid and cerebrospinal fluid, please follow the 

procedures above-mentioned. 

 

Cell Culture Supernatant Collect by sterile tubes when examining secrete components. 

Centrifuge at 2000-3000 RPM for approximately 20 minutes. Collect the supernatants 

carefully. When examining the components within the cell, use PBS (pH 7.2-7.4) to dilute 

cell suspension to the cell concentration of approximately 1 million/ml. Damage cells 

through repeated freeze-thaw cycles to let out the inside components. Centrifuge at 2000-

3000 RPM for approximately 20 minutes. 

 

Tissue Rinse tissues in PBS (pH 7.4) to remove excess blood thoroughly and weigh 

before homogenization. Mince tissues and homogenize them in PBS (pH7.4) with a glass 

homogenizer on ice. Thaw at 2-8°C or freeze at -20°C. Centrifuge at 2000-3000 RPM for 

approximately 20 minutes. 

 

Note 

 Sample concentrations should be predicted before being used in the assay. If the 

sample concentration is not within the range of the standard curve, users must 

contact us to determine the optimal sample for their particular experiments. 

 Samples to be used within 5 days should be stored at 2-8°C. Samples should be 

aliquoted or must be stored at -20°C within 1 month or -80°C within 6 months. 

Avoid repeated freeze thaw cycles. 

 Samples should be brought to room temperature before starting the assay. 

 Centrifuge to collect sample before use. 

 Samples containing NaN3 can’t be tested as it inhibits the activity of Horse Radish 

Peroxidase (HRP). 

 Collect the supernatants carefully. When sediments occurred during storage, 

centrifugation should be performed again. 

 Hemolysis can greatly impact the validity of test results. Take care to minimize 

hemolysis. 

*Sample can't be diluted with this kit. Owing to the the material we use to prepare the kit, 

the sample matrix interference may falsely depress the specificity and accuracy of the 
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assay.  

 

Reagent Preparation 

 All reagents should be brought to room temperature before use. 

 Standard Reconstitute the 120μl of the standard (192ng/L) with 120μl of standard 

diluent to generate a 96ng/L standard stock solution. Allow the standard to sit for 15 

mins with gentle agitation prior to making dilutions. Prepare duplicate standard 

points by serially diluting the standard stock solution (96ng/L) 1:2 with standard 

diluent to produce 48ng/L, 24ng/L, 12ng/L and 6ng/L solutions. Standard diluent 

serves as the zero standard(0 ng/L). Any remaining solution should be frozen at -

20℃ and used within one month. Dilution of standard solutions suggested are as 

follows:  

 

 

 

 

 

 

 

 Wash Buffer Dilute 20ml of Wash Buffer Concentrate 30x into deionized or 

distilled water to yield 500 ml of 1x Wash Buffer. If crystals have formed in the 

concentrate, mix gently until the crystals have completely dissolved. 

Assay Procedure 

1. Prepare all reagents, standard solutions and samples as instructed. Bring all reagents 

96ng/L Standard No.5 120μl Original Standard + 120μl Standard Diluent 

48ng/L Standard No.4 120μl Standard No.5 + 120μl Standard Diluent 

24ng/L Standard No.3 120μl Standard No.4 + 120μl Standard Diluent 

12ng/L Standard No.2 120μl Standard No.3 + 120μl Standard Diluent 

6ng/L Standard No.1 120μl Standard No.2 + 120μl Standard Diluent 

Standard 
Concentration 

Standard No.5 
Standard No.4 Standard No.3 Standard No.2 Standard No.1 

192ng/L 96ng/L 48ng/L 24ng/L 12ng/L 6ng/L 
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to room temperature before use. The assay is performed at room temperature. 

2. Determine the number of strips required for the assay. Insert the strips in the frames 

for use. The unused strips should be stored at 2-8°C. 

3. Add 50μl standard to standard well. Note: Don’t add antibody to standard well 

because the standard solution contains biotinylated antibody. 

4. Add 40μl sample to sample wells and then add 10μl anti-E antibody to sample wells, 

then add 50μl streptavidin-HRP to sample wells and standard wells ( Not blank 

control well ). Mix well. Cover the plate with a sealer. Incubate 60 minutes at 37°C. 

5. Remove the sealer and wash the plate 5 times with wash buffer. Soak wells with at 

least 0.35 ml wash buffer for 30 seconds to 1 minute for each wash. For automated 

washing, aspirate all wells and wash 5 times with wash buffer, overfilling wells with 

wash buffer. Blot the plate onto paper towels or other absorbent material. 

6. Add 50μl substrate solution A to each well and then add 50μl substrate solution B to 

each well. Incubate plate covered with a new sealer for 10 minutes at 37°C in the 

dark. 

7. Add 50μl Stop Solution to each well, the blue color will change into yellow 

immediately. 

8. Determine the optical density (OD value) of each well immediately using a 

microplate reader set to 450 nm within 10 minuets after adding the stop solution. 

 

Summary 

1. Prepare all reagents, samples and standards. 

2. Add sample and ELISA reagent into each well. Incubate for 1 hour at 37°C. 

3. Wash the plate 5 times.  

4. Add substrate solution A and B. Incubate for 10 minutes at 37°C. 

5. Add stop solution and color develops. 

6. Read the OD value within 10 minutes. 
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Calculation of Result 

Construct a standard curve by plotting the average OD for each standard on the vertical 

(Y) axis against the concentration on the horizontal (X) axis and draw a best fit curve 

through the points on the graph. These calculations can be best performed with computer-

based curve-fitting software and the best fit line can be determined by regression analysis.  

 

Typical Data 

This standard curve is only for demonstration purposes. A standard curve should be 

generated with each assay. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Troubleshooting 

Possible Case Solution 

High Background 
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If you have any question on the order please contact us via: order@bt-laboratory.com;  

technical assistance please contact us via: support@bt-laboratory.com 

More product visit www.bt-laboratory.com 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 Improper washing 

 Substrate was contaminated  

 Non-specific binding of antibody 

 Plate are not be sealing incompletely  

 Incorrect incubation temperature 

 Substrate exposed to light prior to use 

 Contaminated wash buffer 

 Increasing duration of soaking steps 

 Replace. Substrate should be clean and avoid crossed 

contamination by using the sealer 

 Replace another purified antibody or blocking buffer  

 Make sure to follow the instruction strictly 

 Incubate at room temperature 

 Keep substrate in a dark place 

 Use a clean buffers and sterile filter 

Weak Signal 

 Improper washing 

 Incorrect incubation temperature 

 Antibody are not enough  

 Reagent are contaminated  

 Pipette are not clean 

 Increasing duration of soaking steps 

 Incubate at room temperature 

 Increase the concentration of the antibody 

 Use new one 

 Pipette should be clean 

No Signal 

 Reagent are contaminated  

 Sample prepared incorrectly 

 Antibody are not enough  

 Wash buffer contains sodium azide 

 HRP was not added 

 Use new one 

 Make sure the sample workable/dilution 

 Increase the antibody concentration 

 Use a new wash buffer and avoid sodium azide in it 

 Add HRP according to the instruction 

Poor Precision 

 Imprecise/ inaccurate pipetting  

 Incomplete washing of the wells 

 

 Check/ calibrate pipettes  

Make sure wells are washed adequately by filling the wells 

with wash buffer and all residual antibody solutions 

crossed well before washing.  

mailto:order@bt-laboratory.com
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