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Abstract

Neem (Azadirachta indica A. Juss.) leaves are often used as traditional medicine because they contain
bioactive compounds such as azadirachtin, nimbidin and nimbolides. Consumption of traditional medicines for
long periods can cause side effect on kidney. This study aims to examine the safety test of ethanolic of neem
leaves extract on the histological structure of glomerular and proximal tubular in the male mice (Mus musculus
L.) kidneys. Completely Randomized Design (CRD) consists of 2 treatment groups with 15 replicationson
each was used in this study. The first group was K (treated with aquadest only) and P group (treated with
ethanolic neem leaves extract with the dosage 14 mg/ kg body weight). The treatment was given orally for 21
days with 0.2 mL in volume. Feeding and drinking were carried out ad-libitum. At the 22 treated days, kidney
was isolated, weighted and made for histological processed with 5 um in thickness using paraffin method with
Hematoxylin and Eosin staining. The variables observed in this study were kidney weight, water consumption,
glomerular diameter, Bowman capsule thickness, diameter of proximal tubule and lumen. Data were analyzed
by using t-test with a confidence level of 95%. The results of the analysis showed there were no significant
difference (p> 0.05) of kidney weight, water consumption, glomerular diameter, thick of Bowman capsule,
diameter of proximal tubules and lumen. The study showed that the use of ethanolic neem leaves extract for 21
days still safe to the renal structure of male mice.

Keywords: glomerular diameter; neem leaves; proximal tubule diameter

Abstrak

Daun mimba (Azadirachta indica A. Juss.) sering dimanfaatkan sebagai obat tradisional karena
mengandung senyawa bioaktif diantaranya azadirachtin, nimbidin dan nimbolides. Konsumsi obat tradisional
dalam jangka waktu yang lama dapat menimbulkan efek samping salah satunya pada organ ginjal. Penelitian
ini bertujuan untuk menguji tingkat keamanan paparan ekstrak etanol daun mimba terhadap strukur histologi
glomerulus dan tubulus kontortus proksimal pada ginjal mencit (Mus musculus L.) jantan. Penelitian
menggunakan Rancangan Acak Lengkap (RAL) yang terdiri atas 2 perlakuan dengan 15 kali ulangan, yaitu
K (kelompok control, hanya diberi akuades) dan P (perlakuan ekstrak etanol daun mimba dosis 14 mg/kg
BB). Perlakuan diberikan secara oral dengan volume 0,2 mL selama 21 hari. Pemberian pakan dan minum
secara ad libitum. Organ ginjal diisolasi pada hari ke-22, selanjutnya ditimbang dan dibuat sediaan histologi
dengan tebal sayatan 5 um menggunakan metode parafin dan pewarnaan Hematoksilin dan Eosin. Variabel
yang diamati pada penelitian ini yaitu bobot ginjal, konsumsi air, diameter glomerulus, tebal kapsula Bowman,
diameter tubulus proksimal dan diameter lumen. Data dianalisis menggunakan uji t dengan taraf kepercayaan
95%. Hasil analisis menunjukan tidak terdapat perbedaan bermakna (p>0,05) pada bobot ginjal, konsumsi
air, diameter glomerulus, tebal kapsula Bowman, diameter tubulus proksimal dan lumen. Kesimpulan dari
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penelitian ini yaitu pemberian ekstrak etanol daun mimba selama 21 hari masih aman terhadap struktus

histologi ginjal mencit jantan.

Kata kunci: daun mimba, diameter glomerulus;diameter tubulus proksimal

Pendahuluan

Mimba (Azadirachta indica A. Juss.)
merupakan tanaman yang telah dikenal sebagai
tanaman obat (Hashmat ef al., 2012). Alzohairy
(2016) menyatakan bahwa tanaman mimba
memiliki aktivitas biologi dan farmakologis
yaitu anti-bakteri, anti-fungi, anti-inflamasi,
anti-arthritis, anti-piretik, hipoglikemik, anti-
bakteri dan antitumor. Seriana et al. (2019)
menyatakan bahwa daun mimba mengandung
senyawa yang berpotensi sebagai antifertilitas,
baik pada hewan jantan maupun betina sehingga
dapat digunakan untuk menekan pertumbuhan
populasi hewan tersebut.

Penggunaan tanaman sebagai  obat
tradisional umumnya dilakukan dengan alasan
khasiat senyawa kimia yang terkandung di
dalamnya (Ashafaetal., 2012). Alzohairy (2016)
menyatakan bahwa daun mimba mengandung
nimbin, nimbanene, 6-desacetylnimbinene,
nimbandiol, nimbolide, asam  askorbat,
n-hexacosanol dan asam amino, 7-desacetyl-
7-benzoylazadiradione, 7-desacetyl-7-
benzoylgedunin, 17-hydroxyazadiradione,
nimbiol, quercetin, B-sitosterol, dan polifenol
alkaloid. Gupta et al. (2019) menyatakan bahwa
senyawa aktif yang terkandung dalam mimba
meliputi azadirachtin, meliacin, gedunin,
nimbidin, nimbolides, salanin, nimbin dan
valassin.

Toksisitas karena obat tradisional dapat
disebabkan karena konsumsi obat tradisional
dengan kadar toksik yang tidak diketahui (Jha,
2010). Braga et al. (2021) menyatakan bahwa
dosis meningkat dengan besarnya konsentrasi,
lama dan frekuensi paparan serta cara masuknya
ke dalam tubuh. Resiko keracunan akan semakin
besar jika paparan terhadap zat kimia tertentu
semakin besar dan lama. Sitasiwi dkk. (2017)
membuktikanbahwapenggunaan ekstrak ethanol
daun mimba sebagai senyawa antifertilitas
sampai dosis 14 mg/kgBB/hari selama 21 hari
menyebabkan penurunan kadar Hb dan eritrosit
mencit jantan. Hal tersebut membuktikan
bahwa paparan ekstrak daun mimba berpotensi
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memberikan efek yang merugikan. Seriana et al.
(2021) menyatakan bahwa efek samping mimba
diduga dapat menyebabkan kerusakan struktur
hati dan ginjal.

Suhita  dkk. (2013) menyatakan
bahwa toksisitas suatu senyawa dapat
mengakibatkan kerusakan fungsi berbagai
organ tubuh, termasuk ginjal. Glomerulus
dan tubulus adalah bagian dari ginjal yang
mudah mengalami kerusakan sehingga akan
berdampak secara morfologis dan fungsional
(Adinata dkk., 2013). Glomerulus berfungsi
menyaring darah dalam kapiler menuju ruang
Bowman. Saat terjadi peningkatan permeabilitas
kapiler dan filtrasi pada glomerulus, maka
protein plasma dan sel darah merah dapat bocor
dari glomerulus sehingga membran filtrasi
glomerulus rusak dan terjadi pembengkakan
yang dapat mengakibatkan ruang Bowman
menyempit (Mayori dkk., 2013). Takaori et
al. (2016) menyatakan bahwa zat kimia yang
direabsorbsi dari filtrat glomerulus akan melalui
sel epitel tubulus dengan konsentrasi tinggi.
Proses pemekatan tersebut menyebabkan zat-
zat toksik ini akan terakumulasi di tubulus
proksimal. Korelasi antara akumulasi zat kimia,
transport segmental tubulus dan toksisitas dapat
menimbulkan kerusakan tubulus proksimal.
Penelitian ini dilakukan untuk mengevaluasi
tingkat keamanan paparan ekstrak etanol daun
mimba (Azadirachta indica A. Juss) terhadap
struktur glomerulus dan tubulus kontortus
proksimal ginjal mencit jantan.

Materi dan Metode

Hewan uji yang digunakan dalam penelitian
ini yaitu mencit (Mus musculus L.) jantan
berusia 3 bulan dengan rata-rata bobot badan
30-35 g sebanyak 30 ekor. Mencit diaklimasi
selama 12 hari dalam kondisi laboratorium
yang terkontrol, sebelum diberi paparan bahan
uji. Mencit dipelihara pada kandang terpisah
dengan kepadatan 3 ekor per kandang. Pakan
standar HI-PRO-VITE Medicated 594 dan air
minum diberikan secara ad libitum.
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Daun tanaman Mimba (4Azadirachta indica.
A. Juss) didapat dari area kampus FSM UNDIP,
Tembalang, Semarang. Sediaan daun mimba
diperoleh dari daun yang berada di urutan
ke-4 sampai ke-20 pada setiap tangkainya.
Pembuatan ekstrak etanol daun mimba dilakukan
dengan metode maserasi. Ekstraksi dilakukan
dengan cara merendam sampel dalam larutan
etanol 70% dengan perbandingan 1:3. Larutan
kemudian diaduk selama 1 menit pada suhu
kamar kemudian didiamkan selama 12 jam.
Ekstrak dipisahkan dengan cara penyaringan
sehingga diperoleh filtrat dan ampas. Filtrat
yang mengandung ekstrak dievaporasi dengan
rotary vacuum evaporator pada suhu 50-60°C,
untuk memisahkan antara pelarut dengan ekstrak
(Kediso et al., 2021). Hasil akhir ekstraksi
etanol daun mimba berupa serbuk. Ekstrak
etanol daun nimba selanjutnya dibuat sediaan
bahan perlakuan dengan dosis 14 mg/kgBB.
Penentuan dosis dilakukan berdasar penelitian
Sitasiwi dkk. (2017) mengenai penggunaan
ekstrak etanol daun mimba sebagai senyawa
antifertilitas pada mencit.

Penelitian ini menggunakan Rancangan
Acak Lengkap dengan 2 perlakuan dengan
masing-masing perlakuan sebanyak 15 ulangan.
Hewanujiyang berjumlah 30 ekor dikelompokan
menjadi 2 kelompok, yaitu kelompok kontrol
(K) dan kelompok perlakuan (P). Masing-
masing kelompok ditempatkan pada 5 kandang
yang berbeda, tiap kandang terdiri dari 3 ekor
mencit jantan. Kelompok kontrol (K) adalah
hewan uji yang diberi akuades 0,2 ml/ekor/hari.
Kelompok perlakuan (P) merupakan kelompok
hewan uji yang diberi esktrak daun mimba dosis
0,2 ml/ekor/ hari. Perlakuan dilakukan selama
21 hari berturut-turut.

Koleksi sampel berupa organ ginjal
dilakukan pada hari ke-22. Mencit dibius
dengan kloroform kemudian dibedah untuk
diisolasi organ ginjalnya. Ginjal yang telah
diisolasi kemudian dibersihkan menggunakan
tissue dan ditimbang menggunakan timbangan
analitis dengan ketelitian 0.1 gram. Ginjal
selanjutnya  difiksasi menggunakan BNF
(buffer neutral formalin 10%) untuk dibuat
sediaan histologi dengan metode paraffin dan
pewarnaan Hematoksilin dan Eosin (H&E)
dengan ketebalan sayatan 5 um.

Variabel yang diamati adalah bobot ginjal,
diameter glomerulus, tebal kapsula Bowman,
diameter tubulus proksimal dan lumen tubulus
proksimal kelompok kontrol dan kelompok
perlakuan. Pengamatan sediaan histologi
dilakukan menggunakan fotomikrograf dengan
perbesaran 200x. Setiap sediaan histologi
diamati 4 bidang pandang, dari setiap bidang
pandang diambil 5 glomerulus dan 5 tubulus
proksimal. Pengukuran diameter bagian-bagian
organ ginjal dilakukan dengan mengukur
diameter secara vertikal dan horizontal
untuk penampang berbentuk bulat atau dari
jarak terjauh (x) dan jarak terdekat (y) untuk
penampang yang berbentuk oval. Pengukuran
menggunakan rumus .

Pengukuran diameter glomerulus dila-
kukan dengan mengukur diameter masing-
masing glomerulus secara vertikal dan
horizontal atau dari sisi terpanjang dan
terpendek untuk glomerulus yang bentuknya
tidak bulat sempurna. Pengukuran tebal kapsula
bowman dilakukan dengan mengukur diameter
kapsula bowman kemudian dikurangi diameter
glomerulus. Pengukuran diameter tubulus
proksimal dilakukan dengan cara memilih
tubulus yang bentuknya relatif bulat kemudian
diukur secara vertikal dan horizontal dari sisi
terluar tubulus ke sisi terluar yang berlawanan.
Diameter lumen tubulus proksimal diukur dari
epitelium tubulus proksimal secara vertikal dan
horizontal.

Data yang diperoleh yaitu rata-rata bobot
ginjal, diameter glomerulus tebal kapsula Bow-
man, diameter tubulus proksimal dan diameter
lumen dari kelompok kontrol dan klompok
perlakuan. Data dianalisis dengan menggunakan
uji t dengan taraf kepercayaan 5%.

Hasil dan Pembahasan

Hasil analisis uji t bobot ginjal, diameter
glomerulus, tebal kapsula Bowman, diameter
tubulus proksimal dan diameter lumen antara
kelompok kontrol (K) dengan kelompok
perlakuan (P) disajikan pada Tabel 1. Rerata
bobot ginjal mencit dari masing-masing
kelompok perlakuan yaitu kontrol (K) 0,19+0,43
dan perlakuan (P) 0,21+0,03. Hasil uji t
menunjukkan bahwa pemberian ekstrak etanol
daun mimba memberikan hasil yang berbeda
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tidak bermakna (p>0,05) terhadap bobot ginjal
antara kelompok kontrol (K) dengan kelompok
perlakuan (P). Hal tersebut menunjukkan
pemberian ekstrak etanol daun mimba dengan
dosis 14 mg/kg BB selama 21 hari masih dapat
ditolerir oleh tubuh dan belum mempengaruhi
bobot ginjal.

Lazic et al. (2020) menyatakan bahwa
perubahan bobot organ telah lama digunakan
sebagai indikator dari perubahan kimiawi
pada organ. Perbandingan bobot organ antara
kelompok hewan kontrol dan perlakuan telah
digunakan untuk mengevaluasi efek toksik bahan
uji. Ginjal sebagai organ eksresi mempunyai
sifat yang rentan terhadap efek toksik dan zat
xenobiotik. Koreim (2013) menyatakan bahwa
pemberian minyak ekstrak mimba dengan dosis
2 ml tidak menimbulkan efek toksik. Penelitian
menunjukkan pemberian ekstrak etanol daun
mimba dengan dosis 14 mg/kg BB masih
dibawah dosis toksik mimba sehingga tidak
mempengaruhi bobot ginjal. Braga et al. (2021)
menyatakan bahwa dosis toksik ekstrak daun
mimba untuk mencit adalah lebih dari 50mg/
kbBB.

Hasil uji t mengenai pengaruh pemberian
ekstrak etanol daun mimba terhadap diameter
glomerulus menunjukkan hasil yang berbeda
tidak  bermakna  (p>0,05).  Glomerulus
merupakan struktur yang menyerupai sebuah
bola yang tersusun dari kapiler yang dilapisi
oleh sel endotel. Kapiler-kapiler disatukan oleh
sel mesangium sedangkan pada permukaan
kapiler dilapisi oleh sel endotel khusus yang
disebut podosit (Gilbert et al., 2014). Terasaki
et al. (2020) menyatakan bahwa diameter

glomeulus pada mencit normal adalah sekitar
70 um. Hasil penelitian ini menunjukan bahwa
rerata diameter glomerulus mencit jantan pada
kelompok kontrol dan kelompok perlakuan
mendekati ukuran normal glomerulus mencit.

Rerata tebal kapsula Bowman pada
kelompok kontrol (K) dan kelompok perlakuan
(P) yaitu K (14.88+4.32) dan P (15.61£2.34).
Hasil uji t menunjukan bahwa pemberian ekstrak
etanol daun mimba memberikan hasil yang
berbeda tidak bermakna (p>0,05) pada variabel
tebal kapsula Bowman kelompok kontrol
dan kelompok perlakuan. Sasaki et al. (2018)
menyatakan bahwa salah satu bentuk kerusakan
pada ginjal terlihat adanya penyempitan pada
ruang Bowman. Penyempitan ruang Bowman
disebabkan terjadinya peradangan glomerulus
ataupun proliferasi dari epitel kapsul Bowman.
Saat terjadi peningkatan permeabilitas kapiler
danfiltrasi pada glomerulus, maka protein plasma
dan sel darah merah dapat lolos dari glomerulus
sehingga membran filtrasi glomerulus rusak
dan terjadi pembengkakan yang dapat
mengakibatkanruang Bowmanmenyempit. Yang
et al. (2020) menyatakan bahwa pembesaran
glomerulus (glomerulomegaly) ditandai dengan
meningkatnya volume glomerulus sehingga
terjadi penyempitan pada ruang Bowman. Hasil
penelitian menunjukkan bahwa pemberian
ekstrak etanol daun mimba dengan dosis 14 mg/
kg BB masih dalam dosis yang aman bagi ginjal
yang ditandai dengan tidak ada penyempitan
ruang Bowman dan perbedaan tebal kapsulan
Bowman pada kelompok kontrol dan kelompok
perlakuan.

Tabel 1. Rerata bobot ginjal, diameter glomerulus, tebal kapsula Bowman, diameter tubulus proksimal, diameter lumen, dan konsumsi
air setelah paparan ekstrak etanol daun mimba selama 21 hari

Variabel K (Kelompok kontrol) P (Kelompok Perlakuan)
Bobot Ginjal (g) 0.19:+0.43 0.21:+0.03
Diameter Glomerulus (pm) 74.67'£9.75 72.944£5.07

Tebal Kapsula Bowman (pum) 14.88*+4.32 15.61*42.34
Diameter Tubulus Proksimal (um) 55.81%£6.82 55.75%£2.69
Diameter Lumen 23.65*43.16 22.95*+2.82
Konsumsi Air (ml) 4.97+1.06 5.25*+0.98

Keterangan: Data disajikan dalam rataan (X) + simpangan baku (SD). Rerata yang diikuti superskrip yang sama pada baris yang sama
menunjukan perbedaan tidak bermakna dengan uji t pada taraf kepercayaan 95%. K; kelompok kontrol dengan bahan uji
akuades 0,2 ml/ ekor/hari, P; Kelompok perlakuan dengan bahan uji ekstrak etanol daun mimba 0,2 ml/ekor/hari
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Ukuran diameter tubulus proksimal pada
kelompok kontrol (K) berkisar 55,81+6,82 dan
kelompok perlakuan (P) berkisar 55.75+2.69.
Hasil uji t menunjukkan bahwa pemberian
ekstrak etanol daun mimba memberikan hasil
yang berbeda tidak bermakna (p>0,05) pada
diameter tubulus proksimal kelompok control
dan perlakuan. Kerusakan tubulus proksimal
mencit dapat disebabkan oleh beberapa faktor,
salah satunya karena tingginya aliran darah
menuju ginjal yang menyebabkan berbagai
macam obat dan bahan kimia dalam sirkulasi
sistemik dikirim ke ginjal dalam jumlah yang
besar (Takaori et al., 2016). Gartner and Hiatt
(2016) menyatakan bahwa tubulus kontortus
proksimal terdapat banyak pada korteks ginjal
dengan diameter sekitar 60 um dan panjang
sekitar 14 mm. Hasil penelitian menunjukkan
tidak ada kerusakan pada tubulus proksimal
ditunjukkan dengan diameter tubulus proksimal
pada kelompok kontrol dan kelompok perlakuan
yang mendekati ukuran normal. Hal ini diduga
karena zat kimia yang terkandung dalam ekstrak
etanolmimbadalamjumlahyangsedikitsehingga
tidak menimbulkan peningkatan konsentrasi zat
kimia yang menimbulkan perbedaan tekanan
dan memicu terjadinya osmosis.

Ukuran diameter lumen pada kelompok
kontrol (K) berkisar 23,654+3,16 dan kelompok
perlakuan (P) berkisar 22.954+2.82. Hasil uji t
menunjukkan bahwa pemberian ekstrak etanol
daun mimba memberikan hasil yang berbeda
tidak bermakna (p>0,05) pada diameter lumen.
Penelitian Kusuma dkk. (2017) menyatakan
bahwa rerata diameter lumen tubulus proksimal
mencit pada kelompok kontrol adalah 24,4
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um. Hasil penelitian pemberian ekstrak etanol
daun mimba pada mencit baik pada kelompok
kontrol maupun perlakuan menunjukkan rerata
diameter lumen yang tidak berbeda bermakna
dan mendekati ukuran diameter normal lumen
tubulus proksimal.

Hasil penelitian menunjukkan bahwa
pemberian ekstrak etanol daun mimba dengan
dosis 14 mg/kg BB selama 21 hari secara
oral pada mencit jantan tidak menyebabkan
penyempitan pada lumen. Takaori et al.
(2016) menyatakan bahwa tubulus proksimal
ginjal dikatakan abnormal apabila terdapat
pembengkakan pada sel-sel penyusun epitel,
sehingga lumen tubulus proksimal menjadi
menyempit bahkan menutup. Zat kimia terlebih
dahulu diakumulasikan dalam tubulus proksimal
sebelum diekskresi melalui urin atau pada
saat substansi kimia ini direabsorbsi dari urin
maka akan melalui sel epitel tubulus dengan
konsentrasi tinggi. Akibat dari proses tersebut
zat-zat toksik ini akan terakumulasi di ginjal dan
menyebabkan kerusakan bagi ginjal, terutama di
tubulus proksimal berupa penyempitan lumen
karena pada tubulus proksimal ginjal merupakan
tempat terjadinya proses reabsorpsi dan ekskresi
dari zat-zat toksik (Kusuma dkk., 2017).

Pengamatan struktur mikroanatomi ginjal
mencit pada kelompok kontrol dan kelompok
perlakuan (Gambar 1) tidak menunjukkan
adanya kerusakan. Hal tersebut diduga
disebabkan pemberian ekstrak etanol daun
mimba dengan dosis 14 mg/ kg BB masih aman
dikonsumsi. Shi ef al. (2022) menyatakan bahwa
perubahan struktur histologis ginjal ini tentu
dipengaruhi oleh jumlah senyawa yang masuk

Gambar 1. Mikroanatomi Ginjal Mencit (pewaraan H&E, perbesaran 200x), (A) Kelompok Kontrol, (B) Kelompok
Perlakuan. Keterangan: (a) glomerulus, (b) kapsula Bowman. (c) tubulus proksimal, (d) lumen
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ke dalam tubuh. Efek toksik sangat mungkin
muncul apabila pemberiannya dengan dosis
yang berlebihan. Gambar struktur mikroanatomi
ginjal mencit ditunjukkan pada Gambar 1.

Ekstraksi bahan uji dalam penelitian ini
menggunakan pelarut etanol. Utami dan Putri
(2020) menyatakan bahwa etanol adalah pelarut
dengan indeks polaritas 5,2. Pelarut ini dapat
melarutkan semua metabolit sekunder seperti
alakaloid, flavonoid, saponin, tannin, steroid, dan
terpenoid. Ujah et al. (2021) menyatakan bahwa
daun mimba mengandung saponin, steroid,
terpen, tannin, glikosida, alkaloid, flavonoid,
fenol dan asam oksalat. Senyawa- tersebut
diduga terkandung dalam ekstrak etanol daun
mimba yang digunakan sebagai bahan uji dalam
penelitian ini. Saponin merupakan senyawa yang
menyebabkan apoptosis dan necrosis sel (Assour
et al., 2019). Senyawa alkaloid yang berasal
dari tanaman berakasi dengan cara berikatan
dengan mikrotubulus sehingga pembelahan
mitosis tertahan (Bhambhani and Khondare,
2021). Panche et al. (2016) menyatakan bahwa
flavonoid membantu meregulasi aktivitas selular
dan menekan radikal bebas yang menyebabkan
stress oksidatif dalam tubuh. Hasil penelitian ini
membuktikan bahwa ekstrak etanol daun mimba
dengan dosis 14mg/kgBB tidak menyebabkan
gangguan struktur glomerulus dan tubulus
proksimal ginjal sehingga diduga beberapa
senyawa dalam bahan uji masih dapat ditolerir
oleh jaringan tubuh hewan uji.

Rerata konsumsi air pada kelompok kontrol
(K) berkisar 4,97+1,06 dan kelompok perlakuan
(P) berkisar 5.25+0.98. Hasil uji t menunjukkan
bahwa pemberian ekstrak etanol daun mimba
memberikan hasil yang berbeda tidak bermakna
(p>0,05) terhadap konsumsi air. Analisis
tersebut menunjukkan bahwa pemberian
ekstrak etanol daun mimba dengan dosis 14
mg/kg BB dalam jangka waktu 21 hari tidak
mempengaruhi metabolisme cairan dalam tubuh.
Delima dkk. (2017) menyatakan bahwa perilaku
minum merupakan salah satu fungsi ginjal.
Keadaan dehidrasi akibat kurang minum akan
memperberat kerja ginjal terlebih jika ditambah
dengan konsumsi minuman atau obat yang
bersifat diuretik. Tandi dkk. (2017) menyatakan
bahwa senyawa flavonoid yang terkandung
dalam tanaman mimba dapat memberikan

272

efek yang potensial sebagai antioksidan dan
diuretikum sehingga mampu meningkatkan
laju filtrasi glomerulus. Peningkatan laju filtrasi
glomerulus menyebabkan zat nefrotoksik yang
masuk ke dalam ginjal akan dikeluarkan secara
cepat akibat aktivitas urinisasi yang meningkat.
Penelitian ini tidak menunjukan adanya
peningkatan urinasi ditandai dengan konsumsi
air yang tidak berbeda bermakna (p>0,05) antara
kelompok kontrol dan kelompok perlakuan.
Keseimbangan cairan merupakan bagian
dari kontrol tubuh untuk mempertahankan
homeostasis. = Homeostasis  cairan  dapat
dipertahankan oleh tubuh dengan cara mengatur
cairan ekstraselular, yang selanjutnya akan
mempengaruhi cairan intraselular. Dua faktor
yang diatur tubuh untuk mempertahankan
keseimbangan cairan, yaitu volume dan
osmolaritas cairan ekstraselular (Gilbert et al.,
2014). Pengaturan osmolaritas dilakukan dengan
cara mengatur air. Peningkatan osmolaritas
cairan ekstraselular akan dideteksi oleh
osmoreseptor di hipotalamus, yang kemudian
akan merangsang neuron hipotalamus sehingga
menimbulkan rasa haus dan akan meningkatkan
sekresi hormon vasopressin (Yanga et al., 2020).
Rasa haus yang timbul akan menyebabkan lebih
banyak minum air, sehingga akan menyebabkan
penurunan osmolaritas cairan ekstraselular.
Penurunan osmolaritas ekstraselular juga
dilakukan oleh hormon vasopressin (Barret
et al, 2012). Hormon vasopresin akan
menyebabkan  protein aquaporin  (AQP)
menempatkan dirinya di membran sel tubulus
koligentes, sehingga permeabilitas membran
terhadap air meningkat (Terasaki et al., 2020).
Hasil penelitian menunjukkan tidak terdapat
perbedaan konsumsi air yang bermakna antara
kelompok kontrol dan kelompok perlakuan.
Hal ini diduga karena kandungan kimia pada
ekstrak etanol daun mimba tidak menimbulkan
perbedaan osmolaritas cairan tubuh sehingga
tidak menimbulkan gangguan metabolisme.

Kesimpulan

Hasil dari penelitian ini dapat disimpulkan
bahwa pemberian ekstrak etanol daun mimba
selama 21 hari dengan dosis 14 mg/kg BB masih
aman terhadap struktur histologi ginjal mencit
jantan.
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