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Combination of Turi Leaf Extract (Sesbania grandiflora (L.) Pers.) with Vitamin C on SGOT SGPT as Indicators of
Hepatotoxicity in Male Wistar Rats (Rattus norvegicus) Induced by Paracetamol

[Uji Kombinasi Ekstrak Daun Turi Putih ( Sesbania grandiflora (L.) Pers.) dengan Vitamin C terhadap SGOT dan
SGPT sebagai Indikator Hepatotoksisitas pada Tikus Putih Jantan Galur Wistar ( Rattus norvegicus ) yang di
Induksi Parasetamol]
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Abstract. Turi leaves contain secondary metabolites, including alkaloids, saponins, steroids, triterpenoids, phenolics, and
tannins, which have potential antioxidant activity. Toxic doses of paracetamol produce the metabolite N-acetyl-p-benzoquinone
imine (NAPQI), which induces oxidative stress, hepatocyte damage, and increases in SGOT, SGPT, and MDA levels. This study
aimed to determine the effect of the combination of S. grandiflora leaf extract and vitamin C on SGOT, SGPT, and MDA levels in
male Wistar rats induced with toxic-dose paracetamol. This study employed a pre-post test control group design using 40 male
Wistar rats divided into eight treatment groups: KN, K-, K+1, K+2, K+3, P1, P2, and P3. The study was conducted from April to
June 2026 at the Animal Laboratory, Pharmacology Laboratory, and Clinical Pathology Laboratory of Universitas
Muhammadiyah Sidoarjo, as well as the Organic Chemistry Laboratory, Faculty of Mathematics and Natural Sciences,
Universitas Negeri Surabaya. SGOT and SGPT levels were measured using the enzymatic method, while MDA levels were
determined using the Wills method. The results showed that an paracetamol induction increased SGOT, SGPT, and MDA levels,
whereas the combination of S. grandiflora leaf extract and vitamin C reduced all three parameters. Statistical analysis using the
Kruskall-Wallis test for SGOT and MDA and Welch ANOVA for SGPT demonstrated significant differences among the groups
(p<0.05). The combination of S. grandifiora leaf extract and vit C has potential as a hepatoprotective agent.

Keywords - white turi leaf extract, vit C, paracetamol, SGOT, SGPT.

Abstrak. Daun turi putih mengandung senyawa metabolit sekunder seperti alkaloid, saponin, steroid, triterpenoid, fenolik, dan
tanin yang berpotensi sebagai antioksidan. Parasetamol dosis toksik menghasilkan metabolit N-acetyl-p-benzoquinone imine
(NAPQI) yang memicu stres oksidatif, kerusakan hepatosit, serta peningkatan kadar SGOT, SGPT dan MDA. Penelitian ini
bertujuan mengetahui pengaruh kombinasi ekstrak daun turi dengan vitamin C terhadap kadar SGOT, SGPT, dan MDA pada
tikus putih jantan galur Wistar yang diinduksi parasetamol dosis toksik. Penelitian menggunakan rancangan pre-post test
control group design pada 40 ekor tikus yang dibagi menjadi delapan kelompok perlakuan, yaitu KN, K-, K+1, K+2, K+3, P1, P2,
dan P3. Penelitian diloksanakan pada April-juni 2026 di Laboratorium Hewan Coba, Laboratorium Farmakologi, dan
Laboratorium Patologi Klinik Universitas Muhammadiyah Sidoarjo serta Laboratorium Kimia Organik Universitas Negeri
Surabaya. Kadar SGOT dan SGPT dianalisis menggunakan metode enzimatik, sedangkan kadar MDA dianalisis menggunakan
metode-Wills. Hasil menunjukkan induksi parasetamol meningkatkan kadar SGOT, SGPT, dan MDA, sedangkan kombinasi
ekstrak daun turi dan vit C menurunkan ketiga parameter tersebut. Analisis Kruskal-Wallis pada SGOT dan MDA serta Welch
ANOVA pada SGPT menunjukkan perbedaan bermakna (p<0,05). Kombinasi ekstrak daun turi dan vitamin C berpotensi sebagai
hepatoprotektor.

Kata Kunci - ekstrak daun turi, vit C, parasetamol, SGOT, SGPT.

|. Pendahuluan

Peran hati dalam metabolisme adalah sebagai organ
vital, detoksifikasi, dan sintesis protein sehingga rentan



mengalami terjadinya kerusakan akibat paparan zat
toksik, termasuk pada model penggunaan obat secara
berlebihan [1] [2] [3]. Penyebab model hepatotoksisitas
yang paling sering ditemukan ialah penggunaan
parasetamol. Pada dosis terapi, parasetamol
dimetabolisme melalui jalur glukuronidasi dan sulfasi,
sedangkan sebagian kecil diubah oleh enzim sitokrom
P450 menjadi metabolit reaktif N-acetyl-p-benzoquinone
imine (NAPQI). Kondisi overdosis, produksi NAPQI
meningkat sehingga menghabiskan cadangan glutation,
mnyebabkan stres oksidatif sehingga memicu peroksidasi
lipid, dan terjadi kerusakan hepatosit, bahkan gangguan
ginjal akut [4] [5] [6]. Stres oksidatif akibat akumulasi
(ROS) menyebabkan kebocoran enzim (SGOT) dan (SGPT)
ke dalam sirkulasi darah. Peningkatan kadar SGOT dan
SGPT digunakan sebagai indikator biokimia kerusakan
hati akibat hepatotoksisitas [7][8][9]. Pengembangan agen
hepatoprotektif berbahan alami menjadi salah satu
alternatif yang banyak diteliti, salah satunya daun turi
putih ( Sesbania grandiflora (L.) Pers.) yang mengandung
senyawa biokimia aktif alami dengan aktivitas
antioksidan yang berpotensi hepatoprotektif [10,20].
Penelitian terdahulu menunjukkan bahwa ekstrak etanol
daun turi putih mampu menurunkan kadar SGOT, SGPT,
ALP, dan Gamma-GT serta memperbaiki kondisi hati pada
tikus yang diinduksi parasetamol dosis toksik [11][12][22].
Namun, penelitian tersebut masih menggunakan ekstrak
daun turi putih atau vitamin C secara tunggal sehingga
potensi efek sinergis belum dievaluasi [19]. Vitamin C
sebagai antioksidan larut air sehingga mampu
menghambat peroksidasi lipid, mempertahankan kadar
glutation, dan meningkatkan sistem pertahanan
antioksidan tubuh. Berdasarkan hal tersebut, penelitian
ini bertujuan mengkaiji efektivitas kombinasi ekstrak daun
turi putih ( Sesbania grandiflora (L.) Pers.) dan vit C
terhadap kadar SGOT dan SGPT sebagai indikator
hepatotoksisitas pada tikus putih jantan yang diinduksi
parasetamol.



Il. Metode

Penelitian ini memperoleh persetujuan etik dari Universitas Airlangga Surabaya dengan nomor sertifikat
0302/HRECC.FODM/I1/2026. Desain penelitian bersifat eksperimen kuantitatif laboratorium dengan rancangan pre-post
test pada kelompok kontrol. Penelitian bertujuan untuk uji kombinasi ekstrak daun turi putih ( Sesbania grandiflora L.
Pers.) dan vit C terhadap kadar SGOT dan SGPT) sebagai indikator hepatotoksisitas pada tikus putih jantan galur Wistar
yang diinduksi paracetamol dosis toksik. Penelitian ini menggunakan 40 ekor tikus putih jantan galur Wistar yang dibagi
menjadi 8 kelompok perlakuan dan pada setiap kelompok terdapat 5 ekor tikus. Penentuan besar sampel mengikuti
rumus Federer, (n-1) (t-1) 15 diperoleh n=4; sehingga tiap kelompok terdiri atas 4 ekor tikus dan ditambahkan 1 ekor
tikus cadangan per masing-masing kelompok uji. Sampel tikus putih jantan ( Rattus norvegicus ) yang memenubhi kriteria
inklusi, yaitu berjenis kelamin jantan, galur Wistar, berusia 2-3 bulan, memiliki berat badan 100-200 gram, dan dalam
kondisi sehat. Kriteria eksklusi meliputi tikus yang cacat, terluka, sakit, atau berjenis kelamin betina.

Penelitian dilaksanakan di Laboratorium Kimia Klinik, Laboratorium Hewan Coba, dan Laboratorium Kimia/Farmakologi
Universitas Muhammadiyah Sidoarjo. Pemekatan ekstrak dan uji fitokimia dilakukan di Laboratorium Kimia Organik
Universitas Negeri Surabaya. Penelitian dilaksanakan pada bulan April hingga Juni 2026. Proses ekstraksi daun turi putih
sebanyak 3100 gram digunakan sebagai bahan baku ekstraksi yang diperoleh dari daerah Tanggulangin Sidoarjo. Bahan
tersebut dikeringkan terlebih dahulu, kemudian dihaluskan dan ditimbang seberat 300 gram hasil serbuk simplisia untuk
proses meserasi. Maserasi dilakukan menggunakan pelarut etanol 70% selama 72 jam dengan pengadukan berkala.
Ekstrak yang diperoleh dikonsentrasikan menggunakan rotary vacuum evaporator (BUCHI R-125) hingga diperoleh bentuk
pekat, kemudian dilakukan uji fitokimia untuk mengetahui senyawa bioaktif yang terkandung pada daun turi yaitu
senyawa alkaloid, flavonoid, saponin, steroid, triterpenoid,fenolik dan tanin.

Penelitian menggunakan kombinasi ekstrak daun turi putih dan vitamin C dengan rasio 1:1, 1:2, dan 2:1. Dosis ekstrak
dan vitamin C yang digunakan yaitu 500 mg/kgBB dan 1.000 mg/kgBB, sedangkan paracetamol diberikan dengan dosis
1.500 mg/kgBB sebagai induktor hepatotoksisitas. Hewan coba diaklimatisasi selama tiga hari dengan pemberian pakan
standar dan air minum serta dipelihara dalam kandang sesuai standar pemeliharaan hewan laboratorium. Sebanyak 40
ekor tikus dibagi menjadi delapan kelompok, yaitu kontrol normal (Kn), kontrol negatif (K-), kontrol positif Na-CMC (K+1),
kontrol positif vitamin C (K+2), kontrol positif ekstrak daun turi (K+3), serta tiga kelompok perlakuan kombinasi ekstrak
daun turi dan vitamin C dengan rasio 1:1 (P1), 1:2 (P2), dan 2:1 (P3). Setelah masa aklimatisasi, seluruh kelompok selain
kontrol normal diinduksi parasetamol selama tujuh hari, kemudian diberikan perlakuan sesuai kelompok selama tujuh
hari. Parameter yang diamati meliputi kadar SGOT, SGPT, MDA, berat badan, gejala klinis, dan gambaran makroskopis
hati.

Pengamatan gejala klinis dilakukan setiap hari untuk menilai perubahan perilaku, nafsu makan, berat badan, aktivitas,
serta tanda-tanda toksisitas seperti diare, tremor, kejang, bulu rontok, dan kelemahan. Pengambilan darah dilakukan
menggunakan metode retro-orbital sebanyak 1,5ml pada hari ke-4, ke-11, dan ke-18. Serum yang diperoleh digunakan
untuk pemeriksaan kadar SGOT, SGPT, dan MDA.

Pemeriksaan SGOT dan SGPT dilakukan dengan pembacaan parameter menggunakan metode enzimatik kolorimetri
dengan absorbansi pada panjang gelombang 505 nm. Pemeriksaan makroskopis dilakukan terhadap organ hati setelah
nekropsi dengan mengamati warna, bentuk, tekstur, konsistensi pada permukaan hati. Data dianalisis secara statistik
menggunakan SPSS. Uji normalitas dan homogenitas dilakukan sebagai uji prasyarat. Data memenuhi asumsi
parametrik, digunakan uji One-Way ANOVA yang dilanjutkan dengan uji post hoc Games-Howell apabila terdapat
perbedaan bermakna. Sebaliknya, apabila data tidak memenuhi asumsi normalitas dan/atau homogenitas, digunakan uji
Kruskal-Wallis yang dilanjutkan dengan uji Mann-Whitney menggunakan koreksi Bonferroni apabila diperoleh hasil yang
bermakna. Seluruh analisis dilakukan pada taraf signifikansi 5% (a = 0,05).

I1l. Hasil dan Pembahasan

A. Persiapan Sampel

Persiapan sampel dimulai dengan mencuci daun turi putih ( Sesbania grandiflora ) L.Pers) dengan air mengalir, kemudian
dikeringkan dan dijemur dengan cara diangin-anginkan tanpa terkena sinar matahari langsung yang bertujuan agar



senyawa aktif pada daun turi tetap terjaga. Sampel daun kemudian dihaluskan sampai menjadi serbuk simplisia lalu
diekstraksi menggunakan metode maserasi dengan pelarut etanol 70%. Hasil dari preparasi sampel ditunjukkan pada
Tabel 1.

Berdasarkan Tabel 1. didapatkan sampel basah sebesar 3.100 gram dan sampel kering 2.200 gram. Terjadinya
penyusutan sebanyak 29,03% dari berat awal dikarenakan hilangnya kadar air pada daun turi saat proses pengeringan.
Sebanyak 300 gram simplisia yang telah ditimbang selanjutnya dimaserasi dengan etanol 70% sebanyak 3 kali selama
3x24 jam dengan dilakukan pengadukan sesekali agar tidak terjadi kepadatan serbuk yang mengendap sehingga pelarut
akan sulit untuk menembus bahan dan senyawa aktif yang terkandung [13]. Hasil maserasi bewarna hijau pekat
sebanyak 1.045 Liter yang kemudian akan dilakukan penyaringan dan evaporasi dengan menggunakan rotary vacuum
evaporator (BUCHI Rotavapor R-80.)

Pelarut yakni etanol 70% memiliki titik didih yang rendah yaitu pada angka 79°C sehingga diperlukan pemanasan sedikit
untuk proses pemekatan. Etanol merupakan pelarut yang aman dan rendah tingkat toksisitas dibandingkan dengan
pelarut lainnya [14]. Hasil maserasi setelah dilakukan penyaringan dan evaporasi bewarna hijau pekat dan kental
sebesar 101 gram. Hasil ekstrak pekat yang diperoleh kemudian dihitung nilai % atau rendemennya.

Persen rendemen yakni merupakan berat total dari semua senyawa metabolit sekunder yang terdapat pada suatu
sampel atau tanaman [15]. Semakin tinggi nilai persen rendemen ekstrak semakin banyak juga senyawa yang
terkandung, dengan nilai minimum persen rendemen ekstrak kental yaitu 10% [13]. Persen rendemen yang didapatkan
dari penelitian ini sebesar 33% sehingga dapat disimpulkan memenuhi standar nilai hasil rendemen ekstrak.

B. Uji Fitokimia

Senyawa metabolit sekunder merupakan senyawa bioaktif yang dapat digunakan untuk pengobatan sehingga untuk
mengetahui kandungan senyawa yang terkandung diperlukan uji fitokimia, berikut Tabel 2.

Berdasarkan hasil pengujian yang telah dilakukan, ekstrak etanol daun turi menunjukkan hasil positif terhadap senyawa
alkaloid, saponin, steroid, triterpenoid, fenolik, dan tanin, sedangkan flavonoid menunjukkan hasil negatif. Hasil ini
sejalan dengan penelitian sebelumnya yang mendapatkan hasil bahwa ekstrak daun turi dengan etanol 70%
mengandung alkaloid, saponin, steroid, triterpenoid, fenolik dan tanin [5]. Pengujian alkaloid yang menggunakan
pereaksi Mayer, Wagner, dan Dragendorff diperoleh hasil positif yang ditandai dengan terbentuknya endapan putih,
endapan coklat, dan endapan jingga. Hasil tersebut menunjukkan bahwa ekstrak etanol daun turi mengandung senyawa
alkaloid. Adanya alkaloid dalam daun turi diduga dapat berperan dalam aktivitas biologis tanaman, terutama sebagai
antioksidan yang mampu membantu mengurangi kerusakan sel akibat radikal bebas [5].

Hasil positif juga diperoleh pada pengujian saponin yang ditandai dengan terbentuknya busa stabil setelah pengocokan.
Terbentuknya busa menunjukkan adanya senyawa saponin yang memiliki sifat sebagai surfaktan alami. Senyawa ini
diketahui memiliki berbagai aktivitas farmakologis, salah satunya sebagai antioksidan yang dapat membantu melindungi
sel dari kerusakan oksidatif [16]. Triterpenoid merupakan salah satu senyawa metabolit sekunder yang banyak
dilaporkan memiliki aktivitas antioksidan dan antiinflamasi [5].

Pengujian fenolik dan tanin juga menunjukkan hasil positif. Pada uji fenolik terbentuk endapan putih, sedangkan pada uiji
tanin terbentuk warna coklat kehijauan. Keberadaan kedua senyawa tersebut sangat penting karena golongan fenolik
dikenal memiliki kemampuan menangkap radikal bebas melalui gugus hidroksil yang dimilikinya serta kemampuan
tersebut memungkinkan senyawa fenolik dan tanin berperan dalam menghambat proses peroksidasi lipid yang dapat
menyebabkan kerusakan membran sel [17]. Berbeda dengan senyawa metabolit sekunder lainnya, pengujian flavonoid
menunjukkan hasil negatif, ditunjukkan dengan tidak terdeteksinya flavonoid pada penelitian ini dapat disebabkan oleh
beberapa faktor, seperti perbedaan kondisi lingkungan tempat tumbuh tanaman, umur tanaman saat dipanen, metode
ekstraksi, maupun konsentrasi flavonoid yang relatif rendah sehingga tidak dapat terdeteksi oleh metode pengujian
yang digunakan [18]. Hasil ini menunjukkan bahwa kandungan metabolit sekunder pada tanaman dapat bervariasi
tergantung pada berbagai faktor yang memengaruhi pertumbuhan dan proses ekstraksi [18].

C. Perlakuan

Aklimatisasi adalah proses penyesuaian hewan coba terhadap lingkungan pemeliharaan yang baru sebelum digunakan
dalam penelitian. Proses ini dilakukan agar hewan dapat beradaptasi dengan kondisi kandang, suhu, pencahayaan,
pakan, dan lingkungan sekitarnya sehingga kondisi fisiologisnya menjadi lebih stabil. Hewan coba diaklimatisasikan
selama 3 hari sebelum penelitian dengan mengacu pada standar waktu minimal aklimatisasi hewan coba selama 3 hari
[26]. Penelitian ini menggunakan 40 ekor tikus putih jantan galur wistar yang dibagi menjadi 8 kelompok untuk menguji



efek hepatoprotektif dari kombinasi ekstrak daun turi dengan vitamin C terhadap kerusakan hati yang diinduksi
paracetamol dosis toksik. Pengamatan gejala klinis dilakukan sebanyak tiga kali, yaitu setelah masa adaptasi, setelah
induksi paracetamol, dan setelah pemberian kombinasi ekstrak daun turi dengan Vitamin C. Parameter yang diamati
meliputi (lemas, gelisah, kejang, dan kerontokan bulu. Berikut hasil pengamatan gejala klinis pada Tabel 3.

Tabel 3. Hasil pengamatan gejala toksik.

Gejala Gejala
| Jumilah | 232 Gejala Klinis 2
Dosis | = klinis klinis
tikus . (Paracetamol)
(Adaptasi) (Ekstrak)
Bul Bul
Gelisah _— Kejang Lemas | Gelisah _— Kejang | Lemas | Gelisah
Rontok Rontok
Kn 5 - - - - - - - - -
K- 5 - - - - - - -
K+1 5 - - - - - - -
K+2 5 - - - - - - -
K+3 5 - - - - - - -
P1 5 - - - - - - -
p2 5 - - - - - - -
P3 5 - - - - - - -
Keterangan

Kn : Diberi pakan pelet dan minum air mineral

K- : Diberi Parasetamol 1500 mg/kgBB

K1 : Diberi Na-CMC 0,5% 1000 mg/kgBB

K2 : Diberi Vitamin C 1000 mg/kgBB

K3 : Diberi Ekstrak Daun Turi Putih 1000 mg/kgBB

P1 : Diberi Ekstrak Daun Turi Putih dengan Vitamin C menggunakan perbandingan 1:1 500 mg/kgBB

P2 : Diberi Vitamin C dengan ekstrak daun turi putih menggunakan perbandingan 1:2 500 mg/kgBB dan 1000 mg/kgBB
P3: Diberi Vitamin C dengan ekstrak daun turi putih menggunakan perbandingan 2:1 1000 mg/kgBB dan 500 mg/kgBB

Berdasarkan Tabel 3. Hasil pengamatan gejala toksik, selama masa adaptasi 3 hari tidak ada gejala klinis yang terlihat
pada tikus. Selanjutnya, pemberian paracetamol selama 7 hari adanya gejala klinis yang timbul yaitu kerontokan bulu
yang terjadi pada semua kelompok perlakuan kecuali kelompok normal (Kn), pada pemberian kombinasi ekstrak daun
turi putih dengan Vitamin C secara selama 7 hari menimbulkan efek gejala toksik pada kelompok negatif (K-) dan
kelompok kontrol 1 (K+1) berupa kerontokan bulu dan lemas, hal ini dapat terjadi karena pada (K-) tidak diberikan
apapun setelah diberi paracetamol dan (K+1) hanya diberikan Na-CMC dengan dosis 1000 mg/kgBB yang tidak
menyebabkan efek tertentu atau netral setelah pemberian paracetamol. Hal ini sejalan dengan penelitian sebelumnya
bahwa pemberian ekstrak bunga turi dengan dosis 10.000 mg/kgBB selama 7 hari berturut-turut menimbulkan
kerontokan bulu [18]. Pemberian paracetamol dengan dosis 1.500 mg/kgBB selama 7 hari berturut-turut berpotensi
menimbulkan efek toksik karena sebagian paracetamol dimetabolisme oleh enzim sitokrom P450 menjadi N- acetyl-p-
benzoquinone imine (NAPQI), yaitu metabolit reaktif yang bersifat toksik dan pada pemberian dosis tinggi cadangan
glutation di dalam hati menurun sehingga NAPQI tidak dapat didetoksifikasi secara optimal dan dapat menyebabkan
gejala toksik seperti kerontokan bulu pada tikus putih [18].



Keterangan:

Kn :Diberi pakan pelet dan minum air mineral

K- :Diberi Parasetamol 1500 mg/kgBB

K+1: Diberi Na-CMC 0,5% 1000 mg/kgBB

K+2: Diberi Vitamin C 1000 mg/kgBB

K+3: Diberi Ekstrak daun turi putih 1000 mg/kgBB

P1 : Diberi Ekstrak Daun Turi Putih dengan Vitamin C menggunakan perbandingan 1:1 500 mg/kgBB

P2 : Diberi Vitamin C dengan ekstrak daun turi putih menggunakan perbandingan 1:2 500 mg/kgBB dan 1000 mg/kgBB
P3: Diberi Vitamin C dengan ekstrak daun turi putih menggunakan perbandingan 2:1 1000 mg/kgBB dan 500 mg/kgBB

Berdasarkan Tabel 4, rata-rata berat badan tikus pada seluruh kelompok menunjukkan kecenderungan meningkat pada
setiap tahapan penelitian, yaitu setelah masa adaptasi, setelah induksi paracetamol, dan setelah pemberian ekstrak
daun turi putih serta kombinasi Vitamin C. Peningkatan berat badan pada masa adaptasi menunjukkan bahwa tikus
mampu menyesuaikan diri dengan lingkungan pemeliharaan dan berada dalam kondisi fisiologis yang baik sebelum
perlakuan.

Setelah induksi paracetamol dosis 1.500 mg/kgBB selama 7 hari, seluruh kelompok masih mengalami peningkatan berat
badan, meskipun besarnya peningkatan berbeda pada setiap kelompok. Peningkatan terendah terjadi pada kelompok
K- (5,0 gram), sedangkan tertinggi pada kelompok P2 (19,6 gram). Tidak ditemukannya penurunan berat badan
menunjukkan bahwa perubahan berat badan saja belum cukup menggambarkan efek toksik, sehingga diperlukan
parameter lain, seperti kadar MDA, untuk mengevaluasi stres oksidatif akibat induksi paracetamol. Setelah pemberian
ekstrak daun turi putih maupun kombinasinya dengan Vitamin C, berat badan tikus kembali meningkat. Pada kelompok
perlakuan, P1 dan P2 menunjukkan pertambahan berat badan yang lebih besar dibandingkan P3, yang mengindikasikan
bahwa pemberian ekstrak daun turi putih yang dikombinasikan dengan Vitamin C mampu mempertahankan kondisi
fisiologis hewan uji setelah induksi paracetamol.

Hasil ini sejalan dengan penelitian Nipanikar et al . (2017) [27], yang melaporkan bahwa pemberian agen
hepatoprotektor mampu mempertahankan peningkatan berat badan tikus mendekati kondisi normal. Secara
keseluruhan, tidak ditemukannya penurunan berat badan pada seluruh kelompok menunjukkan bahwa pemberian
ekstrak daun turi putih maupun kombinasinya dengan Vitamin C tidak menimbulkan efek toksik yang memengaruhi
pertumbuhan dan kondisi fisiologis tikus selama penelitian.rata-rata berat badan tikus pada seluruh kelompok
cenderung meningkat selama penelitian, baik setelah masa adaptasi, induksi paracetamol, maupun pemberian ekstrak
daun turi putih dan kombinasi vitamin C. Peningkatan berat badan terendah setelah induksi paracetamol terjadi pada
kelompok K- (5,0 gram), sedangkan tertinggi pada kelompok P2 (19,6 gram). Setelah pemberian perlakuan, kelompok P1
dan P2 menunjukkan peningkatan berat badan yang lebih besar dibandingkan P3, mengindikasikan bahwa kombinasi
ekstrak daun turi putih dan vitamin C mampu mempertahankan kondisi fisiologis hewan uji.

D. Uji Antioksidan

Penelitian ini mengukur kadar malondialdehid (MDA) sebagai indikator aktivitas antioksidan in vivo dan penanda stres
oksidatif menggunakan metode Wills di Laboratorium Farmakologi Universitas Muhammadiyah Sidoarjo. MDA
merupakan produk akhir peroksidasi lipid akibat radikal bebas sehingga peningkatan kadarnya mencerminkan tingginya
stres oksidatif [11]. Pengujian dilakukan menggunakan serum darah tikus yang direaksikan dengan TCA ( Trichloroacetic
Acid ) 20% dan TBA ( Thiobarbituric Acid ) 0,67%, kemudian diukur menggunakan spektrofotometer UV-Vis setelah terlebih
dahulu dilakukan penentuan panjang gelombang maksimum dan kurva standar [11].

Pengukuran kurva standar dilakukan untuk menentukan konsentrasi suatu zat dalam sampel yang belum diketahui
melalui kurva kalibrasi. Pembuatan kurva standar menggunakan larutan induk 1,1,3,3-tetrametoksipropana (TMP)
dengan konsentrasi 10 ppm, yang selanjutnya diencerkan sehingga diperoleh larutan standar dengan konsentrasi 0,01;
0,02; 0,04; 0,06; 0,08; dan 0,10 ppm [11]. Nilai absorbansi masing-masing konsentrasi kemudian diukur pada panjang
gelombang 520 nm untuk menghasilkan kurva standar MDA. Hasil kurva standar disajikan pada Gambar 2.



Uji antioksidan dilakukan dengan pengukuran kadar serum menggunakan spektrofotometer UV-Vis single beam VWR
UV-1600PC. Kurva standar MDA pada panjang gelombang 520 nm menghasilkan persamaan regresi lineary = 8,231x +
0,0766 dengan nilai R? = 0,9907, yang menunjukkan hubungan linier yang sangat baik antara konsentrasi TMP dan nilai
absorbansi sehingga persamaan tersebut digunakan sebagai kurva kalibrasi dalam menghitung kadar MDA sampel.
Pengukuran dilakukan setelah tahap 1 (adaptasi) selama 3 hari, tahap 2 (pemberian parasetamol) selama 7 hari, dan
tahap 3 (pemberian kombinasi ekstrak daun turi putih dengan Vitamin C) selama 7 hari.

Gambar 1. Kurva penentuan panjang gelombang maksimum

Gambar 2. Kurva pembuatan standart

Berdasarkan Tabel 5, setelah pemberian ekstrak kelompok P3 memiliki kadar MDA rata-rata terendah yaitu 0,138 + 0,005
Abs, diikuti P1 dan P2 masing-masing sebesar 0,141 + 0,003 Abs dan 0,141 £ 0,004 Abs, sedangkan kelompok K- memiliki
kadar MDA tertinggi yaitu 0,309 + 0,045 Abs. Namun, berdasarkan besarnya penurunan kadar MDA dari tahap setelah
induksi parasetamol hingga setelah pemberian ekstrak, kelompok P1 menunjukkan penurunan terbesar yaitu 0,193 Abs
(0,334 menjadi 0,141 Abs), lebih besar dibandingkan P2 (0,111 Abs) dan P3 (0,110 Abs). Sebaliknya, kelompok K-
mengalami peningkatan kadar MDA sebesar 0,061 Abs. Hasil tersebut menunjukkan bahwa pemberian kombinasi
ekstrak daun turi putih dan Vit C mampu menurunkan kadar MDA setelah induksi paracetamol. Meskipun P3 memiliki
kadar MDA akhir terendah, kombinasi ekstrak daun turi putih dan vitamin C dengan perbandingan 1:1 (P1) menunjukkan
penurunan kadar MDA terbesar dibandingkan kelompok perlakuan lainnya, sehingga berpotensi memberikan efek
antioksidan melalui penghambatan peroksidasi lipid.

Tabel 5. Nilai rata-rata MDA.

Keterangan:

Kn :Diberi pakan pelet dan minum air mineral

K- :Diberi Parasetamol 1500 mg/kgBB

K+1: Diberi Na-CMC 0,5% 1000 mg/kgBB

K+2: Diberi Vitamin C 1000 mg/kgBB

K+3: Diberi Ekstrak 1000 mg/kgBB

P1 : Diberi Ekstrak Daun Turi Putih dengan Vitamin C menggunakan perbandingan 1:1 500 mg/kgBB

P2 : Diberi Vitamin C dengan ekstrak daun turi putih menggunakan perbandingan 1:2 500 mg/kgBB dan 1000 mg/kgBB

P3: Diberi Vitamin C dengan ekstrak daun turi putih menggunakan perbandingan 2:1 1000 mg/kgBB dan 500 mg/kgBB

Tabel. 6 Uji normalitas dan homogenitas MDA

Parameter | Tahapan | df | Shapiro - Wilk (P) | Normalitas Levene (P) | Homogenitas

MDA Tahap 1 |40 | 0,001 Tidak Terdistribusi normal | 0,001 Tidak homogen




Tahap 2 | 40 | 0,090 Terdistribusi normal 0,001 Tidak homogen

Tahap 3

|5

0,001 Tidak Terdistribusi normal | 0,001 Tidak homogen

Keterangan:
Interpretasi:

*Data Tahap 1 dan Tahap 3 tidak berdistribusi normal, sedangkan Tahap 2 berdistribusi normal berdasarkan uji Shapiro-
Wilk.

* Nilai Levene p = 0,001 (<0,05) sehingga varians data tidak homogen.

Tabel 7. Uji Kruskal - Wallis Uji MDA

Parameter | H df | P Keterangan
MDA 34,600 | 2 | 0,001 | Berbeda signifikan
Interpretasi:

Berdasarkan hasil uji Kruskal-Wallis diperoleh nilai H = 34,600 dengan p = 0,001 (p < 0,05), sehingga terdapat perbedaan
kadar MDA yang signifikan antar tahapan pengamatan. Oleh karena itu, analisis dilanjutkan dengan uji Mann-Whitney
untuk mengetahui pasangan tahapan yang berbeda signifikan.

Berdasarkan hasil uji normalitas menggunakan Shapiro-Wilk menunjukkan bahwa data kadar MDA yang diujikan pada
masing-masing tahap perlakuan [54] pada tahap 1 dan tahap 3 tidak berdistribusi normal (p < 0,05), sedangkan tahap 2
berdistribusi normal (p > 0,05). Uji homogenitas menggunakan Levene's Test juga menunjukkan bahwa data tidak
homogen (p < 0,05). Oleh karena itu, analisis dilanjutkan menggunakan uji nonparametrik Kruskal-Wallis. Hasil uji
Kruskal-Wallis menunjukkan adanya perbedaan yang bermakna kadar MDA antar tahapan penelitian (H = 34,600; p <
0,001). Meskipun demikian, kadar MDA setelah tahapan perlakuan belum kembali seperti kondisi awal seperti tahap
adaptasi, sehingga diduga durasi perlakuan atau dosis yang diberikan belum optimal.

E. Parameter SGOT dan SGPT

Enzim SGOT ( Serum Glutamic Oxaloacetic Transaminase ) merupakan enzim intraseluler yang terdapat pada hepatosit
dan akan dilepaskan ke dalam sirkulasi darah ketika terjadi kerusakan sel hati, sehingga peningkatan kadarnya menjadi
indikator hepatotoksisitas [11]. Pemberian ekstrak daun turi putih ( Sesbania grandifiora (L.) Pers.) dilaporkan mampu
menurunkan kadar SGOT melalui aktivitas antioksidan yang menghambat peroksidasi lipid, menangkap radikal bebas,
serta mempercepat regenerasi membran sel hati. Kandungan flavonoid dan tanin dalam daun turi berperan dalam
mekanisme tersebut sehingga dapat mencegah kerusakan hepatosit lebih lanjut [8],[9]. Oleh karena itu, pemeriksaan
kadar SGOT dilakukan untuk mengevaluasi tingkat kerusakan hati pada masing-masing kelompok perlakuan, yang
hasilnya disajikan pada Tabel 8.

Berdasarkan Tabel 8, rata-rata kadar SGOT seluruh kelompok pada masa adaptasi masih berada dalam kisaran normal.
Setelah induksi parasetamol, kadar SGOT meningkat pada hampir seluruh kelompok, menunjukkan terjadinya kerusakan
hepatosit akibat parasetamol dosis toksik [4]. Setelah pemberian perlakuan, kadar SGOT menurun, meskipun sebagian
besar masih berada di atas kisaran normal (85,71-213,33 U/L) [52]. Penilaian efektivitas perlakuan, dihitung selisih kadar
SGOT antara tahap setelah induksi parasetamol dan setelah pemberian ekstrak. Semakin besar nilai selisih, semakin baik
kemampuan perlakuan menurunkan kadar SGOT. Di antara kelompok kombinasi, P1 menunjukkan penurunan terbesar
yaitu 129,8 U/L (377,8 menjadi 248,0 U/L), diikuti P2 sebesar 80,6 U/L dan P3 sebesar 28,6 U/L, sedangkan kontrol negatif
(K-) hanya turun 13,4 U/L. Hasil ini menunjukkan bahwa kombinasi ekstrak daun turi putih dan vitamin C dengan
perbandingan 1:1 (P1) paling efektif menurunkan kadar SGOT dan berpotensi memberikan efek hepatoprotektif.
Meskipun demikian, kadar SGOT belum kembali ke kisaran normal sehingga diduga diperlukan durasi atau dosis
perlakuan yang lebih optimal.

Tabel 8. Hasil rata-rata SGOT



Kelompok | Jumlah tikus P SGOT rata-rata SD
Adaptasi (U/L) | Parasetamol (U/L) Ekstrak (U/L) | Nilai Normal
Q E 202,8 £ 2,95 201,2+6,72 203,6 £ 13,50
E E 201,6 £ 6,80 ﬁ4 + 146,79 362,0 £ 149,39
K+1 5 178,0 £ 29,08 286,2 + 38,01 239,6 + 24,30
E E 187,4 + 18,45 478,8 + 50,32 417,0 £45,49 | 85,71-213,33 U/L [29].
K+3 5 190,0+17,90 | 281,2+48,36 240,6 £ 60,13
P1 5 195,8 + 8,61 377,8 £ 124,68 248,0 £ 94,78
P2 5 203,6 + 3,21 365,0 + 37,46 284,4 + 70,65
P3 5 181,0 £ 14,25 295,6 £ 81,18 267,0 £ 80,51
Keterangan:

Kn :Diberi pakan pelet dan minum air mineral

K- :Diberi Parasetamol 1500 mg/kgBB

K+1: Diberi Na-CMC 0,5% 1000 mg/kgBB

K+2: Diberi Vitamin C 1000 mg/kgBB

K+3: Diberi Ekstrak 1000 mg/kgBB

P1 : Diberi Ekstrak Daun Turi Putih dengan Vitamin C menggunakan perbandingan 1:1 500 mg/kgBB

P2 : Diberi Vitamin C dengan ekstrak daun turi putih menggunakan perbandingan 1:2 500 mg/kgBB dan 1000 mg/kgBB
P3: Diberi Vitamin C dengan ekstrak daun turi putih menggunakan perbandingan 2:1 1000 mg/kgBB dan 500 mg/kgBB

Tabel 9. Uji normalitas dan homogenitas parameter SGOT

Parameter | Tahapan | df | Shapiro - Wilk (P) | Normalitas Levene (P) | Homogenitas
SGOT Tahap 1 | 40 | 0,001 Tidak terdistribusi normal | 0,001 Tidak homogen
Tahap2 | 40 | 0,026 Tidak terdistribusi normal | 0,001 Tidak homogen
Tahap 3 | 40 | 0,004 Tidak terdistribusi normal | 0,001 Tidak homogen
Keterangan:

Tahap 1: Tahap Adaptasi

Tahap 2 : Tahap Parasetamol

Tahap 3 : Tahap Kombinasi Ekstrak
Uji normalitas dan homogenitas SGOT
Interpretasi :

* Semua nilai Shapiro-Wilk p < 0,05, sehingga data tidak berdistribusi normal.



* Nilai Levene p = 0,001 (<0,05) sehingga varians tidak homogen.

Tabel 10. Uji Kruskal-Wallis SGOT

Parameter | H df | P Keterangan
SGOT 57,175 | 2 | 0,001 | Berbeda signifikan
Interpretasi :

Berdasarkan hasil uji Kruskal-Wallis diperoleh nilai H = 57,175 dengan p = 0,001 (p < 0,05), sehingga terdapat perbedaan
kadar SGOT yang signifikan antar tahapan pengamatan. Oleh karena itu, analisis dilanjutkan dengan uji Mann-Whitney
untuk mengetahui pasangan tahapan yang berbeda signifikan.

Hasil tersebut menunjukkan bahwa induksi parasetamol meningkatkan kadar SGOT secara signifikan, sedangkan
pemberian kombinasi ekstrak daun turi putih dan vitamin C mampu menurunkan kadar SGOT secara signifikan
meskipun nilainya belum berada di rentang kisaran normal.

Serum Glutamic Pyruvic Transaminase (SGPT) atau Alanine Aminotransferase (ALT) merupakan enzim transaminase yang
terutama terdapat di sitoplasma hepatosit sehingga lebih spesifik sebagai penanda kerusakan hati dibandingkan SGOT
[11]. Dalam keadaan normal, kadar SGPT di dalam serum berada pada kisaran rendah. Apabila terjadi kerusakan atau
nekrosis hepatosit akibat paparan senyawa hepatotoksik, seperti metabolit toksik paracetamol, enzim SGPT akan
dilepaskan ke dalam aliran darah sehingga kadarnya meningkat. Oleh karena itu, kadar SGPT banyak digunakan sebagai
biomarker untuk menilai derajat kerusakan sel hati [11]. Berikut hasil pemeriksaan kadar SGPT pada masing-masing
kelompok perlakuan yang disajikan pada Tabel 11.

Tabel 11. Hasil rata-rata SGPT

Kelompok | Jumlah tikus SGPT rata-rata + SD
Adaptasi (U/L) | Parasetamol (U/L) Ekstrak (U/L) | Nilai Normal
Q E 56,0 £ 3,39 55,2+ 2,28 52,0+2,83
K- 5 54,6 + 4,39 79,0 £ 9,97 70,0 £ 10,61
ﬁ E 57,0+ 6,44 84,4 +£12,84 77,0+ 12,86
K+2 5 53,8 + 2,86 89,0 + 21,08 71,2 +£23,66 | 45,7-80,8 U/L [30].
@ E 54,4 + 5,41 102,4 + 4,04 96,4 +7,83
P1 5 53,8 + 3,90 86,8 +12,03 75,8 + 14,02
P2 5 55,4+2,19 92,8 £ 19,58 80,2 £ 17,§
P3 5 58,0 + 2,92 91,6 £9,48 79,2+7,36
Keterangan:

Kn :Diberi pakan pelet dan minum air mineral
K- :Diberi Parasetamol 1500 mg/kgBB

K+1: Diberi Na-CMC 0,5% 1000 mg/kgBB

K+2: Diberi Vitamin C 1000 mg/kgBB

K+3: Diberi Ekstrak 1000 mg/kgBB

P1 : Diberi Ekstrak Daun Turi Putih dengan Vitamin C menggunakan perbandingan 1:1 500 mg/kgBB



P2 : Diberi Vitamin C dengan ekstrak daun turi putih menggunakan perbandingan 1:2 500 mg/kgBB dan 1000 mg/kgBB
P3: Diberi Vitamin C dengan ekstrak daun turi putih menggunakan perbandingan 2:1 1000 mg/kgBB dan 500 mg/kgBB

Berdasarkan Tabel 11, kadar SGPT rata-rata seluruh kelompok pada masa adaptasi masih berada dalam kisaran normal.
Setelah induksi parasetamol, kadar SGPT meningkat pada hampir seluruh kelompok, menunjukkan adanya kerusakan
hepatosit. Setelah pemberian perlakuan, kadar SGPT menurun pada sebagian besar kelompok. Penilaian efektivitas
perlakuan, dihitung selisih kadar SGPT antara tahap setelah induksi parasetamol dan setelah pemberian ekstrak.
Semakin besar nilai selisih, semakin baik kemampuan perlakuan menurunkan kadar SGPT. Di antara kelompok
kombinasi, P2 menunjukkan penurunan terbesar yaitu 12,6 U/L (92,8 menjadi 80,2 U/L), diikuti P3 sebesar 12,4 U/L dan
P1 sebesar 11,0 U/L, sedangkan kontrol negatif (K-) hanya turun 9,0 U/L. Hasil ini menunjukkan bahwa kombinasi
ekstrak daun turi putih dan vitamin C dengan perbandingan 1:2 (P2) merupakan kombinasi yang paling efektif
menurunkan kadar SGPT, meskipun nilainya belum seluruhnya kembali ke kisaran normal.

Tabel 12. Uji normalitas dan homogenitas parameter SGPT

Parameter | Tahapan | df | Shapiro - Wilk (P) | Normalitas Levene (P) | Homogenitas
SGPT Tahap 1 | 40 | 0,082 Terdistribusi normal | 0,001 Tidak homogen
Tahap2 | 40 | 0,381 Terdistribusi normal | 0,001 Tidak homogen
Tahap 3 |40 | 0,075 Terdistribusi normal | 0,001 Tidak homogen
Keterangan:

Tahap 1 : Tahap Adaptasi

Tahap 2 : Tahap Parasetamol

Tahap 3 : Tahap Kombinasi Ekstrak

Uji normalitas dan homogenitas SGPT

Interpretasi:

Hasil uji Shapiro-Wilk menunjukkan bahwa data kadar SGPT pada tahap 1 (p = 0,082), tahap 2 (p = 0,381), dan tahap 3 (p
=0,075) memiliki nilai p > 0,05, sehingga data pada ketiga tahapan berdistribusi normal. Namun, hasil uji homogenitas
menggunakan Levene’s Test menunjukkan nilai p = 0,001 (p < 0,05), sehingga varians data tidak homogen. Oleh karena

itu, analisis dilanjutkan menggunakan uji Welch ANOVA.

Tabel 13. Uji Welch ANOVA (One-Way ANOVA)

Parameter | F df | P Keterangan
SGPT 44,858 | 2 | 0,001 | Berbeda signifikan
Interpretasi :

Berdasarkan hasil uji Welch ANOVA diperoleh nilai F = 44,858 dengan p = 0,001 (p < 0,05), sehingga terdapat perbedaan
kadar SGPT yang signifikan antar tahapan pengamatan. Oleh karena itu, analisis dilanjutkan dengan uji Games-Howell
untuk mengetahui pasangan tahapan yang berbeda signifikan.

Hasil uji Shapiro-Wilk menunjukkan data kadar SGPT berdistribusi normal (p > 0,05), tetapi tidak homogen berdasarkan
uji Levene (p < 0,001), sehingga analisis dilanjutkan menggunakan uji Welch ANOVA dan Games-Howell . Hasil analisis
menunjukkan adanya perbedaan kadar SGPT yang bermakna antar tahapan penelitian (p < 0,001), dengan rata-rata
meningkat setelah induksi paracetamol (85,15 U/L) dan menurun menjadi 75,23 U/L setelah pemberian kombinasi
ekstrak daun turi putih dan vitamin C, meskipun belum kembali ke nilai awal pada tahap adaptasi.



F. Makroskopis

Pengamatan makroskopis hati dilakukan untuk mengetahui perubahan morfologi organ secara visual. Perubahan
makroskopis pada hati dapat mencerminkan adanya kerusakan jaringan akibat paparan zat hepatotoksik [23].
Parameter yang diamati meliputi warna, bentuk, tekstur, konsistensi, dan berat organ hati. Hasil pengamatan
makroskopis hati pada masing-masing kelompok disajikan pada Tabel 14 berikut.

Tabel 14. Gambar Makroskopis

Jumlah )
Kelompok Makroskopis
2elompok Tikus | o oo ORI
Warna Bentuk Tekstur | Konsistensi
Kn
Halus
Merah
5 Berlobus | dan Kenyal
- Kecokelatan | ———— | — —_—
— Licin
K_
Halus
Merah
5 - Berlobus | dan Kenyal
- Kehitaman — | — —_—
— Licin
K1
Merah Halus
5 — Berlobus | dan Kenyal
- Kecokelatan | ———— | — —
_— Licin
K2 5 Merah Berlobus | Halus Kenyal
Kecokelatan dan
Licin




K3
Halus
Merah
5 Berlobus | dan Kenyal
- Kecokelatan | ——— | — —_—
—_— Licin
P1
Merah Halus
5 — Berlobus | dan Kenyal
- Kecokelatan | ———— | — —
_— Licin
P2
Halus
Merah
5 — Berlobus | dan Kenyal
- Kecokelatan | =———— | — —_—
— Licin
P3
Halus
Merah
5 — Berlobus | dan Kenyal
- Kecokelatan | —— | — —_—
—_— Licin
Keterangan:

Kn :Diberi pakan pelet dan minum air mineral

K- :Diberi Parasetamol 1500 mg/kgBB



K+1: Diberi Na-CMC 0,5% 1000 mg/kgBB

K+2: Diberi Vitamin C 1000 mg/kgBB

K+3: Diberi Ekstrak 1000 mg/kgBB

P1: Diberi Ekstrak Daun Turi Putih dengan Vitamin C menggunakan perbandingan 1:1 500 mg/kgBB

P2 : Diberi Vitamin C dengan ekstrak daun turi putih menggunakan perbandingan 1:2 500 mg/kgBB dan 1000 mg/kgBB
P3: Diberi Vitamin C dengan ekstrak daun turi putih menggunakan perbandingan 2:1 1000 mg/kgBB dan 500 mg/kgBB

Berdasarkan Tabel 8. hasil pengamatan makroskopis menunjukkan bahwa semua kelompok perlakuan memiliki hati
berwarna merah kecokelatan, bertekstur kenyal yang menggambarkan kondisi hati normal. Sebaliknya, kelompok
kontrol negatif (K-) menunjukkan perubahan warna menjadi merah kehitaman, meskipun konsistensinya masih kenyal.
Perubahan warna tersebut mengindikasikan adanya kerusakan jaringan hati akibat induksi paracetamol. Hasil
makroskopis yang didapatkan sesuai dengan penelitian [28] yang menunjukkan bahwa (K-) terdapat perubahan warna
menjadi merah kehitaman karena terpapar hepatotoksik karena induksi parasetamol berturut-turut tanpa diberikan
perlakuan.

VII. Simpulan

Ekstrak daun turi putih terbukti mengandung senyawa metabolit sekunder berupa alkaloid, saponin, steroid,
triterpenoid, fenolik, dan tanin yang berkontribusi terhadap aktivitas antioksidan dan proteksi terhadap sel hati.
Pemberian kombinasi ekstrak daun turi putih dan vitamin C secara signifikan menurunkan kadar malondialdehid (MDA),
SGOT, dan SGPT dibandingkan kondisi setelah induksi paracetamol (p<0,05), serta memperbaiki gambaran makroskopis
hati. Kombinasi ekstrak daun turi putih dan vitamin C dengan perbandingan 1:1 menunjukkan efektivitas tertinggi dalam
menurunkan kadar MDA dan SGOT, sedangkan perbandingan 1:2 memberikan penurunan kadar SGPT terbesar.
Meskipun kadar MDA, SGOT, dan SGPT setelah pemberian kombinasi ekstrak daun turi putih dan vitamin C belum
sepenuhnya kembali ke rentang nilai normal, seluruh parameter menunjukkan penurunan dibandingkan kondisi setelah
induksi paracetamol, sehingga menunjukkan adanya aktivitas antioksidan dan efek hepatoprotektif dari kombinasi
perlakuan. Oleh karena itu, penelitian selanjutnya disarankan untuk mengevaluasi variasi dosis maupun
memperpanjang durasi pemberian kombinasi ekstrak daun turi putih dan vitamin C untuk memperoleh efektivitas yang
lebih optimal sehingga parameter biokimia hati dapat mencapai rentang nilai normal.
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