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Tumbuhan obat Kalimantan Selatan, pohon ulin (Eusideroxylon zwageri), 

digunakan sebagai alternatif obat diare, sakit kuning, antiinflamasi, dan 

antioksidan. Kandungan metabolit sekunder dengan sifat antioksidan tertinggi 

terdapat dalam bagian kulit batang ulin, yaitu flavonoid (30,48 mgCE/g), fenolik 

(31,28 mgGAE/g), dan proantosianidin (183,30 mgPE/g). Dalam pengembangan 

ekstrak kulit batang ulin menjadi fitofarmaka, uji toksisitas perlu dilakukan untuk 

menilai tingkat keamanannya. Penelitian sebelumnya menyatakan bahwa kadar 

bunuh minimum ekstrak kulit batang ulin terhadap Aggregatibacter 

actinomycetemcomitans terdapat pada konsentrasi 20%. Uji toksisitas in vitro 

menunjukkan bahwa ekstrak kulit batang ulin dalam rentang konsentrasi 5% hingga 

95% tidak memiliki efek toksik pada sel BHK-21. Organ tubuh yang berperan 

dalam menyeleksi senyawa aktif dari kulit batang ulin adalah hati. 

Hati berperan dalam metabolisme nutrisi, detoksifikasi, dan produksi ROS. Jika 

jumlah antioksidan tidak mencukupi, hati menjadi organ yang rentan mengalami 

kerusakan akibat kelebihan ROS. Kelebihan ROS dapat menyebabkan stres 

oksidatif dalam hati, sehingga dapat menyebabkan berbagai penyakit hati seperti 

hepatitis, penyakit hati alkoholik, atau steatohepatitis non alkoholik. Stres oksidatif 

mengganggu homeostasis, menginduksi peroksidasi lipid, serta kerusakan protein 

dan DNA dalam hati. Kerusakan hati dapat terlihat melalui perubahan histologi. 

Pemeriksaan histopatologi hati menunjukkan adanya degenerasi hidropik sebagai 

kerusakan reversibel dan nekrosis sebagai kerusakan irreversibel. Degenerasi 

hidropik terjadi ketika sel-sel hepatosit tidak dapat menjaga keseimbangan ion dan 

cairan. Jika kerusakan berat dan berlangsung lama, sel-sel hepatosit mengalami 

nekrosis.  

Penelitian ini adalah penelitian eksperimental laboratoris murni kuantitatif yang 

menggunakan desain penelitian post-test only with control group. Tujuan penelitian 

adalah menganalisis efek toksik pemberian ekstrak kulit batang ulin. Besar sampel 

pada penelitian ini adalah 16 ekor tikus yang dibagi menjadi 4 kelompok uji, 

masing-masing kelompok terdiri dari 4 ekor tikus. Kelompok kontrol (K) diberikan 

akuades, kelompok perlakuan 1 (P1) diberikan ekstrak kulit batang ulin dosis 1.250 

mg/kgBB, kelompok perlakuan 2 (P2) diberikan ekstrak kulit batang ulin dosis 

2.750 mg/kgBB, dan kelompok perlakuan 3 (P3) diberikan ekstrak kulit batang ulin 

dosis 4.750 mg/kgBB. Seluruh kelompok dilakukan pemberian sebanyak 1 ml yang 

dibagi dalam 2 kali pemberian dalam sehari secara per oral selama 14 hari. Pada 

hari ke-15 seluruh kelompok tikus Wistar jantan dikorbankan menggunakan 

ketamine-xylazine untuk mengambil organ hati, kemudian dilakukan pembuatan 

preparat dan pewarnaan Hematoxylin Eosin (HE).  
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Pengamatan dilakukan menggunakan mikroskop pembesaran 100x dan 400x 

dalam 5 lapang pandang. Presentase kerusakan sel dalam satu lapang pandang 

dihitung dengan cara membagi jumlah sel yang mengalami degenerasi hidropik 

atau nekrosis dengan jumlah seluruh sel dalam satu lapang pandang dan dikali 

100%, kemudian dihitung rerata presentase kerusakan dari 5 lapang pandang. 

Pengolahan data diproses menggunakan program komputer Statiscal Package for 

Social Science (SPSS) 26.0 for Windows. 

Seluruh kelompok penelitian memperlihatkan rerata persentase degenerasi 

hidropik <25% di sekitar sentrolobuler (vena sentralis), sehingga skor kerusakan 

adalah 0 atau masih dalam kondisi normal. Seluruh kelompok penelitian 

memperlihatkan adanya histopatologi nekrosis dengan rerata persentase <30%, 

sehingga skor kerusakan adalah 2 atau mengalami kerusakan ringan. 

Data rerata persentase gambaran histopatologi degenerasi hidropik dan nekrosis 

yang telah diuji One Way Anova menunjukkan nilai p>0,05, sehingga H0 diterima 

atau tidak ada perbedaan bermakna antar kelompok. Hal ini menunjukkan bahwa 

pemberian ekstrak kulit batang dosis 1.250 mg/kgBB, 2.750 mg/kgBB, dan 4.750 

mg/kgBB selama 14 hari ditemukan gambaran histopatologi degenerasi hidropik 

masih dalam kategori normal, nekrosis ringan pada hati tikus Wistar dan tidak 

memberikan efek toksisitas terhadap hati tikus Wistar berdasarkan gambaran 

histopatologi degenerasi hidropik dan nekrosis.
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SUMMARY 

 

ACUTE TOXICITY TEST OF IRONWOOD BARK EXTRACT 

(Eusideroxylon zwageri) ON THE LIVER OF WISTAR RATS 

(Based on Histopathological Appearance of Hydropic Degeneration and 

Necrosis) 

 

 

South Kalimantan's medicinal plant, the ironwood tree (Eusideroxylon 

zwageri), is an alternative medicine for diarrhea, jaundice, anti-inflammatory, and 

antioxidant. The content of secondary metabolites with the highest antioxidant 

properties was found in the bark of ironwood, namely phenolics (31.28 mgGAE/g), 

flavonoids (30.48 mgCE/g), and proanthocyanidins (183.30 mgPE/g). In 

developing ironwood extract into phytopharmaceutical, toxicity tests must be 

conducted to assess its safety level. Previous research stated that the minimum 

killing level of ironwood bark extract against Aggregatibacter 

actinomycetemcomitans was recorded at a concentration of 20%. In vitro toxicity 

tests showed that ironwood bark extract in the 5% to 95% concentration range had 

no toxic effect on BHK-21 cells. The liver is the organ that plays a role in selecting 

these active compounds. 

The liver plays a role in nutrient metabolism, detoxification, and ROS 

production. If the amount of antioxidants is insufficient, the liver becomes an organ 

susceptible to damage due to excess ROS. Excess ROS can cause oxidative stress 

in the liver, which can cause various liver diseases such as hepatitis, alcoholic liver 

disease, or non-alcoholic steatohepatitis. Oxidative stress disrupts homeostasis and 

induces lipid peroxidation and protein and DNA damage in the liver. Liver damage 

can be seen through histological changes. Histopathological examination of the 

liver showed hydropic degeneration as reversible and necrosis as irreversible. 

Hydropic degeneration occurs when the hepatocyte cells cannot maintain ionic and 

fluid balance. If the damage is severe and lasts long, hepatocyte cells can become 

necrotic. 

This quantitative laboratory experimental study uses a post-test-only research 

design with a control group. The study aimed to analyze the toxic effects of giving 

ironwood stem bark extract. The sample size in this study was 16 rats which were 

divided into 4 test groups, each group consisting of 4 rats. The control group (K) 

was given aquadest, treatment group 1 (P1) was assigned ironwood bark extract at 

a dose of 1.250 mg/kgBW, treatment group 2 (P2) was given ironwood bark extract 

at an amount of 2.750 mg/kgBW, and treatment group 3 (P3) was assigned 

ironwood bark extract dose of 4.750 mg/kgBW. All groups were given 1 ml, divided 

orally twice a day for 14 days. On the 15th day, all male Wistar rats were sacrificed 

using ketamine-xylazine to collect liver organs, and then preparations were made 

and stained with Hematoxylin Eosin (HE). 

Observations were made using a microscope Olympus XC43 with 

magnification of 100x and 400x in 5 fields of view. The percentage of cell damage 

in one field of view is calculated by dividing the number of cells that experience 
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hydropic degeneration or necrosis by 100 cells in one field of view and multiplying 

by 100%; then, the mean percentage of damage is calculated from the five fields of 

view. Data processing was processed using the Statistical Package for Social 

Science (SPSS) 26.0 for Windows computer programs. 

All study groups showed a mean percentage of hydropic degeneration is <25% 

around the centrilobular (central vein), so the damage score was 0 or still in normal 

condition. All study groups showed necrotic histopathology with a mean percentage 

of <30%, so the damage score was 2 or mild damage. 

The mean percentage of histopathological features of hydropic degeneration 

and necrosis tested by One Way Anova shows a p>0.05, so H0 is accepted, or there 

is no significant difference between groups. This indicates that the administration 

of ironwood bark extract doses of 1.250 mg/kg BW, 2.750 mg/kg BW, and 4.750 

mg/kg BW for 14 days found histopathological features of hydropic degeneration 

were still in the normal category. Necrosis was still in the class of mild damage to 

the liver of Wistar rats. It did not have a significant toxic effect on the liver of Wistar 

rats based on histopathological features of hydropic degeneration and necrosis. 
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Latar Belakang: Ekstrak kulit batang ulin memiliki kandungan yang bersifat 

antioksidan seperti flavonoid, fenolik, dan proantosianidin, sehingga dapat 

menstabilkan ROS di dalam tubuh dan membantu mempercepat penyembuhan 

luka. Hati berperan dalam metabolisme nutrisi, detoksifikasi, dan produksi ROS. 

Kurangnya antioksidan untuk menetralisir kelebihan ROS membuat hati rentan 

mengalami kerusakan. Tujuan: Tujuan penelitian ini adalah untuk mengetahui 

bahwa tidak terdapat efek toksik dari pemberian ekstrak kulit batang ulin 

(Eusideroxylon zwageri) dosis 1.250 mg/kgBB, 2.750 mg/kgBB, dan 4.750 

mg/kgBB terhadap hati tikus Wistar berdasarkan gambaran histopatologi 

degenerasi hidropik dan nekrosis. Metode: kuantitatif eksperimental laboratoris 

murni (true experimental) dengan desain penelitian post-test only with control 

group design dan uji statistik One Way Anova. Perlakuan diberikan pada 4 

kelompok, yaitu kelompok (K) diberikan kontrol akuades, kelompok (P1) diberikan 

ekstrak kulit batang ulin dosis 1.250 mg/kgBB, kelompok (P2) diberikan ekstrak 

kulit batang ulin dosis 2.750 mg/kgBB, dan kelompok (P3) diberikan ekstrak kulit 

batang ulin dosis 4.750 mg/kgBB. Hasil: Hasil penelitian menunjukkan tidak 

terdapat perbedaan bermakna antara 4 kelompok perlakuan berdasarkan rerata 

persentase degenerasi hidropik dan nekrosis. Kesimpulan: Dapat disimpulkan 

bahwa tidak terdapat efek toksik dari pemberian ekstrak kulit batang ulin dosis 

1.250 mg/kgBB, 2.750 mg/kgBB, dan 4.750 mg/kgBB terhadap hati tikus Wistar 

berdasarkan gambaran histopatologi degenerasi hidropik dan nekrosis selama 14 

hari. 
 
 

Kata kunci: Degenerasi hidropik, ekstrak kulit batang ulin, hati, nekrosis, 

toksisitas.
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(Based on Histopathological Appearance of Hydropic Degeneration and 

Necrosis) 

 

 

Dhiya Salma Azminida, I Wayan Arya Krishnawan Firdaus,  

Juliyatin Putri Utami 

 

 

Background: Ironwood bark extract contains antioxidant properties such as 

flavonoids, phenolics, and proanthocyanidins, which can stabilize ROS in the body 

and help accelerate wound healing. The liver plays a role in nutrient metabolism, 

detoxification, and ROS production. The lack of antioxidants to neutralize excess 

ROS makes the liver vulnerable to damage. Purpose: This study aimed to determine 

that there was no toxic effect of giving ironwood bark extract (Eusideroxylon 

zwageri) doses of 1.250 mg/kg, 2.750 mg/kg, and 4.750 mg/kg on the liver of Wistar 

rats based on histopathological features of hydropic degeneration and 

necrosis. Methods: Pure laboratory experimental quantitative (true experimental) 

with a post-test-only research design with control group design and One Way 

Anova statistical test. Treatment was given to 4 groups, namely group (K) was given 

aquadest control, group (T1) was given ironwood bark extract at a dose of 1.250 

mg/kgBW, group (T2) was given ironwood bark extract at a dose of 2.750 

mg/kgBW, and group (T3) given ironwood bark extract at a dose of 4.750 

mg/kgBW. Results: The results showed no significant difference between the four 

treatment groups based on the average percentage of hydropic degeneration and 

necrosis. Conclusion: There was no toxic effect of giving ironwood bark extract 

doses of 1.250 mg/kgBW, 2.750 mg/kgBW, and 4.750 mg/kgBW on the liver of 

Wistar rats based on histopathological features of hydropic degeneration and 

necrosis for 14 days. 

  

  

Keywords: Hydropic degeneration, ironwood bark extract, Liver, Necrosis, 

Toxicity. 
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