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siklus estrus mencit (Mus musculus) setelah diberi ekstrak kulit batang angsana
(Pterocarpus indicus)
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ABSTRACT

This study aimed to determine the effect of binahong (Anredera cordifolia) leaf extract on the
recovery of the estrous cycle of mice (Mus musculus) which has been induced for the extension of
the estrous cycle using angsana (Pterocarpus indicus) bark extract. In this study vaginal smear was
performed daily at 10.00 WIB to determine the phase of the estrous cycle for 26 days. Mice were
divided into 5 groups, each with 6 replicates. The treatments were T1 (positive control), T2 (negative
control), T3 (0.8 mg/head/day), T4 (2.4 mg/head/day) and T5 (4 mg/head/day). The data obtained
were processed using Analysis of Variance (ANOVA) and followed by the Duncan's New Multiple
Range Test (DNMRT) at a 95% level of significance. The results showed that the angsana
(Pterocarpus indicus) bark extract adminsitration (T2) lengthen (p <0.05) the estrous cycle of mice
compared to those of normal mice (T1). The administration of binahong (Anredera cordifolia) leaf
extract on T3 and T4 groups mice were followed by shorter (p <0.05) estrous cycle than those of T2,
and it were not significantly different (p >0.05) compared to T1 group. However, the higher dose of
binahong (4Anredera cordifolia) leat extract (T5) revealed the length of estrous cycle was not
significantly different (p >0.05) compared to T2 group. It can be concluded that the administration
of binahong leaf extract was able to recover the normal estrous cycle of mice.
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PENDAHULUAN

Masyarakat Indonesia sudah menggunakan
tumbuhan sebagai obat tradisional secara turun-
temurun. Tumbuhan obat ini biasanya
dimanfaatkan  untuk pencegahan  dan
pengobatan suatu penyakit, tumbuhan obat juga
digunakan ~ untuk = mengobati  berbagai
permasalahan yang berkaitan dengan sistem
reproduksi (Mariyam, 2016). Pemberian ekstrak

kulit batang angsana pada mencit betina dapat
memperpanjang siklus estrus sehingga siklus
reproduksi menjadi tidak teratur dan peluang
terjadinya kebuntingan pada mencit betina
menurun (Sumarmin, 2001). Ketidakteraturan

siklus  reproduksi menandakan adanya
permasalahan yang terkait dengan sistem
reproduksi seperti kanker rahim, kanker

payudara, dan infertilitas (Gudmundsdottir ez al.,
2011). Apabila permasalahan pada siklus
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reproduksi tidak ditindak lanjuti dengan benar
maka akan berdampak pada kesuburan, dan jika
tubuh mengeluarkan darah yang berlebihan
maka akan menyebabkan anemia (Dahliah et al.,

2018).
Siklus  reproduksi  dipengaruhi  oleh
beberapa faktor yaitu faktor internal dan

eksternal. Faktor internal seperti kadar hormon,
sistem syaraf, perubahan vaskularis, dan nutrisi
sedangkan faktor eksternal seperti lingkungan
(Novriyanti et al., 2014). Salah satu faktor
penting yang menyebabkan tidak teraturnya
siklus reproduksi adalah pemakaian kontrasepsi
(oral, implant dan spiral). Pemakaian alat
kontrasepsi pada wanita selama dua tahun dapat
menyebabkan tidak mengalami haid atau
pendarahan yaitu sebanyak 70%. Pemulihan
kesuburan pada wanita yang menggunakan alat
kontrasepsi membutuhkan waktu yang sangat
lama yaitu enam bulan sampai satu tahun
(Susilowati dan  Prasetyo, 2015). Alat
kontrasepsi suntik merupakan salah satu alat
kontrasepsi yang banyak digunakan. Sebanyak
27,8% masyarakat Indonesia lebih memilih
menggunakan alat  kontrasepsi suntik
dibandingkan  alat  kontrasepsi  lainnya.
Penggunaan alat kontrasepsi suntik memiliki
beberapa efek samping seperti terjadinya
perubahan dalam siklus menstruasi dan
pendarahan yang tidak teratur (Kusuma, 2016).
Berdasarkan masalah tersebut, maka perlu dicari
alternatif yang aman untuk mengatasi siklus
reproduksi yang tidak teratur agar tingkat
kesuburan tidak menurun. Salah satu alternatif
yang aman adalah dengan mengkonsumsi
tumbuhan herbal. Tumbuhan yang mengandung
senyawa aktif berfungsi untuk mengobati
berbagai penyakit disebut juga dengan tumbuhan
herbal.

Salah satu tumbuhan yang berpotensi
mengatasi permasalahan reproduksi yaitu
binahong (A4nredera cordifolia) (Baskoro dan
Purwoko, 2011) yang merupakan tumbuhan dari
famili Basellaceae dan termasuk tanaman obat
yang sudah ada sejak lama. Tumbuhan ini
biasanya dijadikan sayur di Taiwan dan sangat
dibutuhkan di Vietnam, tetapi tumbuhan ini
belum dikenal secara luas di Indonesia (Astuti et
al.,2011). Bagian yang biasa dimanfaatkan pada
tumbuhan ini yaitu rimpang akar, batang dan
daun. Daun merupakan salah satu bagian dari

tanaman yang sering dijadikan untuk obat (Pebri
et al, 2017). Umumnya, masyarakat Indonesia
menggunakan bagian daunnya untuk mengobati
luka pada kulit dan juga obat untuk orang yang
habis melakukan operasi (Kaur et al., 2014).
Manfaat yang terdapat pada daun binahong
sangat banyak, diantaranya yaitu sebagai
antiinflamasi, antioksidan, antibakteri dan
analgesik (Gupta dan Jain, 2010). Kandungan
yang terdapat pada daun binahong yaitu
flavonoid, alkaloid, terpenoid, saponin dan
vitamin C (Parwati et al., 2014).

Daun  binahong juga  mengandung
fitoestrogen yang bekerja sebagai estrogen yang
dapat mempengaruhi pemecahan dan produksi
pada tubuh. Fungsi lainnya yaitu untuk
menstabilkan keseimbangan hormon dengan
cara mensubtitusi saat kadarnya rendah dan
menghambat saat berlebihan (Pradyptasari et al,
2013). Hormon estrogen dan progesteron sangat
mempengaruhi siklus estrus dan hormon ini
dihasilkan di ovarium. Estrogen juga bisa
dihasilkan  diluar  tubuh  yaitu  dengan
mengkonsumsi  tumbuhan yang memiliki
kandungan yang disebut fitoestrogen. Tumbuhan
yang mengandung fitoestrogen ini bisa dijadikan
alternatif alami untuk pengganti estrogen karena
mampu bekerja pada reseptor estrogen (Lusiana,
2017).

Siklus menstruasi pada primata identik
dengan siklus estrus pada nonprimata. Pada
siklus estrus terdapat empat fase yaitu proestrus,
estrus, metestrus dan diestrus. Puncak dari
semua fase yaitu fase estrus karena pada fase ini
akan terjadi birahi dan apabila terjadi kopulasi,
diikuti pembuahan maka akan terjadi
kebuntingan (Ajayi dan Akhigbe, 2020). Siklus
estrus terjadi secara berulang yang merupakan
suatu fase reproduksi bagi hewan betina non
primata yang ditandai dengan perubahan fisik
dan tingkah laku (Narulita et al., 2017).

Fase proestrus merupakan periode persiapan
yang ditandai dengan pertumbuhan folikel oleh
Follicle Stimulating Hormone (FSH). Terjadi
relaksasi pada serviks dan sekresi mucus tebal
berlendir yang berasal dari sel-sel goblet pada
vagina anterior dan serviks (Brewer, 2006). Fase
proestrus terjadi sebelum fase estrus dan
berlangsung selama 1-2 hari (Ajayi dan Akhigbe,
2020). Fase estrus adalah puncak birahi yang
ditandai dengan manifestasi secara fisik. Jumlah
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lendir yang disekresikan juga semakin
bertambah. Lendir ini tembus pandang, bening
dan dapat dilihat secara langsung menggantung
diujung vulva. Keseimbangan hormon pada
hipofisa berubah dari FSH ke LH. Fase ini
biasanya berlangsung selama 2-3  hari
(Nurfitriani et al., 2015). Metestrus merupakan
fase yang berlangsung setelah estrus yang
ditandai dengan corpus luteum tumbuh lebih
cepat dari sel granulosa (Ramadhani et al.,
2017). Ciri-ciri lainnya yaitu perubahan sekresi
kelenjar serviks dari cair ke kental, fungsi dari
lendir ini yaitu sebagai sumbat lumen serviks
(Brewer, 2006). Fase ini terjadi selama 2-3 hari
(Ajayi dan Akhigbe, 2020). Diestrus merupakan
fase yang paling lama. Pada fase ini terjadi
pematangan corpus luteum yang mempengaruhi
organ reproduksi. Lendir yang dihasilkan
berubah menjadi keruh dan lengket serta serviks
tertutup (McLean et al., 2012).

Vaginal smears adalah salah satu metode
yang dapat digunakan untuk mengamati siklus
estrus secara berkala (Bertolin dan Murphy,
2014). Tujuan dari penelitian ini adalah untuk
mengetahui pengaruh pemberian ekstrak daun
binahong (4Anredera cordifolia) terhadap
pemulihan panjang siklus estrus mencit (Mus
musculus) yang sudah diinduksi perpanjangan
siklus estrusnya dengan ekstrak kulit batang
angsana (Pterocarpus indicus).

MATERI DAN METODE

Penelitian dilaksanakan pada bulan Agustus
2020 — Maret 2021 di Laboratorium Zoologi
Jurusan Biologi FMIPA Universitas Negeri
Padang. Bahan yang digunakan pada penelitian
ini yaitu ekstrak daun binahong (A4nredera
cordifolia) yang daunnya dipetik langsung dari
tumbuhannya dan dijadikan ekstrak dengan
metode maserasi. Hewan cobanya yaitu mencit
betina (Mus musculus) yang sudah mencapai
umur dewasa seksual yakni 11-12 minggu
dengan berat 20-30 gram.

Pembuatan ekstrak

Ekstrak daun binahong dibuat dari 500 gram
simplisia, kemudian direndam dalam alkohol
96% sebanyak 1000 ml selama 12 - 48 jam.
Selanjutnya disaring untuk memisahkan filtrat
dan ampasnya. Filtrat yang didapat dikentalkan

menggunakan rotary  evaporator  dengan
kecepatan 65 rpm dan suhu 60 °C. Ekstrak daun
binahong yang didapat berwarna hijau pekat dan
kental dimasukkan kedalam wadah dan disimpan
di dalam desikator (Herawati et al., 2017).

Perlakuan hewan coba

Mencit terlebih dahulu di adaptasikan
dengan lingkungan selama satu minggu. Setelah
itu, mencit dibagi secara acak menjadi 5
kelompok perlakuan, setiap kelompok perlakuan
terdiri dari 6 mencit. Kelompok perlakuan T1
tidak diberi ekstrak apapun karena sebagai
kontrol, untuk kelompok perlakuan T2 hanya
diberi ekstrak batang angsana (Pterocarpus
indicus) dan tidak diberi ekstrak daun binahong
(Anredera cordifolia) karena sebagai kontrol
negatif. Kelompok perlakuan T3, T4, dan T5
masing-masing diberi ekstrak daun binahong
(Anredera cordifolia) 0,8 mg, 2,4 mg dan 4
mg/ekor mencit. Sebelum diberi ekstrak
binahong mencit terlebih dahulu diberi ekstrak
kulit batang angsana 0,2 g/ekor selama 12 hari
agar siklus estrusnya terganggu (Dona et al.,
2014).

Pemberian ekstrak binahong dilakukan
secara oral menggunakan jarum gavage.
Pengamatan dilakukan selama 26 hari dengan
vaginal smear. Pengamatan dimulai sejak hari
pertama ekstrak daun binahong diberikan.

Pembuatan preparat ulas vagina

Cotton bud ukuran paling kecil dicelupkan
ke dalam larutan NaCl 0,9%, kemudian
ujungnya dimasukkan ke dalam vagina mencit
dan diputar perlahan-lahan sebanyak tiga kali
putaran. Hasil usapan tersebut selanjutnya
dioleskan pada gelas obyek yang telah ditetesi
larutan NaCl 0,9% kemudian dibuat preparat
ulas tipis dan merata. Selanjutnya preparat ulas
difiksasi dengan alkohol 70% selama 5 menit,
setelah itu ditetesi dengan Giemsa 1% dan
dibiarkan selama dua menit agar preparat ulas
terwarnai dan kering. Preparat ulas selanjutnya
dicuci dengan aquades yang mengalir dan
dikeringkan dengan cara diangin-anginkan.
Setelah kering, preparat diamati di bawah
mikroskop cahaya dengan perbesaran 400x. Fase
proestrus ditandai dengan adanya sel-sel epitel
berinti dan epitel terkornifikasi, fase estrus
didominansi sel  epitel terkornifikasi, fase
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metestrus ditandai adanya sel-sel leukosit
diantara sel-sel epitel terkornifikasi, dan fase
diestrus ditandai dengan adanya dominasi sel
leukosit yang lebih banyak dibandingkan dengan
sel epitel inti dan epitel terkornifikasi (Sulisdiani
etal.,2017).

Analisis data

Data panjang siklus estrus yang didapat
diolah secara statistik menggunakan analisis
sidik ragam (ANOVA) dengan taraf signifikansi
0,05 dan wuji lanjut dengan Duncans New
Multiple Range Test (DNMRT) (Huda et al.,
2017).

HASIL
Pemberian  ekstrak  batang  angsana
(Pterocarpus  indicus)  (kelompok  (T2)

menyebabkan peningkatan (p <0,05) panjang
siklus estrus dibandingkan kelompok kontrol
(T1) (Tabel 1).

Tabel 1 Panjang siklus estrus mencit (Mus
musculus) yang mengalami perpanjangan siklus
estrus setelah perlakuan berbagai konsentrasi
ekstrak daun binahong (Anredera cordifolia).

panjang siklus estrus
(hari, rata-rata £ SD)

Tl 7,00£0,32°
T2 10,08 £1,74 2
T3 6,80 £ 0,77 °
T4 574+043°
T5 9,25+0,67?
Superskrip yang berbeda, menunjukkan

perbedaan nyata (p <0,05); T1= tidak diberi
ekstrak apapun; T2= hanya diberi ekstrak batang
angsana (Pterocarpus indicus) 0,2 g/ekor; T3,
T4, dan T5= diberi ekstrak batang angsana
(Pterocarpus indicus) 0,2 g/ekor dan 0,8 mg, 2,4
mg dan 4 mg ekstrak daun binahong (Anredera
cordifolia) /ekor mencit; ulangan= 6.

Pemberian  ekstrak  daun  binahong
(Anredera cordifolia) 0,8 mg (T3) dan 2,4 mg
(T4) /ekor pada mencit yang dipapar ekstrak
batang  angsana  (Pterocarpus  indicus)
berpengaruh terhadap pemulihan siklus estrus

mencit (Mus musculus). Pemberian dosis 4 mg
ekstrak daun binahong (Anredera cordifolia)
/ekor (T5) mencit kembali memperpanjang
siklus estrus mencit, sehingga tidak berbeda
nyata (p >0,05) dibandingkan kelompok control
(T1) (Tabel 1). Panjang masing-masing fase
estrus antar kelompok tidak menunjukkan
perbedaan yang nyata (p >0,05) pada fase estrus.
Terjadi perubahan panjang fase proestrus, estrus,
metestrus dan diestrus pada beberapa kelompok
perlakuan, namun kelompok T4 tidak
menunjukkan perbedaan yang nyata (p >0,05)
dibandingkan kelompok T1 (Tabel 2).

DISKUSI

Hasil pengamatan dari pemberian ekstrak
daun binahong terhadap pemulihan siklus estrus
mencit menunjukkan adanya perubahan yang
sangat tampak. Pada perlakuan T3 siklus estrus
sudah mengalami perbaikan tetapi masih belum
normal. Hal ini terjadi karena dosis yang
diberikan tidak optimal sehingga fitoestrogen
yang bekerja pun hanya sedikit sehingga
membutuhkan waktu yang lebih lama untuk
kembali pulih. Kemampuan estrogenik pada
ekstrak daun binahong akan menurun ketika
fitoestrogen lebih sedikit sehingga kerja
fitoestrogen menjadi lemah dibandingkan
dengan estrogen alami (Pradyptasari et al.,
2013).Pada perlakuan T4 terlihat bahwa
terjadinya perbaikan siklus estrus menuju
normal. Siklus estrus yang normal, berlangsung
selama empat sampai enam hari dengan empat
fase yaitu proestrus, estrus, metestrus dan
diestrus (Ajayi and Akhigbe, 2020). Hasil
pengamatan panjang masing-masing fase siklus
birahi ternyata juga tidak berbeda nyata (p
>0,05) antara namun kelompok T4 menunjukkan
tidak berbeda nyata (p >0,05) dibandingkan
kelompok T1 (Tabel 2).

Daun Binahong mengandung senyawa
flavonoid, alkaloid, tanin, steroid, triterpenoid,
saponin, yang diduga merangsang sekresi FSH,
sehingga pemberian ekstrak daun Binahong
meningkatkan jumlah folikel sekunder, tersier
dan folikel de Graaf, dan menurunkan folikel
atresia (Susanti dan Ciptono, 2018). Ekstrak
daun binahong menyebabkan timbulnya sel-sel
suprfisial dan prabasal dalam wulasan lendir
vagina (Wijayanti et al., 2019a). Hal ini
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menandakan bahwa kadar estrogen meningkat.
Peningkatan kadar estrogen akan menyebabkan
ovulasi dalam waktu estrus dan penampilan
prilaku kawin lebih cepat (Astuti et al., 2011).

dipengaruhi oleh Luteinizing Hormone (LH)
(Wijayanti et al., 2019a). Dengan meningkatnya
waktu birahi pada mencit, maka peluang untuk
terjadinya kebuntingan pun akan meningkat.

Ovulasi yang terjadi pada folikel ovarium juga

Tabel 2 Panjang masing-masing fase siklus estrus mencit (Mus musculus) yang mengalami
perpanjangan siklus estrus setelah perlakuan berbagai konsentrasi ekstrak daun binahong (Anredera
cordifolia).

hari, rata-rata + SD

proestrus estrus metestrus diestrus
T 1,48 £0,04 2 1,25+ 0,22 1,50 £ 022" 1,50 £ 0,27
T> 2,15+£0,75% 1,05 + 0,47 2,64 +0,76° 2,16+ 0,46 2
Ts 1,64+027° 1,03+ 0,26 1,85+0,33° 1,35+0,19°
T4 1,19+0,16 1,31 £0,27 1,34+ 0,36° 1,23+ 0,37°
Ts 2,19+£0,582 1,16 + 0,46 2,53+ 0,692 2,50+ 1,002

Superskrip yang berbeda, menunjukkan perbedaan nyata (p <0,05); T1= tidak diberi ekstrak apapun,
T2= hanya diberi ekstrak batang angsana (Pterocarpus indicus) 0,2 g/ekor, T3, T4, dan T5= diberi
ekstrak batang angsana (Pterocarpus indicus) 0,2 g/ekor dan 0,8 mg, 2,4 mg dan 4 mg ekstrak daun

binahong (Anredera cordifolia) /ekor mencit; ulangan= 6.

Normalnya dalam suatu siklus estrus
peluang untuk terjadinya kebuntingan yaitu 1
kali dalam 5 hari. Pemulihan ini juga
menandakan bahwa kesuburan pada mencit juga
sudah mulai pulih kembali.

Pemberian ekstrak daun binahong pada
perlakuan T5 dengan dosis (4 mg/ekor/hari)
menunjukkan bahwa tidak terjadinya pemulihan
siklus estrus, tetapi terjadi perpanjangan siklus
estrus sampai 10 hari. Hal ini karena pemberian
ekstrak daun binahong pada dosis ini bertindak
sebagai penghambat atau racun tehadap siklus
estrus mencit. Ekstrak daun binahong memiliki
sifat toksisitas apabila diberikan secara
berlebihan dan dapat merusak bagian tubuh
lainnya seperti ginjal (Wijayanti et al., 2019b).

Kandungan flavonoid yang terdapat pada
ekstrak daun binahong dapat memberikan efek
positif jika dosis yang diberikan dapat diterima
dengan baik oleh tubuh dan akan berdampak
buruk jika dosis yang diberikan berlebihan.
Pemberian dengan dosis yang berlebihan ini juga
dapat menurunkan FSH sehingga produksi
hormon estrogen pun menurun dan akan
berdampak pada perkembangan folikel ovarium.
Peluang untuk terjadinya kebuntingan pun

semakin menurun karena waktu birahi yang
terjadi hanya satu kali dalam sepuluh hari
(Wijayanti et al., 2019a). FSH dan LH sangat
penting dalam siklus reproduksi. Apabila FSH
dan LH tidak ada maka akan mengganggu
hormon estrogen di folikel de Graaf sehingga
menimbulkan suasana yang asam diserviks yang
menyebabkan sperma akan mati dan pembuahan
tidak terjadi (Huda et al., 2017).

Kandungan flavonoid yang terdapat pada
ekstrak daun binahong berupa antioksidan
(Miladiyah dan Prabowo, 2015). Antioksidan ini
juga dapat mengurangi stress, sehingga apabila
dikonsumsi dengan dosis yang optimum akan
mengurangi stress dan dapat memperlancar
siklus reproduksi karena stress merupakan salah
satu faktor penghambat tidak lancarnmya siklus
reproduksi. Sebaliknya, apabila dosis yang
diberikan berlebihan maka akan meningkatkan
stress dan menghambat siklus reproduksi.

Perbandingan pemulihan siklus estrus dapat
dilihat pada perlakuan T2 yang mana terjadi
perpanjangan siklus estrus hingga 12 hari karena
diberikan kontrasepsi alami tanpa memberikan
ekstrak yang mengandung senyawa fitoestrogen.
Sesudah diberi ekstrak daun binahong dengan
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dosis yang tepat yaitu pada perlakuan T4 siklus

estrus kembali normal. Dengan begitu,
pemberian ekstrak daun  binahong dapat
dijadikan sebagai alternatif alami dalam

menangani masalah kesuburan dan masalah
siklus reproduksi.

KESIMPULAN

Hasil penelitian menunjukkan bahwa
ekstrak daun binahong (Anredera cordifolia)
dosis 0,08 mg/ekor/hari dan 2,4 mg/ekor/hari
dapat memulihkan siklus estrus mencit (Mus
musculus) yang mengalami perpanjangan siklus
estrus setelah dipapar ekstrak batang angsana
(Pterocarpus indicus).
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