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Abstract

Basil leaves (Ocimum basilicum) is one of the traditional medicinal plants that is used as medicine. This study aims
to determine the effect of giving basil leaves on levels of Beta 2 microglobulin, uric acid and kidney histology in
white wistar-induced rats in MSG and determine the effective dose of basil leaves in an effort to improve kidney
function. This study used 25 male Wistar strain rats with body weight 200-230 g. The test animal group was divided
into five groups based on the stage of treatment. The first treatment group was a control group consisting of five
mice that were not given basil leaf extract or MSG, the second treatment group was the group that was only given
MSG without being given basil leaf extract, the third treatment group was the group given MSG followed by basil
leaf extract dose 87, 5 mg / kgBB, the fourth treatment group was the group that was given MSG followed by the
administration of basil leaf extract with a dose of 175 mg / kgBW, and the fifth treatment group was the group that
was given MSG followed by the administration of basil leaf extract at a dose of 350 mg / kgBB. At the end of the
treatment, rats were drawn for blood analysis of B2M levels and uric acid levels and kidney tissue uptake, as well as
analyzing kidney tissue histology.
The results showed that there were differences between Beta 2 microglobulin, uric acid and kidney histopathology
of rats receiving basil leaf extract compared with MSG group without basil leaf extract. This study concludes that
consuming basil leaf extract can reduce levels of B2M and uric acid and improve kidney histology induced by
MSG.
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Abstrak

Daun kemangi (Ocimum basilicum) merupakan salah satu tanaman obat tradisional yang dimanfaatkan sebagai
obat. Penelitian ini memiliki tujuan untuk mengetahui pengaruh pemberian daun kemangi terhadap kadar Beta 2
mikroglobulin, asam urat dan histologi ginjal pada tikus putih galur wistar yang di induksi MSG dan mengetahui
dosis efektif daun kemangi dalam upaya memperbaiki fungsi ginjal. Penelitian ini menggunakan 25 tikus jantan
galur Wistar dengan berat badan 200 - 230 g. Kelompok hewan uji dibagi menjadi lima kelompok berdasarkan pada
tahap pemberian perlakuan. Kelompok perlakuan pertama adalah kelompok kontrol yang terdiri atas lima ekor tikus
yang tanpa diberi ekstrak daun kemangi maupun MSG, kelompok perlakuan kedua adalah kelompok yang hanya
diberi MSG tanpa diberi ekstrak daun kemangi, kelompok perlakuan ketiga adalah kelompok diberi MSG
dilanjutkan ekstrak daun kemangi dosis 87,5 mg/kgBB, kelompok perlakuan keempat adalah kelompok yang diberi
MSG dilanjutkan pemberian ekstrak daun kemangi dosis 175 mg/kgBB, dan kelompok perlakuan kelima adalah
kelompok yang diberi MSG dilanjutkan dengan pemberian ekstrak daun kemangi dosis 350 mg/kgBB. Pada akhir
perlakuan, tikus diambil darahnya untuk di analisis kadar B2M dan kadar asam urat serta pengambilan jaringan
ginjal, serta menganalisis jaringan histologi ginjal. Hasil penelitian menunjukkan bahwa terdapat perbedaan antara
Beta 2 mikroglobulin, asam urat dan histopatologi ginjal tikus yang menerima ekstrak daun kemangi dibandingkan
dengan kelompok MSG tanpa ekstrak daun kemangi. Studi ini menyimpulkan bahwa mengkonsumsi ekstrak daun
kemangi mampu mengurangi kadar B2M dan asam urat serta memperbaiki histologi ginjal yang diinduksi oleh
MSG.

Kata kunci : Ocimum basilicum, Beta 2 mikroglobulin, asam urat, histologi ginjal, monosodium glutamat (MSG).



Pendahuluan

Indonesia merupakan negara berkembang yang
masih menggunakan bahan alam sebagai obat
tradisional, salah satunya adalah kemangi (Ocimum
basilicum L). Dalam penelitian Ali, et al 1

menunjukkan adanya nefroprotektif dari pengaruh
daun kemangi atau yang disebut basil, telah di ekstrak
dosis 100 mg/kgBB dan 200 mg/kgBB yang telah
diinduksi AlCl3 yang dilihat dari kadar ureum dan
kreatinin. Pada penelitian Sumarni et al 2 menyatakan
bahwa ekstrak kemangi dapat melarutkan batu ginjal
kalsium, dimana uji kelarutan menunjukkan bahwa
semakin tinggi konsentrasi ekstrak daun kemangi
maka semakin besar kelarutannya. Pada penelitian
yang dilakukan oleh Mahidin 3 di dapatkan bahwa
pemberian ekstrak daun kemangi dapat memperbaiki
sel spermatogenik yang rusak akibat pemberian MSG.
Kemangi digunakan untuk terapi dalam mengobati
pilek, demam, migrain, diabetes, kram menstruasi,
sinusitis, penyakit kardiovaskular, nyeri saraf, gigitan
serangga, dan sakit kepala, anti-hiperlipidemia4,5,6.
Kemangi juga bertindak sebagai antikonvulsan,
antiinflamasi, antioksidan, bersifat antiplatelet, anti-
trombotik, anti-mikroba, hepatoprotektif,
imunomodulator dan efek sitotoksisitas, sehingga
kemangi memiliki potensi stimulasi yang mengarah
pada produksi berbagai obat dari Ocimum di industri
farmasi 7.

Monosodium glutamat (MSG) merupakan
salah satu makanan aditif yang banyak digunakan
sebagai bahan penyedap rasa dalam perbagai produk
makanan. Bahan ini mengandung 78,2%, asam
glutamat, 12,2% natrium dan 9,6% air 8,9.

Pemakaian MSG yang berlebih dapat
mengakibatkan gangguan kesehatan pada manusia
terutama pada ginjal. Konsumsi MSG dalam jangka
waktu panjang dapat meningkatkan kalsium fosfat dan
berakumulasi di ginjal sehingga dapat menyebabkan
penyakit batu ginjal 10. Kebanyakan di masyarakat kita
sering menggunakan MSG ditambahkan pada
makanan yang sedang dimasak dalam keadaan panas
akan terurai menjadi menjadi 2-Amino-6-
methyldipyrido[l,2-a:3',2'-d]imidazole (Glu-P-1) dan
2-Aminodipyrido[l,2-a:3',2'-d]imidazole (Glu-P-2),
menghasilkan radikal bebas seperti anion superoksida
(O2-)11. Monosodium glutamat juga dapat
menghambat penyerapan sistein, yaitu asam amino
yang dibutuhkan untuk mensintesis glutation sulf
hidril (GSH), sehingga kadar GSH akan mengalami
penurunan. Akibat penurunan kadar GSH akan
menyebabkan peningkatan radikal bebas terutama
dalam bentuk senyawa peroksida, karena GSH

merupakan substrat dari enzim Glutation peroksidase
(GPx) dan Glutation-S Transferase (GST). Enzim GPx
berfungsi untuk mengubah radikal peroksida (H2O2)
menjadi H2O dan O2, sedangkan GST  berfungsi
dalam detoksifikasi senyawa toksik 12.

Peningkatan radikal bebas akan menyebabkan
reaksi berantai peroksidasi lipid yang dapat merusak
organ terutama ginjal, yang merupakan organ ekskresi.
Peristiwa ini menyebabkan kerusakan pada tubulus
proksimal ginjal dan penurunan laju filtrasi glomerulus
(LFG). Indikator untuk mengetahui adanya kerusakan
ginjal terutama pada bagian tubulus proksimalis, dapat
dilihat melalui peningkatan kadar β2-mikroglobulin
(B2M) dalam darah dan urin 13. Nilai normal B2M
dalam plasma sekitar 1-3 mg/l, dan  kadarnya akan
meningkat dua kali lipat apabila terjadi kerusakan
ginjal 14,15,16.

Beberapa peneliti melaporkan pemakaian MSG
dosis tinggi dapat menimbulkan kerusakan pada ginjal.
9. melaporkan tikus yang diberi perlakuan MSG 3
mg/g BB menunjukkan perubahan degeneratif dini
pada ginjal berupa penyusutan Glomerular /
Glomerular shrinkage (GSr) dan hilangnya bagian
brush border pada tubulus proksimalis. Tikus yang
diberi perlakuan MSG 6 mg/gBB selama 45 hari
menunjukkan perubahan pada korteks interlobular
ginjal berupa dilatasi dan kongesti pembuluh darah
serta peningkatan degeneratif vaskular pada sel epitel
korteks ginjal

MSG yang diberikan pada tikus betina dengan
dosis 4 g/kgBB selama 180 hari dapat menyebabkan
penurunan fungsi ginjal yang ditandai dengan
peningkatan asam urat, ureum dan kreatinin 17. Asam
urat merupakan hasil akhir metabolism purin dan
berasal dari senyawa xantin. Senyawa xantin akan
diubah oleh xantin oksidase menjadi asam urat.
Peningkatan radikal bebas O2- akibat  paparan MSG
akan memicu aktivasi xantin oksidase, sehingga kadar
asam urat dalam darah meningkat dan sebagai
akibatnya penyakit ginjal akan bertambah parah 18.

Pengobatan penyakit ginjal atau Acute Kidney
Disease (AKD) biasanya menggunakan obat sintetik
berupa obat Atrial Natriuretic Peptide (ANP) yang
berfungsi untuk melebarkan arteriola aferen dan
mengurangi cedera iskemik reperfusi di ginjal. Tetapi
pengobatan tersebut dapat menimbulkan efek samping
berupa hipotensi 19. Untuk itu, dicari alternatif
pengobatan alami yang efektif tetapi aman bagi ginjal,
yang berasal dari tumbuhan seperti kemangi. Kemangi
(Ocimum basilicum) merupakan salah satu tanaman
yang memiliki kandungan antioksidan pada daunnya
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berupa senyawa flavonoid. Daun O.basilicum yang
kaya akan senyawa flavonoid dapat berfungsi sebagai
antioksidan serta mampu mencegah dan mengobati
penyakit gagal ginjal akut yang diinduksi obat
deltametrin. Selain itu, daun kemangi dapat
memperbaiki kerusakan ginjal pada tikus yang
diinduksi obat cisplatin. Cara kerja flavonoid dalam
meredam radikal bebas adalah dengan mendonorkan
ion H+ kepada radikal bebas sehingga menjadi netral
20,21.

Pada penelitian ini menggunakan daun kemangi
(O. basilicum) yang akan diberikan pada tikus yang
telah di beri MSG untuk melihat dosis terapi dalam
memperbaiki kerusakan ginjal yang dapat dilihat dari
kadar Beta 2 mikroglobulin, asam urat dan histologi
jaringan ginjal.

Metode

Penelitian ini dilaksanakan di Laboratorium
Research Fakultas Kedokteran Universitas Jenderal
Soedirman, Purwokerto pada bulan April hingga Juni
2018. Bahan yang digunakan terdiri dari daun kemangi
(Ocimum basilicum L.), MSG, reagen Rat Elisa β2
mikroglobulin kit ABIN367427, reagen asam urat
BioMajesti JCA-BM6010 DiaSys, dan kemikalia
untuk pembuat jaringan histologi ginjal. Alat yang
digunakan antara lain timbangan tikus (SF-400), gelas
ukur 10 mL, gelas beker 250mL, labu Erlenmeyer, alat
pengaduk, sonde lambung tikus, spuit 5 mL dan 3 mL
(terumo), tabung EDTA (vaculab), sentrifugator,
mikrotip, mikropipet, tabung centrifuge 15 mL, tabung
kuvet, spektofotometer Shimadzu 1700, gelas objek
dan rak penyimpanan. Penelitian ini menggunakan
hewan coba Rattus novergicus jantan galur wistar
berusia 2 – 3 bulan dan memiliki berat tikus 200 - 230
g. Adapun kriteria yang dipilih adalah tikus sehat,
artinya tikus dapat bergerak aktif, banyak makan, dan
tidak cacat fisik.

Rancangan percobaan menggunakan
Rancangan Acak Lengkap (RAL) faktorial dengan
lima kelompok. Pada kelompok perlakuan terdapat
minimal 5 ekor tikus jantan. Jumlah kelompok
perlakuan adalah 5, maka total tikus yang dibutuhkan
adalah 25 ekor tikus.

Penelitian ini diawali dengan ekstraksi daun
kemangi dengan metode ekstraksi dengan pelarut
etanol teknis meliputi beberapa tahapan yaitu preparasi
sampel, proses ekstraksi dan proses pemurnian ekstrak
dengan rotary evaporator pada suhu 45oC dan tekanan
350 mmHg. Hasil evaporasi kemudian dianalisa
meliputi rendemen, pengujian golongan senyawa aktif
yaitu flavonoid.

Selanjutnya, hewan coba dibagi dalam 5
perlakuan. Perlakuan yang diujikan terdiri atas:
A = kelompok kontrol sehat tikus yang diberikan

aquades selama 24 hari secara oral atau
kelompok tanpa diberi ekstrak daun kemangi
ataupun tanpa MSG.

B = kelompok kontrol positif atau kelompok tikus
yang diberikan larutan MSG dosis 40 mg selama
14 hari. Dilanjutkan dengan pemberian aquades
selama 10 hari.

C = kelompok tikus yang diberikan larutan MSG
dosis 40 mg selama 14 hari, setelah itu diberikan
ekstrak etanol daun kemangi dengan dosis 87,5
mg/kgBB secara peroral selama 10 hari.

D = kelompok tikus yang diberikan larutan MSG
dosis 40 mg selama 14 hari. selama 14 hari,
setelah itu diberikan ekstrak etanol daun kemangi
dengan dosis 175 mg/kgBB secara peroral selama
10 hari.

E = kelompok tikus yang diberikan larutan MSG
dosis 40 mg selama 14 hari, setelah itu diberikan
ekstrak etanol daun kemangi dengan dosis 350
mg/kgBB secara peroral selama 10 hari.

Pada hari ke-26, hewan coba diambil darah dari
pleksus vena orbitalis menggunakan pipet kapiler
hematokrit pada kelima kelompok perlakuan. Sebelum
dilakukan pengambilan darah tikus dipuasakan selama
8 jam terlebih dahulu. Darah diambil sebanyak 3 mL,
dimasukan ke dalam tabung vacummed EDTA,
kemudian dilakukan sentrifugasi selama 10 menit
dengan kecepatan 5000 rpm untuk mendapatkan
plasma. Plasma darah yang diperoleh disimpan dalam
frezer maksimal 3 bulan pada suhu -20˚ C, sebelum
digunakan untuk pemeriksaan parameter kadar B2M
dan kadar asam urat 22.
Pemeriksaan β2 mikroglobulin Plasma

Mempersiapkan semua reagen, larutan standar
dan menyiapkan semua reagen, larutan standar, dan
sampel yang telah diinkubasi pada suhu kamar (20-
25°C). Tahap pertama yang dilakukan adalah
membuka wells strip mikroplate dari plate frame. Well
A sampai F diberi 100 μl standar B2M atau sampel ke
masing-masing Wells, dengan kadar 0 µg/ml, 25
µg/ml, 50 µg/ml, 100 µg/ml, 200 µg/ml, 400 µg/ml,
dan 800 µg/ml mulai dari konsekuensing.  Setelah
larutan tersebut masuk ke dalam wells, maka wells
ditutup dengan cover diinkubasi selama 60 menit.
Setelah diinkubasi, penutup tersebut dibuka dan
mikroplate tersebut dicuci dengan wash buffer
sebanyak empat kali @ 300 μl menggunakan Elisa
washer. Tahap selanjutnya, menambahkan pada
masing – masing wells tersebut 100 μl antibodi beta-2-
mikroglobulin konjugat dan diinkubasi lagi selama 20
menit yang telah ditutup dengan cover. Setelah selesai
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diinkubasi, penutup tersebut dibuka dan mikroplate
tersebut dicuci dengan wash buffer sebanyak empat
kali @ 300 μl menggunakan Elisa washer. Pada tahap
berikutnya, ditambahkan 100 μl substrat tetrametil
benzidine pada wells, dan terjadi perubahan warna
menjadi biru. Selanjutnya, langsung ditambahkan 100
μl Stop Solution HCl 0,1 N pada masing-masing Wells
dan terjadi perubahan warna dari biru menjadi kuning.
Tahap selanjutnya, absorbansi standar dan sampel
dibaca pada Elisa reader dengan panjang gelombang
450 nm 23 Dilanjutkan dengan pembuatan kurva
kalibrasi standar untuk menetapkan kadar β2
mikroglobulin pada sampel.
Pemeriksaan Asam Urat Plasma

Pemeriksaan asam urat dilakukan dengan cara
mempersiapkan alat berupa tabung reaksi. Tabung
reaksi tersebut diberi label B (sebagai Blanko), St
(sebagai Standar) dan S (sebagai Sampel). Pada tabung
tersebut kemudian dipipetkan reagen uric acid
sebanyak 1000 µl. Pada tabung reaksi St ditambahkan
dengan 10 µl standar asam urat dan pada tabung reaksi
S dipipetkan 10 µl plasma, sesuai dengan jumlah
sampel yang ada. Tabung-tabung dikocok supaya
homogen. Proses berikutnya, seluruh tabung
diinkubasi pada suhu kamar selama 20 menit. Setelah
itu dilanjutkan dengan pembacaan absorbansi standar
dan sampel terhadap blanko pada spektofotometer
UV-Vis dengan panjang gelombang 578 nm 24.
Pengambilan Organ Ginjal dan Pembuatan
Preparat

Setelah pengambilan darah kemudian dilakukan
sacrifice dengan cara diinjeksi ketamin dengan dosis
100 mg/kgBB secara intraperitoneal, dilanjutkan
dengan metode cervical dislocation. Hewan coba
dibedah kemudian diambil organ ginjalnya. Ginjal
kemudian dipotong menjadi 3 bagian yaitu bagian
anterior, median dan posterior, kemudian difiksasi
dengan larutan neutral buffered formalin (NBF)
selama 1 jam. Ginjal kemudian di dehidrasi
menggunakan alkohol bertingkat yang pertama
menggunakan alkohol 70% selama 1 jam, dilanjutkan
dengan alkohol 80% selama 1 jam, dilanjutkan dengan
alkohol 90% selama 1 jam dan kemudian dilanjutkan
alkohol 96% selama 1 jam, setelah itu dilanjutkan
dengan alkohol absolut 1 selama 45 menit dan
dilanjutkan alkohol absolut 2 selama 45 menit.
Dealkoholisasi dalam larutan xylene 1 selama 1 jam,
dilanjutkan pemberian xyline 2 selama 1 jam dan
dilanjutkan dengan xyline selama 45 menit.
Penanaman jaringan dalam blok parafin 1 selama 1
jam dilanjutkan parafin 2 selama 1,5 jam (lampiran 9).
Ginjal dalam blok parafin selanjutnya diiris dengan
dimensi melintang pada ketebalan 4 µm menggunakan
mikrotom. Irisan jaringan dilekatkan pada object glass

yang telah dilapisi dengan gelatin. Irisan jaringan
dideparafinisasi dalam larutan xylene 1 selama 10
menit, xyline 2 selama 10 menit, xyline 3 selama 10
menit. Kemudian diberi alkohol absolut 1 selama 5
menit, alkohol absolut 2 selama 5 menit, dan alkohol
90% selama 1 menit, alkohol 80% selama 1 menit,
alkohol 70% selama 1 menit kemudian dianjutkan
dengan pemberian akuadest dan ditunggu hingga
mengering. Proses pewarnaan menggunakan
pewarnaan hematoxylin selama 10 menit kemudian di
aliri aquadest dan dilanjutkan pemberian blue buffer
selama 10 detik dan setelah itu di aliri dengan air
mengalir selama 2 menit dibilas aquadest dan
dilanjutkan pewarnaan Eosin selama 2 menit. Jaringan
yang telah diwarnai dengan H-E kemudian di
mounting atau pengawetan jaringan dan dikeringkan
diudara. Evaluasi sediaan histologi dilakukan irisan
pada bagian anterior, median, dan posterior. Pada
setiap irisan diamati dalam lima lapang pandang yaitu
pada bagian kiri dan kanan atas, kiri dan kanan bawah,
serta pada bagian tengah 25.

Aspek yang dievaluasi adalah pada bagian
tubulus kontortus proksimal mengalami ada atau
tidaknya kerusakan sel berupa iskemik 26,27,28. Setiap
preparat diberikan nama kode organ. Preparat tersebut
kemudian diamati dibawah mikroskop dan dicatat
hasil yang didapatkan.

Hasil dan Pembahasan

MSG memiliki dampak negatif terhadap ginjal
terlihat dari peningkatan kadar B2M dan kadar asam
urat dan persentase kerusakan pada ginjal.  Hasil
penelitian yang dilakukan oleh Putri, et al (2019) 29.
menunjukkan bahwa pemberian MSG dosis 1,6
g/kgBB dapat menyebabkan kenaikan kadar ureum
dan kreatinin dalam darah. Dalam penelitian ini
pemberian MSG dengan dosis 40 mg mengakibatkan
adanya kenaikan kadar B2M dan asam urat dalam
darah disertai dengan adanya kerusakan pada
histopatologi ginjal. Hal ini dikarenakan MSG mampu
mempengaruhi fungsi ginjal dengan cara menurunkan
antioksidan dan meningkatkan Reactive Oxygen
Species (ROS), sehingga terjadi kerusakan di ginjal.

Kelompok perlakuan yang diberi ekstrak daun
kemangi dosis 87,5 mg/kgBB, 175 mg/kgBB dan 350
mg/kgBB menunjukkan semakin besar dosis yang
diberikan maka semakin menurun kadar asam urat,
B2M dan kerusakan jaringan pada ginjal yang telah
diinduksi dengan MSG. Hal ini terjadi dikarenakan
MSG memiliki kemampuan dalam membentuk radikal
bebas yang terikat dalam sel sehingga apabila terjadi
konsumsi MSG yang berlebih dapat mengakibatkan
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kerusakan sel terutama di ginjal bagian tubulus proksimal 30.

Gambar 1. Rerata B2M, asam urat dan jaringan histopatologi ginjal pada tiap kelompok

Keterangan : kelompok A : kelompok kontrol, kelompok B : kelompok yang hanya menggunakan MSG,
kelompok C : kelompok yang di beri MSG dan ekstrak kemangi 87,5mg/kgBB; kelompok D :
kelompok yang diberi MSG dan ekstrak kemangi 175 mg/kgBB, dan kelompok E : kelompok yang
diberi MSG dan ekstrak kemangi 350 mg/kgBB. µg/ml = mikrogram Per milliliter. mg/ml =
miligram per mililiter. Histopatologi ginjal dalam persentase (%).
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Pada penelitian ini kadar B2M dalam darah
tikus pada kelompok kontrol adalah 7.32 µg/mL
dibandingkan dengan kelompok perlakuan yang lain.
Pada penelitian yang dilakukan Eatman et al 31 kadar
B2M pada urin tikus didapatkan sebesar 4 µg/mL.
Pada individu manusia normal kadar B2M adalah 2,6
mg/L 14 atau ada penelitian Cheung et al 32

menyebutkan rerata kadar atas serum B2M manusia
adalah 1,4 µg/mL. Nilai normal B2M di urin individu
manusia sebesar 230-300 μg /l) 13.

Pada penelitian ini di dapatkan adanya
peningkatan kadar B2M pada tikus yang diinduksi
dengan MSG adalah 13.32 µg/mL. Pada tikus non
diabetik yang diinduksi dengan kontras media di ginjal
didapatkan peningkatan kadar B2M 516 ng/mg 33.
Penelitian Shahjahan, et al 15 menunjukkan bahwa
serum β2 Mikroglobulin dan kadar kreatinin serum
meningkat seiring dengan tingkat keparahan penyakit
ginjal pada 88 pasien di Rumah Sakit Sheikh Zayed,
Lahore. Pada penelitian Zeng, et al 16 menyebutkan
bahwa adanya peningkatan urin 2 microglobulin
menunjukkan cedera tubulus proksimal ginjal pada 46
pasien yang menjalani biopsi ginjal. Peningkatan kadar
B2M dapat terjadi pada semua pasien gagal ginjal
kronis (GGK) dengan rerata 25,6 mg/L, hasilnya
menunjukkan adanya peningkatan sampai 10x lipat
kadar B2M dibandingkan individu normal.

Beta-2 microglobulin (β2M) adalah protein
non-glikosilasi, dengan berat molekul rendah (11600
Da) dan secara bebas disaring oleh glomeruli. B2M
akan diserap kembali oleh tubulus ginjal dan kemudian
dihancurkan. Beta 2 mikroglobulin banyak ditemukan
pada permukaan limfosit dan sel berinti lainnya.
Konsentrasi serum β2M sangat bergantung pada
kondisi fungsi ginjal karena ginjal adalah tempat
utama pembersihan atau clearance. Jumlah serum β2M
sangat rendah pada individu yang sehat. Kadarnya
meningkat pada kasus inflamasi ginjal dan neoplastik
34,35. Pada penelitian ini di dapatkan bahwa hanya
kelompok diberi MSG saja terjadi kenaikan B2M yang
menandakan adanya cedera ginjal.

Pengukuran B2M merupakan pemeriksaan yang
sensitif untuk memeriksa pasien dengan cedera ginjal
16. Apabila terjadi kerusakan ginjal sebesar 15%, B2M
inilah yang merupakan parameter sensitif mendeteksi
kerusakan ginjal. MSG dapat dipecah menjadi
glutamat dimana glutamat ini ditangkap oleh reseptor
N-metil D-aspartat (NMDA) pada ginjal. Apabila

MSG yang terlalu banyak masuk dapat menyebabkan
aktivasi NMDA terus menerus sehingga dapat
menginduksi perubahan dinamika Ca2+ seluler
sehingga memicu reaksi inducible nitrit oxide synthase
(iNos) menyebabkan peningkatan radikal bebas dan
peroksidase lipid sehingga terjadi kerusakan sel di
tubulus proksimal ginjal 36,37,17. Diketahui bahwa
β2microglobulin (B2M) mempunyai ukuran yang
kecil, sehingga dapat dengan mudah difiltrasi oleh
glomerulus. Sekitar 99% β2 microglobulin
direabsorpsi oleh tubulus proksimal dan dikatabolisme.
Pengukuran kadar β2microglobulin serum memberikan
informasi gangguan fungsi tubulus. Pada penelitian
yang dilakukan oleh Javadi et al 38 menunjukkan
bahwa injeksi intraperitoneal ekstrak etanol O.
basilicum dapat secara signifikan mengurangi sindrom
withdrawal morfin dan skor total withdrawal morfin
yang terbagi dalam dua dosis yaitu 20 mg / kgBB dan
40 mg / kgBB pada kelompok morfin. Hal ini
tampaknya bahwa pemberian ekstrak total etanol O.
basilicum mungkin menekan aktivasi reseptor NMDA
dan mencegah tanda penarikan morfin oleh efek
penghambatannya pada sistem kekebalan dan sitokin
pro-inflamasi.

Mekanisme kerja ekstrak etanol O. basilicum
dalam menurunkan kadar B2M yang telah diinduksi
MSG adalah dengan cara menekan aktivasi reseptor
NMDA sehingga β2microglobulin yang tereabsorpsi
oleh tubulus proksimal dan dikatabolisme dapat
maksimal. Pada penelitian ini didapatkan informasi
bahwa kadar B2M dapat digunakan untuk mendeteksi
tingkat kerusakan ginjal dan juga untuk memonitor
efek pemberian ekstrak etanol daun kemangi pada
tikus yang mengalami cedera ginjal akibat paparan
MSG.

Pada penelitian ini yang didapatkan rerata kadar
normal asam urat kelompok kontrol sebesar 1,83
mg/dL hasil ini hampir sesuai dengan penelitian Ekam,
et al 39, kadar asam urat serum dalam darah tikus
kelompok kontrol adalah 1,37 mg/dl. Perbedaan kadar
ini dapat disebabkan oleh perbedaan rentang berat
badan tikus Wistar albino, pada penelitian Ekam et al
39 sebesar 80-120 g, sedangkan pada penelitian BB
tikus adalah 200-230 g. Hal ini dimungkinkan karena
adanya perbedaan berat-badan, seperti pada penelitian
yang dilakukan oleh Tanaka et al 40 menyebutkan
bahwa obesitas berpengaruh terhadap kenaikan asam
urat. Asam urat tinggi memiliki korelasi erat dengan
mekanisme fungsi ginjal yaitu obesitas dan kelebihan
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berat badan terkait dengan produksi asam urat
berlebihan dan ekskresi asam urat yang buruk. Di
antara individu dengan viseral fat accumulation
(VFA), penelitian sebelumnya telah menunjukkan
bahwa peningkatan kadar asam urat sangat
dipengaruhi oleh kelebihan produksi asam urat dengan
penurunan ekskresi urat di urin 40, 41.

Pada penelitian ini di dapatkan bahwa MSG
dapat memicu kenaikan asam urat, hasil ini sesuai
dengan penelitian yang dilakukan 42 yang
menunjukkan adanya peningkatan kadar asam urat
setelah diberikan MSG secara oral dosis 15 mg/kgBB
pada tikus strain Sprague-Dawely dibandingkan
dengan kelompok kontrol. Hal ini menunjukkan bahwa
adanya peningkatan kadar asam urat berarti terdapat
ketidakmampuan ginjal untuk mengeluarkan produk
urat, yang dikaitan dengan peningkatan radikal bebas
dalam tubuh 43. Xanthine oxidase mengkatalisis
oksidasi hypoxanthine dari xanthine menjadi asam urat
dan menghasilkan anion superoksida yang berlebih
sehingga tikus mengalami stres oksidatif 17.
Monosodium glutamat memicu aktivitas xanthine
oxidase yang berlebihan sehingga O2- yang dihasilkan
semakin banyak.

Penelitian Zaveri et al 20 menginformasikan
bahwa ekstrak daun kemangi dengan dosis 500
mg/kgBB yang diberikan lama 10 hari pada tikus dapat
menurunkan kadar ureum dan kreatinin. Ekstrak daun
kemangi memiliki kemampuan untuk menurunkan
kadar asam urat pada manusia, hal ini sesuai dengan
penelitian yang dilakukan oleh Ismanto & Masi 44 yang
menggunakan rebusan air daun kemangi dapat
menurunkan asam urat dalam darah. Pada penelitian
yang dilakukan oleh El-Nahl et al 45, didapatkan
bahwa pemberian ekstrak etanol daun kemangi dosis
0,70 g/KgBB tikus dan 0,35 g/KgBB tikus dapat
menurunkan asam urat pada tikus yang
hiperkolesterolemia. Daun kemangi mengandung
senyawa flavonoid yang dapat menghambat
terbentuknya asam urat dalam tubuh. Flavonoid dapat
mendonorkan H+ terhadap O2- sehingga menjadi
netral. Adapun senyawa flavonoid yang terkandung
dalam kemangi antara lain luteolin, quercetin,
sapogenin dan kaemferol; yang berpotensi
menghambat aktivitas xanthine oksidase sehingga
dapat menghambat pembentukan asam urat 46. Pada
penelitian ini menunjukkan bahwa ekstrak daun
kemangi dapat berpotensi dalam menurunkan kadar
asam urat yang diinduksi oleh MSG.

Respon fisiologis yang tercermin dari kadar
B2M dan asam urat belum secara signifikan
berdampak pada struktur ginjal. Hasil pengamatan
histologi pada penelitian ini menunjukkan pada tikus
yang diinduksi MSG lebih banyak mengalami
kerusakan pada ginjal yang ditandai dengan iskemik
pada tubulus proksimal ginjal. Menurut Khalid, et al 47

adapun tingkatan sistem skoring kerusakan iskemik
ginjal pada tubulus ginjal adalah nilai 0 apabila tidak
didapatkan kerusakan, nilai 1 didapatkan adanya
kerusakan pada Brush border (BB) kurang dari 25%
dari sel tubulus dan masih terdapat integritas membran
basal,  nilai 2 apabila terjadi kerusakan BB lebih dari
25% pada sel tubulus dan penebalan membran basalis,
nilai 3 apabila terjadi kerusakan BB lebih dari 25%
pada sel tubulus dan penebalan membran basalis
ditambah dengan inflamasi, terdapat cast formation
dan nekrosis sel tubulus 60%; dan nilai 4 apabila
terjadi kerusakan BB lebih dari 25% pada sel tubulus
dan penebalan membran basalis serta nekrosis sel
tubulus lebih dari 60%.

MSG dapat menginduksi kerusakan ginjal
disebabkan oleh radikal bebas berlebih yang masuk ke
dalam tubulus ginjal 12. Antioksidan adalah zat apa pun
yang ketika hadir pada konsentrasi rendah secara
signifikan menunda atau mencegah oksidasi sel seperti
protein, lipid, karbohidrat dan DNA 48. Investigasi ini
mengungkapkan bahwa pemberian oral MSG menekan
aktivitas tersebut dari katalase (CAT), glutathione
(GSH) dan superoksida dismutase (SOD) dalam hati
dan ginjal. Sehingga akan terjadi peningkatan aktivitas
lipid peroksidasi (LPO) di hati dan jaringan ginjal pada
zat aditif atau MSG 49, 50. Peroksidasi lipid juga dapat
meningkat karena peningkatan glutamat darah dan
glutamin yang dilaporkan mendukung lipogenesis 51.
Pada hati, degradasi glutamin menghasilkan glutamat
yang kemudian mengalami deaminasi oksidatif untuk
menghasilkan ion amonium, α-ketoglutarat dan
NADH. Oleh karena itu, peningkatan kadar glutamin
juga dapat memulai peroksidasi lipid dengan
mengubah potensi redoks sel 52. Oleh karena itu,
antioksidan alami dapat berperan sebagai pemulung
radikal bebas pada MSG yang menginduksi cedera
ginjal.

Penelitian Sakr & Al-Amoudi 21 menunjukkan
bahwa peroksidasi lipid dapat dihambat dan aktivitas
enzim SOD dan CAT meningkat setelah pengobatan
dengan O.basilicum, menunjukkan peran ekstrak
O.basilicum dalam memadamkan pembentukan ROS.
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Daun O.basilicum adalah sumber flavonoid yang kaya
yang telah terbukti memiliki berbagai sifat biologis
yang berkaitan dengan mekanisme antioksidan. Zhang
et al., (2009) melaporkan bahwa komponen utama O.
basilicum adalah: linalool (29,68%), (Z) ester metil
asam sinamat (21,49%), cyclohexene (4,41%), alfa-
cadinol (3,99%) , 2,4-diisopropenyl-1-metil-
vinylcyclohexane (2,27%), asam 3,5-piridin-
dikarboksilat, 2,6dimetil-dietil ester (2,01%), beta-
cubebene (1,97%), guaia1 (10), 11-diena (1,58%),
kadinena (1,41%), (E) -metil ester asam kumur
(1,36%) dan beta-guaiene (1,30%). Disimpulkan dari
penelitian Sakr & Al-Amoudi 21 bahwa efek perbaikan
O. basilicum terhadap toksisitas deltamethrin ginjal
dapat dikaitkan dengan aktivitas antioksidan dari satu
atau lebih flavonoidnya.

Oforofuo et al., 53 menunjukkan bahwa tingkat
perkembangan nekrosis seluler ginjal tergantung pada
tingkat keparahan toksisitas MSG yang ditentukan
oleh dosis dan durasi paparan. Pada penelitian Singh 9

menggunakan MSG dosis 6 mg/gBB selama 45 hari
pada tikus Wistar dewasa menunjukkan adanya
nekrosis pada tubulus, terdapat sel-sel inflamasi
(neutrofil, eosinofil dan limfosit) pada tubulus ginjal
dan hemoragik fokal di antara tubulus ginjal. Menurut
Kuldip & Ahluwalia 54 terjadinya nekrosis pada ginjal
disebabkan paparan MSG dosis 8 mg/gBB pada
mencit jantan meningkatkan pembentukan radikal
bebas yang memicu terjadinya reaksi berantai
peroksidase lipid yang merusak ginjal. Keberadaan
radikal bebas ditunjukkan dengan adanya peningkatan
malondialdhyde (MDA) yang merupakan produk akhir
dari peroksidasi lipid. Radikal bebas juga
menyebabkan stres oksidatif yang ditunjukkan dengan
penurunan kadar superoxidase dismutase (SOD),
katalase dan GPx pada jaringan ginjal. Penelitian ini
berbeda dengan penelitian yang dilakukan oleh Candra
et al, 30 yang mendapatkan hasil kelompok kontrol
positif yaitu tikus R. novergicus yang diberi MSG 5
mg/gBB tikus/hari selama 28 hari terdapat perbedaan
yang bermakna antara rerata jumlah tubulus proksimal
yang rusak dibanding kelompok kontrol negatif.
Vinodini 52 menggunakan dosis MSG lebih rendah
dibandingkan dosis MSG pada penelitian ini yaitu 5
mg/kgBB selama 28 hari ternyata telah menimbulkan
kerusakan pada ginjal.

Pada penelitian ini didapatkan juga bahwa
iskemik pada tubulus ginjal pada kelompok yang

diberi ekstrak daun kemangi lebih sedikit dibanding
dengan yang diberi hanya MSG saja.

Hal ini menunjukkan bahwa ekstrak daun
kemangi dapat mencegah kerusakan ginjal, hal ini
sesuai dengan penelitian Samie & Ahmed 55 yang
menyebutkan bahwa pemberian ekstrak daun kemangi
dapat memperbaiki kelainan histologi ginjal pada tikus
yang telah di induksi dengan adriamicyn (obat
kemoterapi).  Kerusakan tubulus ginjal akibat paparan
MSG berupa penyempitan lumen tubulus akibat
pembengkakan tubulus ginjal dan pada lumen tubulus
dijumpai silinder hialin yang merupakan kumpulan
sisa-sisa protein yang rusak serta nekrosis pada bagian
epitel tubulus ginjal 30.

Pada penelitian Zaveri 20 yang menginduksi dua
kelompok tikus dengan cisplatin (obat kemoterapi) 5
mg/kgBB selama 5 hari, kemudian kelompok pertama
diberi ekstrak etanol daun kemangi O. basilicum pada
dosis 300 dan kelompok kedua diberi ekstrak etanol
500 mg/kgBB selama 10 hari. Parameter yang diamati
adalah perbedaan kadar ureum, kreatinin dan
histopatologi ginjal. Pemberian ekstrak etanol daun
kemangi pada kedua kelompok tikus dapat
menurunkan kadar ureum, kreatinin dan memperbaiki
gambaran histopatologis ginjal yang rusak.

MSG menjadi penambah rasa yang paling
populer di seluruh dunia. Ada banyak fakta
kontroversial tentang efek buruknya, sehingga timbul
keraguan tentang keamanan penggunaan MSG dalam
jangka panjang. Banyak penelitian untuk menyelidiki
efek toksiknya pada organ yang berbeda terutama yang
memainkan peran penting untuk metabolisme atau
ekskresinya seperti ginjal. Hasil penelitian ini
menunjukkan bahwa pemberian MSG dengan dosis 40
mg/hari selama 14 hari pada kelompok perlakuan
memberikan pengaruh terhadap kadar B2M, asam urat
dan struktur ginjal tikus setelah diberi ekstrak etanol
daun kemangi selama 10 hari dengan dosis berbeda
(87,5 mg/kgBB; 175 mg/kgBB dan 350 mg/kgBB)
menunjukkan penurunan kadar asam urat dan B2M
yang semula tinggi di dalam darah, dan menunjukkan
adanya perbaikan cedera ginjal akut dalam
histopatologi ginjal.

Penelitian Candra et al 30 menyatakan bahwa
pajanan MSG dapat menyebabkan kerusakan tubulus
proksimal dan korpuskulum ginjal serta terjadi
regenerasi setelah 14 hari penghentian pajanan MSG.
Pada penelitian ini kelompok kontrol positif hanya
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diberi dengan MSG saja selama 14 hari dan pada hari
ke-10 paparan MSG dihentikan, parameter yang
diamati adalah jumlah iskemik ginjal pada tikus
kelompok yang diberi dengan ekstrak daun kemangi
dan dibandingkan dengan tikus sehat. Monosodium
glutamat bersifat nefrotoksik yang menyebabkan
peningkatan ROS intraseluler dan terjadi hipoksia pada
sel sehingga sel pada tubulus proksimal ginjal menjadi
mengecil, karena sintesis protein menurun, terjadi
degradasi protein dalam sel, serta meningkatnya
kerusakan organel sel sehingga terjadi iskemik dan
dapat berlanjut menjadi nekrosis atau kematian sel 56,

57,26 Kerusakan jaringan tubulus ginjal dapat
digambarkan dengan hilangnya brush border,
ditemukannya intratubular cast, degenerasi vakuola
dan nekrosis pada tubulus proksimal ginjal tikus. Pada
penelitian Sari 58 didapatkan kerusakan epitel tubulus
proksimal ginjal, pembengkakan tubulus dengan
sitoplasma granuler yang terjadi karena pergeseran air
ekstraseluler ke dalam sel. Pergeseran cairan ini terjadi
karena adanya zat toksik yang menyebabkan
perubahan muatan listrik pada permukaan sel epitel
tubulus, perubahan transpor aktif ion dan asam
organik, dan kemampuan akumulasi ginjal dan
akhirnya mengakibatkan tubulus rusak, aliran
menurun. Gambaran pembengkakan sel disebut
degenerasi albuminosa atau degenerasi parenkimatosa
atau cloudy swelling (bengkak keruh). Degenerasi ini
merupakan bentuk degenerasi yang paling ringan serta
bersifat reversibel. Hal inilah yang mungkin
menyebabkan perbedaan jumlah sel yang mengalami
degenerasi sel lumen tubulus proksimal pada
kelompok dipapar MSG saja dibandingkan dengan
kelompok yang diberi dengan ekstrak etanol daun
kemangi setelah pemberian MSG.  Pemberian
O.basilicum meningkatkan perubahan histopatologis
yang diinduksi dalam ginjal oleh MSG dapat dilihat
kemampuan ekstrak etanol daun kemangi dalam
menurunkan peroksidase lipid dan meningkatkan
enzim atioksidan, karena O.basilicum mengandung
tingginya sumber flavonoid. Perbedaan rerata kenaikan
tertinggi kadar B2M dan asam urat, serta kerusakan
jaringan histopatologi ginjal tampak pada kelompok B
yang merupakan kelompok yang hanya diberi MSG
saja. Pada kelompok C, D, dan E merupakan
kelompok yang diberi MSG dan diberikan ekstrak
etanol daun kemangi dosis 87,5 mg/kgBB; 175
mg/kgBB dan 350 mg/kgBB menunjukkan adanya
penurunan kadar B2M, asam urat, dan perbaikan
jaringan histopatologi ginjal, yang artinya semakin

besar pemberian ekstrak etanol daun kemangi akan
memiliki dampak dalam perbaikan fungsi ginjal yang
hampir sama dengan nilai kadar B2M dan asam urat
serta keadaan jaringan histologi ginjal yang capaian
nilainya hampir mendekati nilai normal pada
kelompok kontrol.

Simpulan

Hasil penelitian menunjukkan bahwa pemberian
Ocimum basilicum mampu mengalami perbaikan
kerusakan fungsi ginjal yang ditimbulkan akibat
pemberian MSG yang dibuktikan dengan penurunan
kadar B2M, asam urat dan tingkat kerusakan ginjal.
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