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ABSTRAK

Sediaan cair berbasis bawang putih (SCBBP) terbuat dari campuran beberapa bahan
diantaranya yaitu bawang putih tunggal, jahe merah, sari buah lemon, cuka apel, dan
madu. Sediaan ini memiliki berbagai khasiat farmakologis, namun belum ada penelitian
yang menguji batas keamanan sediaan tersebut. Tujuan dari penelitian ini adalah untuk
menentukan toksisitas akut dari SCBBP menggunakan metode ZFET (Zebrafish Embryo
Toxicity) mengacu pada tatalaksana Organization for Economic Cooperation and
Development (OECD). Embrio diberi paparan SCBBP dengan berbagai konsentrasi (50,
100, 200, 400, 600, 800, 1200, 1600 dan 2000 ppm) mulai dari 8 jam pasca-pembuahan
(jpf) hingga 96 jpf. Data abnormalitas dan kematian yang diperoleh dianalisis secara
statistik untuk memperoleh nilai LCso, ECso dan Indeks teratogen (T1). Hasil pengujian
menunjukkan bahwa kelangsungan hidup embrio semakin menurun dengan semakin
meningkatnya konsentrasi dan lama paparan SCBBP yang diberikan. Nilai rata-rata LCso
pada 24; 48; 72; dan 96 jpf adalah sebesar 1548 ppm; 1382 ppm; 1247 ppm; dan 1209
ppm, sedangkan nilai ECso adalah sebesar 418,041 ppm, 306,445 ppm, 417,529 ppm dan
375,622 ppm dan nilai indeks teratogenic (TI) <1. Berdasarkan hasil penelitian,
disimpulkan bahwa SCBBP termasuk ke dalam kategori relatif tidak berbahaya dan tidak
bersifat teratogen terhadap model embrio ikan zebra.
Kata kunci: Sediaan berbasis bawang putih; toksisitas akut; zebrafish embryo toxicity

ACUTE TOXICITY OF GARLIC BASED LIQUID PREPARATION WITH
ZEBRAFISH EMBRYO TOXICITY (ZFET) METHOD

ABSTRACT

Garlic based liquid preparation is a herbal mixture consisting of solo garlic, red
ginger, lemon juice, apple cider vinegar, and honey. This preparation has various
pharmacological properties, but the safety has not yet been evaluated. The purpose of
this study was to determine the acute toxicity of SCBBP using the ZFET (Zebrafish
Embryo Toxicity) method following Organization for Economic Cooperation and
Development (OECD) guidelines No. 236. Embryos were exposed to SCBBP at various
concentrations (50, 100, 200, 400, 600, 800, 1200, 1600 and 2000 ppm) starting from 8
hours post-fertilization (jpf) to 96 jpf. Abnormality and mortality data obtained were
statistically analysed to obtain the LCso value. The results showed that the survival of
zebrafish embryos decreased as the concentration and duration of exposure SCBBP
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increased. The value of LCsp at 24 hours; 48; 72; and 96 jpf were 1548 ppm; 1382 ppm;
1247 ppm; and 1209 ppm. The ECsp values were 418.041 ppm, 306.445 ppm, 417.529
ppm and 375.622 ppm. The Tl obtained is <1. Based on the research results, it was
concluded that SCBBP relatively harmless and not teratogenic on zebrafish embryos

models.

Keywords: Garlic based liquid preparations; acute toxicity; zebrafish embryos toxicity.

PENDAHULUAN

Penelitian  obat  herbal terus
berkembang dalam upaya memanfaatkan
sumber daya alam Indonesia. Namun,
sampai saat ini hanya beberapa penelitian
mengenai obat herbal yang dapat
digunakan dalam fasilitas kesehatan
karena harus memenuhi persyaratan
keamanan, manfaat dan terstandar. Hal
yang sangat penting yang harus dilakukan
ketika menggunakan bahan alam sebagai
bahan baku obat adalah dengan
mengetahui efek toksik dari senyawa yang
dikandungnya. Oleh karena itu, uji
toksisitas  harus  dilakukan  untuk
memperkirakan tingkat kerusakan yang
dapat ditimbulkan oleh suatu senyawa
terhadap material biologi maupun non
biologi (Mulyani dkk., 2020).

Obat herbal yang sudah terbukti
manfaatnya secara empiris salah satunya
adalah sediaan cair berbasis bawang putih
(SCBBP). Sediaan ini berupa ramuan
herbal yang terbuat dari beberapa bahan
diantaranya yaitu bawang putih tunggal,
jahe merah, sari buah lemon, cuka apel,
dan madu. Masyarakat menggunakan
ramuan ini untuk memelihara Kesehatan
jantung, menurunkan darah tinggi,
menurunkan kadar kolesterol,
meningkatkan sistem imun, memperbaiki
dan lain-lain. Berdasarkan penelitian
terdahulu, SCBBP dilaporkan memiliki
efek imunomodulator ( Meisya dkk., 2016)
dan juga berefek menurunkan kadar
kolesterol (Ifora dkk., 2016). Hasil
identifikasi fitokimia diketahui bahwa
SCBBP mengandung alkaloid, flavonoid,
polifenol dan glikosida dan aktivitas
antioksidan yang kuat (Wiendarlina dan
Sukaesih, 2019).
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Banyaknya manfaat dan khasiat
SCBBP untuk kesehatan dapat membuka
peluang untuk dilakukannya
pengembangan menjadi salah  satu
alternatif pengobatan herbal. Baik dalam
skala industri rumah tangga maupun skala
industri yang lebih besar. Untuk itu,
diperlukan tahapan lebih lanjut dalam
pengembangan obat herbal ini salah
satunya dengan menguji batas keamanan
dengan uji toksisitas akut.

Gold standard untuk memprediksi
keamanan pada manusia adalah uji
toksisitas pada mamalia. Namun, studi ini
kurang cocok untuk prediksi awal karena
selain perlu waktu lebih lama, mahal,
senyawa yang digunakan lebih banyak,
dan juga tidak selalu dapat diprediksi.
Oleh karena itu, dapat dilakukan uji
toksisitas in vitro. Uji ini didesain untuk
skrining awal dalam mengidentifikasi zat
yang membahayakan dengan waktu cepat,
murah dan mudah.

Dalam pengujian ini digunakan
embrio ikan zebra (Danio rerio) sebagai
subjek uji toksisitas secara in vitro
mengacu pada Metode OECD 236. Ikan
zebra menjadi salah satu model hewan
yang popular pada indikator awal uji
teratologi dan toksisitas embriologi (He et
al., 2014). Selain itu, sekitar 70% DNA
Ikan zebra sama dengan manusia,
sehingga mampu memperlihatkan efek
paparan zat toksik yang dapat muncul
pada manusia (Dewanti dkk., 2015),
tahapan perkembangan organ tidak
membutuhkan waktu lebih lama dan
struktur  tubuh transparan  sehingga
memudahkan pengamatan (Besu and
Sachidanandan, 2013).
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Pengujian ini merupakan salah satu
upaya untuk menjamin tingkat keamanan
sediaan uji pada manusia. Selain itu,
menjadi salah satu syarat agar formula
ramuan herbal dari sediaan berbasis
bawang putih ini dapat dikembangkan
menjadi obat herbal terstandar.

METODE PENELITIAN
Alat

Alat yang digunakan pada penelitian
ini antara lain seperangkat alat perebusan
(Zebra®), blender (Philips®), timbangan
(labpro®), pipet, microplate 24 well
(Biologix®), akuarium, aerator, alat-alat
gelas (pyrex®), mikropipet (Dragonlab®),
tip, termometer, mikroskop dan kamera.

Bahan

Bahan yang digunakan antara lain
bawang putih tunggal, jahe merah, madu,
cuka apel, dan jeruk lemon yang diperoleh
dari Pasar Bogor, Jawa Barat. Embrio ikan
zebra, akuades, air sumur, kertas saring,
pH Indikator, reagen Mayer, reagen
Dragendorff, reagen Bouchardat, besi (I11)
klorida 3 % (FeCls), gelatin 10 %, metanol,
ammonia, HCI, diklorometan, eter, folin-
ciocalteu, asam klorida (HCI), serbuk
Magnesium (Mg). Embrio ikan zebra yang
digunakan berasal dari peternak ikan lokal
di daerah Cibinong. Untuk memastikan
bahwa subjek uji yang digunakan benar,
sebelum penelitian dilakukan
penyeleksian terhadap embrio ikan zebra
sesuai dengan panduan pada OECD No
236 (OECD, 2013).

Determinasi Tanaman

Proses determinasi dilakukan di
Lembaga Ilmu Pengetahuan Indonesia
(LIPI) Pusat Konservasi Tumbuhan dan
Kebun Raya Bogor. Hasil determinasi No
B-5730/111/KS.01.03/5/2021 menyatakan
bahwa tanaman yang digunakan adalah
Citrus limon (L.) Osbeck, Rutaceae, jeruk
lemon.  Zingiber officinale  Roscoe
(sinonimnya  Zingiber officinale var.
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Rubrum Theilade), Zingiberaceae, jahe
merah dan Allium sativum L., suku
Amaryllidaceae, bawang putih tunggal.

Pembuatan SCBBP

Pembuatan sediaan ini mengacu
pada penelitian  sebelumnya yang
dilakukan oleh Winderlina dan Sukaesih
(2019). Formula ramuan sediaan cair
berbasis bawang putih ditunjukkan pada
Tabel 1.
Tabel 1. Formula SCBBP

Bahan Jumlah
Bawang putih tunggal 250 g
Jahe merah 250 g
Lemon 50 ml
Cuka apel 125 ml
Madu 150 ml
Air hingga 1 L

Jahe merah segar dan bawang putih
tunggal diblender dengan 250 ml air
hingga halus dan dimasak dengan api
sedang selama + 30 menit sampai
mendidih. Campuran tersebut kemudian
disaring panas-panas dan ditambahkan
cuka ape, air lemon dan ditambahkan
madu setelah campuran mulai dingin
sambil diaduk hingga merata. Sediaan
disimpan dalam wadah dan dimasukkan ke
dalam kulkas (4°C) sebelum digunakan.

SCBBP yang telah dibuat diuji
organoleptic dan fitokimia seperti uji
flavonoid, alkaloid, tanin saponin dan
polifenol mengacu pada metode Hanani
(2015).

Pengujian Toksisitas Akut SCBBP

Pengujian toksisitas akut SCBBP
telah melalui tahap kaji etik dan telah
disetujui oleh Komite Etik Penggunaan
Hewan Percobaan FMIPA Universitas
Pakuan dengan Surat Keputusan Komite
Etik No0.002/KEPHP-UNPAK/04-2021.
Pengujian ini mengacu pada tatalaksana
OECD 236. Adapun tahapan penelitian ini
meliputi pembuatan larutan uji, seleksi
embrio selanjutnya uji toksisitas.
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Pembuatan Larutan Uji

Pada pembuatan larutan uji, terlebih
dahulu dilakukan uji pendahuluan untuk
menentukan konsentrasi batas ambang
bawah dan batas ambang atas dalam
menentukan konsentrasi definitif. Batas
ambang bawah adalah konsentrasi paling
besar yang tidak membunuh hewan uji
selama waktu 48 jam sedangkan batang
ambang atas merupakan konsentrasi
terkecil yang dapat membunuh seluruh
hewan uji dalam waktu 24 jam.

Sediaan dilarutkan dalam air sumur
yang telah disaring dan dibuat larutan
induk dengan konsentrasi 2000 ppm.
Pembuatan larutan induk 2000 ppm dibuat
dengan menimbang 200 mg sediaan cair
berbasis bawang putih dilarutkan dalam
100 ml air sumur yang sebelumnya telah
disaring. Konsentrasi yang digunakan
berdasarkan hasil uji pendahuluan yaitu
1100 ppm, 1300 ppm, 1400 ppm, 1500
ppm, dan 1600 ppm. Selain sediaan uji
terdapat kelompok kontrol internal dan
kontrol  negatif sebagai  kelompok
pembanding, dimana kontrol internal
menggunakan air sumur yang telah
disaring dan kontrol negatif menggunakan
akuades.

Seleksi Embrio

Embrio ikan zebra dimasukkan ke
dalam beker yang sudah diisi dengan
media sel telur (egg water) yang telah
diaerasi selama 24 jam dan disaring
dengan kertas saring. Embrio dipindahkan
ke dalam cawan petri untuk diseleksi dan
diperiksa  fertilitasnya  menggunakan
mikroskop. Embrio yang digunakan

_ Jumlah embrio yang menetas pada jam ke—96

berusia 8 jam. Embrio diseleksi terlebih
dahulu sebelum dimasukkan ke dalam
masing masing well plate. Proses seleksi
ditujukan untuk mendapatkan embrio
normal yang ditandai dengan adanya
kuning telur dan berwarna bening (OECD,
2013).

Uji  Toksisitas Akut Menggunakan
Embrio lkan Zebra

Masing — masing embrio yang telah
lulus tahap seleksi kemudian dipindahkan
ke dalam sumur. Setiap konsentrasi yang
diujikan menggunakan 10 buah embrio
(satu embrio per sumur) yang dimasukkan
dalam tiap pelat. Uji toksisitas dilakukan
sebanyak tiga kali pengulangan. Embrio
dipindahkan ~ dengan ~ menggunakan
mikropipet 100 pL. Pada masing — masing
konsentrasi ditambahkan kontrol internal
(egg-water) dan kontrol negatif/pelarut
menggunakan akuades. Pelat yang berisi
embrio ikan zebra ditempatkan pada suhu
kamar (x26°C), diamati setiap 24 jam
sampai dengan 96 jam.

Pengamatan meliputi daya tetas,
hidup atau matinya embrio ikan zebra
didasarkan pada terjadinya koagulasi
embrio, pembentukan  somit, dan
pelepasan ekor selama kurang dari 24 jam
setelah pemaparan serta kemampuan
hatching keluar dari korion kurang dari 48
jam setelah pemaparan. Pengamatan
kelainan atau abnormalitas meliputi
terhadap normal atau tidak nya sumbu
tubuh dan ekor, kepala, pigmentasi,
abnormalitas mata, jantung, darah, otak,
somit, notokorda, dan kantung kuning
telur. Daya tetas dihitung menggunakan
rumus dari Huang et al., (2018).

X 100%

Daya tetas telur

Analisis Data

Penentuan nilai LCso (Lethal
concentration 50%) ditentukan dengan
kurva hubungan antara log konsentrasi
(sumbu x) dan nilai probit (sumbu vy).
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Jumlah embrio awal pengamatan

Selanjutnya ditentukan analisis probit
dapat dihitung dengan menentukan nilai
regresi linear. Selain itu dihitung juga nilai
ECso (Effective Concentration 50%)
dengan prinsip yang sama dengan LCsq.
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Indeks Teratogen (IT) diperoleh dari rasio
LCso/ECso. Data dianalisis secara statistik
menggunakan SPSS metode analisis of
Varian (ANOVA) dengan uji lanjut LSD.
Semua data diinterpretasikan sebagai
Mean=SD dengan pengulangan 3 kali.

HASIL DAN PEMBAHASAN
Hasil pembuatan SCBBP

SCBBP memiliki rasa dan aroma
yang khas dominan dari bawang putih
tunggal dan jahe merah dengan warna
coklat kemerahan.

Analisis fitokimia dilakukan dengan
menggunakan analisis uji kualitatif yakni
mengamati reaksi warna dengan beberapa
pereaksi. Hasil uji fitokimia menunjukkan
bahwa SCBBP mengandung flavonoid,
alkaloid, tanin dan polifenol.

Daya Tetas Embrio lkan Zebra

Penetasan  merupakan  periode
penting dalam embriogenesis ikan zebra.
Menurut Huang et al (2018) dalam kondisi
normal, embrio ikan zebra akan mulai
menetas pada 48 jam paska fertilisasi (jpf)
dan berakhir pada 72 jpf. Pada penetasan
embrio ikan zebra ada penundaan pada 48
jof dan 72 jpf dengan peningkatan
konsentrasi paparan SCBBP dibandingkan
dengan kontrol internal maupun kontrol
negatif Gambar 1.

Berdasarkan Gambar 1 diketahui
bahwa terdapat penurunan tingkat
penetasan embrio ikan zebra pada setiap
peningkatan konsentrasi paparan SCBBP
pada 48 jpf dan 72 jpf. Penurunan daya
tetas embrio yang diberi perlakuan
SCBBP kemungkinan disebabkan karena

sediaan ini dapat menembus korion
embrio ikan zebra yang bersifat
menghambat pertumbuhan dan

perkembangan embrio yang menyebabkan
gangguan struktural dan fungsional (Sun
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dan Liu, 2017) serta dapat menyebabkan
kematian pada embrio (OECD, 2013).
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Gambar 1. Hasil Uji Daya Tetas Embrio

Ikan Zebra
Keterangan: jpf (jam paska fertilisasi), SCBBP
(Sediaan cair berbasis bawang putih)

Hasil Uji Toksisitas Akut SCBBP
Terhadap Embrio Ikan Zebra

Studi toksisitas akut dilakukan
untuk menguji efek samping jangka
pendek suatu zat dalam dosis tunggal atau

ganda (Gad, 2014). Temuan dari
penelitian ini penting, karena dapat
memberikan informasi tentang
kemungkinan  toksisitas akut pada

manusia, Parameter yang diuji adalah
LCso (Lethal Concentration 50). Suatu
bahan dapat dikatakan bersifat toksik atau
tidak, dapat dilihat berdasarkan nilai LCso.
Nilai LCsp diperoleh dari konsentrasi suatu
senyawa uji yang menyebabkan 50%
kematian pada hewan uji. lkan zebra
sangat baik digunakan sebagai hewan coba
dalam  penelitian  toksisitas  karena
mempunyai beberapa kelebihan
diantaranya mudah didapat, diamati, dan
memiliki kemiripan DNA dengan manusia
yang cukup tinggi (Rubinstein, 2006;
Martinez-Sales et al., 2005).
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Tabel 2. Nilai LCso SCBBP

Waktu Nilai LCso Rata-rata
Pemaparan Ulangan 1 Ulangan 2 Ulangan 3 LCso (ppm)
24 Jam 1.482 1.585 1.578 1.548 +57,55
48 Jam 1.321 1.394 1.430 1.382+55,54
72 Jam 1.236 1.257 1.248 1.247+10,54
96 Jam 1.236 1.142 1.248 1.209+58,05

Menurut OECD (2013) macam-
macam indikator kematian yang dijadikan
parameter ketoksikan kualitatif pada
embrio ikan zebra yaitu koagulasi embrio,
tidak terjadinya pembentukan somit, tidak
terjadinya pelepasan bagian tail-bud dari
kuning telur dan tidak adanya detak
jantung pada embrio. Dalam penelitian ini
efek paparan SCBBP dapat menyebabkan
kematian dan malformasi pada model
hewan uji embrio ikan zebra. Nilai LCso uji
toksisitas akut SCBBP terhadap embrio
ikan zebra dapat dilihat pada Tabel 2.

Hasil analisis data pada uji
toksistas akut SCBBP pada 24 jpf sampai
96 jpf memiliki rentang >1000 ppm. Jika
mengacu pada Skala Toksisitas Akut
Berdasarkan Fish and Wildlife Service
(Waynon and Finley, 1980) nilai LCso
>1000 artinya memiliki kategori relatif
tidak berbahaya. Penelitian  serupa
dilakukan oleh Abu et al (2020), dimana
campuran herbal lemon, cuka apel,
bawang putih, jahe dan madu dengan rasio
dan jenis bahan yang berbeda memiliki

LCso yang lebih kecil yaitu 487,50 ppm.
Meskipun demikian, kategori ketoksikan
dari ramuan ini praktis tidak toksik.
Adanya perbedaan rasio bahan, jenis dan
sumber tanaman, cara ekstraksi ramuan
tersebut dengan penelitian ini  dapat
mempengaruhi tingkat ketoksikan.
Hasil Uji Toksisitas Akut SCBBP
Terhadap Abnormalitas Embrio
Beberapa indikator yang dijadikan
parameter abnormalitas pada embrio ikan
zebra meliputi normal atau tidaknya
sumbu tubuh, ekor, somit, abnormalitas
mata, notokorda, kantong kuning telur,
dan edema perikardium. Abnormalitas ini
dinilai dari pendekatan nilai ECso
(Effective  Concentration 50) vaitu
konsentrasi suatu zat yang diharapkan
menghasilkan efek tertentu pada 50%
organisme uji, dimana pada penelitian ini
ECso toksisitas akut yang dimaksud adalah
konsentrasi yang menunjukkan gejala
abnormalitas pada 50% populasi suatu
senyawa uji. Hasil nilai ECso dapat dilihat
pada Tabel 3.

Tabel 3. Nilai ECsp Sediaan Cair Berbasis Bawang Putih

Waktu Nilai ECso Rata-rata ECso
Pemaparan Ulangan 1 Ulangan 2 Ulangan 3 (ppm)

24 Jam 501.851 251.379 500.892 418.041+144,33

48 Jam 250.912 167.572 500.851 306.445+173,44

72 Jam 500.851 250.885 500.851 417.529+144,32

96 Jam 500.851 125.906 500.108 375.622+216,26
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L. ‘
Gambar 2. Jenis abnormalitas pada embrio ikan zebra setelah pemaparan sediaan cair
berbasis bawang putih selama 96 jam
Keterangan : (A) Embrio dengan perkembangan normal, (B-1) embrio yang mengalami abnormalitas

setelah diberikan SCBBP (1) edema perikardium, (2) edema kantong kuning telur (yolk sac), (3) Kelainan
pada ekor (4) kelainan notokorda.

Berdasarkan Tabel 3, diketahui
bahwa nilai rata-rata ECso SCBBP dalam
waktu pemaparan yang berbeda memiliki
rata-rata ECso yang nilainya berdekatan
dari rentang 306.445 ppm-418.041 ppm.
Berdasarkan  hasil analisis  statistik
menunjukkan tidak ada perbedaan yang
signifikan (P>0,05) antara nilai ECso
setiap waktu pemaparan, Hal ini berarti,
semakin lama waktu pemaparan tidak
mempengaruhi nilai ECso.

Hasil pengamatan abnormalitas
pada embrio ikan zebra menunjukkan
adanya edema pada perikardium dan pada
kantung kuning telur, kelainan pada ekor
dan juga notokorda seperti yang
ditunjukkan pada Gambar 2.
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Edema perikardium dapat
disebabkan oleh meningkatnya tekanan
hidrostatik di  jantung dan dapat
disebabkan terjadinya kegagalan fungsi
jantng, penurunan tekanan onkontik
plasma dalam darah dan pembuluh darah
pada sindrom nefrotik atau gagal hati
(Hanke et al., 2013). Pada embrio ikan
zebra, kantung kuning telur (yolk)
berfungsi sebagai gudang nutrisi untuk
embrio (Sant et al., 2018). Jika terdapat
gangguan pada yolk, maka penyerapan
nutrisi  olen embrio akan berkurang
(Syahbirin et al., 2017), hal ini mungkin
terjadi  karena  terpengaruh  oleh
overhidrasi osmoregulasi dan akumulasi
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toksin didalam kantung kuning telur (Park
etal., 2019).

Selain itu, terjadi kelainan pada
tulang ekor, notokorda, dan sumbu tubuh.
Kelainan tersebut mampu menghambat
proses penetasan embrio (Mandrell et al.,
2012) dan juga dapat menyebabkan
pemendekan dan pembengkokan pada
ekor. Malformasi ekor dan cacat sumbu
tulang belakang juga dipengaruhi oleh
predasi dan penurunan drastis dalam
pasokan makanan (Yumnamcha et al.,
2015).

Hasil Uji Teratogenisitas Sediaan pada
Embrio Ikan Zebra

Toksisitas suatu senyawa diukur
menggunakan dua indikator yaitu
konsentrasi efektif median (ECso) dan
konsentrasi mematikan median (LCso).
Patricia McGrath (2012) menyatakan
bahwa penentuan teratogenisitas dan
perhitungan indeks teratogen dievaluasi
dengan membandingkan  konsentrasi
senyawa yang menyebabkan kematian dan
konsentrasi yang menyebabkan cacat
perkembangan. Jika mengacu pada
definisi yang digunakan untuk melakukan
FETAX (Frog Embryo Teratogenesis
Assay Xenopus). Indeks teratogen (TI)
didefinisikan sebagai rasio LCso/ ECso
untuk setiap senyawa. Suatu senyawa
dianggap teratogenik jika Tl > 1 artinya
menunjukkan bahwa konsentrasi dimana
50% ikan zebra menunjukkan kelainan
perkembangan lebih rendah daripada
konsentrasi dimana 50% kematian
diamati. Tl < 1 dianggap nonteratogenik.
Jika TI = 1, maka penilaian toksisitas
harus dilakukan pada konsentrasi LCsg

yang tepat untuk mendeteksi jika ikan
zebra menunjukkan malformasi pada
konsentrasi tersebut, karena mendapatkan
nilai TI = 1 tidak mungkin. Hasil indeks
teratogenik sediaan cair berbasis bawang
putih dapat dilihat pada Tabel 4.

Tabel 4 menunjukkan bahwa
SCBBP memiliki nilai indeks
teratogenisitas (T1) <1 mulai dari 24 jpf
hingga 96 jpf sehingga masuk ke dalam
kategori non teratogen. Berdasarkan hasil
analisis statistik diketahui bahwa semakin

lama paparan SCBBP, tidak
mempengaruhi nilai indeks teratogenisitas
(TD.

Mekanisme kematian dan terjadinya
abnormalitas pada embrio ikan zebra
berhubungan dengan adanya senyawa
yang terkandung dalam  SCBBP
diantaranya alkaloid, flavonoid, polifenol
dan tanin. Efek sinergis dari metabolit ini
dapat memiliki potensi dalam mengurangi
risiko dan mengobati metabolik penyakit
(Shin et al., 2014; Chien et al., 2016).
Meskipun demikian, senyawa tersebut
dalam jumlah tinggi juga dapat
meningkatkan risiko efek samping dan
toksisitas (misalnya hepatotoksisitas dan
nefrotoksisitas), yang pada akhirnya dapat
menyebabkan kematian (Shin et al.,
2014).

Flavonoid dapat mempengaruhi
perkembangan ikan zebra (Bugel et al.,
2016). Dalam konsentrasi yang tinggi
diduga berperanan dalam menghambat
proses pencernaan makanan dengan
menurunkan aktivitas enzim pencernaan
dan absorpsi nutrisi sehingga embrio
menjadi kelaparan dan mati (Yunita dkk.,
2009).

Tabel 4. Nilai Indeks Teratogenik Sediaan Cair Berbasis Bawang Putih (ppm)

Jam ke Rata-rata LCso Rata-rata ECso Indeks Teratogenisitas (T1)
24 jpf 1.548 418.041 0,004
48 jpf 1.382 306.445 0,004
72 jpf 1.247 417.529 0,003
96 jpf 1.209 375.622 0,003
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Alkaloid  dapat  menyebabkan
kerusakan DNA (Yumnamcha et al.,
2015) dan juga menyebabkan gangguan
saraf pada saluran pencernaan, alkaloid
menyebabkan larva kehilangan stimulus
rasa sehingga tidak mampu mengenali
makanannya, akibatnya larva mati
kelaparan (Rita dkk., 2008).

Tanin dapat menghambat absorpsi
nutrisi di dalam usus sehingga dapat
menyebabkan berkurangnya keter-sediaan
nutrisi  yang dibutuhkan oleh embrio
dalam fase perkembangan (malnutrisi).
Efek ini diperkuat dengan meningkatnya
ekskresi  protein dan asam amino.
Malnutrisi  terutama  kalsium  yang
dibutuhkan oleh embrio selama proses
pembentukan tulang dapat menyebabkan
keterlambatan osifikasi (Cannas, 2008).

SIMPULAN
Sediaan cair berbasis bawang putih
termasuk kedalam kategori toksisitas
relatif tidak berbahaya untuk dikonsumsi
karena memiliki nilai LCso >1000 ppm,
ECso toksisitas pada rentang 306445 ppm-
418041ppm dan indeks teratogenisitas
(TI) <1, yang artinya non teratogen.
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