
JURNAL FARMASIMED (JFM) 

E-ISSN: 2655-0814 
https://ejournal.medistra.ac.id/index.php/JFM 

 

302 

 

Evaluasi Toksisitas Akut Ekstrak Daun dan Kulit Buah Mangga 

(Mangifera indica L.) Menggunakan Model Embrio Ikan Zebra 

(Danio rerio) 

 

Acute Toxicity Evaluation of Mango (Mangifera indica L.) Leaf and Peel 

Extracts on Zebrafish (Danio rerio) Embryos 
 

Lusi Agus Setiani1*, Zaldy Rusli2, Dinda Sabina Oktavia3 
 

123 Program Studi Farmasi FMIPA Universitas Pakuan, Jl. Pakuan, Tegallega, Kota Bogor. Jawa Barat 16143.  

Email: lusi.setiani@unpak.ac.id 

Abstrak 

Mangiferin merupakan senyawa flavonoid utama yang ditemukan dalam tanaman Mangifera indica L. (mangga), dikenal 

memiliki aktivitas antioksidan dan antiinflamasi. Selain terdapat pada daun, senyawa metabolit sekunder seperti alkaloid, 

flavonoid, dan triterpenoid juga ditemukan dalam kulit buah mangga, yang berkontribusi terhadap aktivitas antibakterinya. 

Penelitian ini bertujuan untuk mengevaluasi toksisitas akut ekstrak daun dan kulit buah mangga menggunakan metode zebrafish 

embryo acute toxicity (ZFET). Uji dilakukan selama 96 jam pasca-penetasan (hpf) pada embrio zebrafish (Danio rerio) yang 

dipaparkan terhadap lima konsentrasi ekstrak berbeda: 50 ppm, 100 ppm, 150 ppm, 200 ppm, dan 250 ppm, serta kontrol 

internal berupa air telur. Parameter yang diamati meliputi tingkat mortalitas dan kelainan morfologis embrio, seperti edema 

perikardium, edema kantung kuning telur, kelainan tulang belakang, serta kelainan pada ekor. Hasil analisis menggunakan 

regresi probit menunjukkan nilai LC₅₀ untuk ekstrak daun mangga sebesar 156,133 ppm dan untuk ekstrak kulit buah sebesar 

160,353 ppm pada usia 96 hpf. Berdasarkan kategori toksisitas menurut EPA, kedua ekstrak tersebut masuk dalam klasifikasi 

practically non-toxic. Temuan ini memberikan landasan awal bahwa ekstrak daun dan kulit buah mangga relatif aman untuk 

digunakan dalam pengembangan produk berbasis bahan alam, meskipun diperlukan penelitian lanjutan untuk mendukung 

aplikasi klinis dan toksikologi jangka panjang. 

 

Kata kunci: Mangifera indica L; Mangiferin; Toksisitas akut; Zebrafish embryo toxicity; Ekstrak daun dan kulit mangga 

Abstract 

Mangiferin is the main flavonoid compound found in Mangifera indica L. (mango), known for its antioxidant and anti-
inflammatory activities. In addition to the leaves, secondary metabolites such as alkaloids, flavonoids, and triterpenoids are 
also present in mango peels, contributing to their antibacterial properties. This study aimed to evaluate the acute toxicity of 
mango leaf and peel extracts using the Zebrafish Embryo Acute Toxicity Test (ZFET). The test was conducted over a 96-hour 
post-fertilization (hpf) period using zebrafish (Danio rerio) embryos exposed to five different concentrations of the extracts: 
50 ppm, 100 ppm, 150 ppm, 200 ppm, and 250 ppm, along with an internal control using embryo water. Observed parameters 
included mortality rate and morphological abnormalities such as pericardial edema, yolk sac edema, spinal deformities, and 
tail malformations. Probit regression analysis revealed LC₅₀ values of 156.133 ppm for mango leaf extract and 160.353 ppm 
for mango peel extract at 96 hpf. According to the EPA toxicity classification, both extracts fall into the practically non-toxic 
category. These findings provide preliminary evidence that mango leaf and peel extracts are relatively safe and have potential 
for further development into natural product-based formulations. However, additional research is required to support their 
clinical applications and long-term toxicological profiles. 
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1. PENDAHULUAN 

 

Daun mangga (Mangifera indica L.) diketahui mengandung berbagai senyawa bioaktif yang berperan dalam 

aktivitas antiinflamasi. Selain itu, kulit buah mangga juga mengandung flavonoid yang telah terbukti mampu 

menghambat pertumbuhan bakteri (1). Kulit mangga varietas arumanis bahkan dilaporkan mengandung senyawa 

kimia yang berpotensi sebagai agen antidiabetes (2). Secara umum, daun dan kulit buah mangga memiliki potensi 

farmakologis yang luas, meliputi aktivitas sebagai antioksidan, antidiabetes, antiinflamasi, antimikroba, antivirus, 

imunomodulator, antiobesitas, antialergi, antijamur, antiparasit, antidiare, antipiretik, dan antitumor (3). 

Kandungan metabolit sekunder seperti flavonoid, alkaloid, dan triterpenoid pada tanaman mangga telah 

diidentifikasi memiliki aktivitas sebagai agen antijamur dan antibakteri yang efektif (4). Salah satu senyawa utama 

yang terkandung dalam daun dan bagian lain tanaman mangga adalah mangiferin, yang merupakan glikosida dari 

xanthone. Mangiferin memiliki berbagai aktivitas biologis, antara lain sebagai antivirus, antioksidan, antikanker, 

antiinflamasi, antibakteri, antijamur, analgesik, dan antihelmintik (5). Selain itu, senyawa ini juga diketahui 

berperan dalam perlindungan kardiovaskular melalui mekanisme modulasi inflamasi dan apoptosis (6), serta 

memiliki aktivitas hepatoprotektif dengan cara menurunkan ekspresi gen sitokin proinflamasi (7). Aktivitas 

antioksidan mangiferin dilaporkan cukup tinggi, dengan nilai IC₅₀ terhadap radikal bebas DPPH sebesar 17,6 

µg/mL (8). Mengingat potensi farmakologis yang luas, penting untuk mengevaluasi aspek keamanannya melalui 

uji toksisitas. Pengujian ini menjadi tahapan awal yang esensial dalam pengembangan produk berbasis bahan alam, 

guna memastikan keamanan penggunaan sebelum memasuki tahap formulasi dan aplikasi klinis (9). 

Tingkat toksisitas suatu senyawa dapat ditentukan dengan mengukur efek toksiknya menggunakan nilai LC50 

melalui metode Zebra Fish Embryo Acute Toxicity (ZFET). Efek toksik yang dihasilkan dari uji coba pada hewan 

dapat diamati melalui perubahan fisiologis dan patologis, yang dapat memberikan gambaran mengenai potensi 

dampaknya terhadap manusia (10). Salah satu hewan uji coba yang dapat digunakan untuk pengujian ini yaitu 

embrio ikan zebra (Danio rerio) yang diperoleh melalui proses pemijahan ikan zebra dewasa dan memiliki 

sensitivitas tinggi terhadap berbagai zat. Hal ini disebabkan oleh kesamaan spesies DNA dengan manusia, yang 

mencapai 70-85%. Penggunaan embrio ikan zebra dalam penelitian toksikologi memiliki berbagai keuntungan, 

termasuk kemampuannya dalam menentukan siklus pembuahan serta menganalisis perubahan morfologi selama 

perkembangan (12). Selain itu, embrio ikan zebra memiliki perkembangan yang cepat, sehingga menjadi pilihan 

yang efisien untuk penelitian (13). 

Studi penelitian mengenai efek toksisitas dari ekstrak daun dan kulit buah mangga terhadap embrio ikan zebra 

belum banyak dilakukan, hanya bagian tertentu yang dilakukan uji toksisitas. Oleh sebab itu, penelitian ini perlu 

dilakukan untuk mengetahui dan mendapatkan hasil terkait berapa konsentrasi yang tepat sebagai penggunaan 

larutan uji sehingga dapat memberikan efek toksik yang ditimbulkan. Uji toksisitas sangat diperlukan untuk 

mengetahui potensi kerusakan yang ditimbulkan oleh senyawa terhadap material biologis maupun non-biologis 

(11). Tujuan penelitian ini untuk menentukan kategori toksisitas akut menggunakan metode Zebrafish Embryo 

Acute Toxicity (ZFET) serta mengamati efek abnormalitas dalam waktu 96 jam setelah pemaparan. 

2. METODE  

Bahan 

Penelitian ini menggunakan bahan utama berupa daun dan kulit buah mangga yang diperoleh dari Kota Bekasi, air 

sumur, aquadest, serta berbagai zat kimia pro analis diantaranya asam galat (C7H6O5), asam klorida (HCl), Besi 

(III) Klorida (FeCl3)), kafein (C8H10N4O2), kuersetin (C15H10O7) (SIGMA®), prednisone (C21H26O5) 

(TRIMAN®), gelatin, serta beberapa larutan reagen, termasuk Liebermann-Bouchard, Dragendorff, Mayer, dan 

Bouchardat. Selain itu, juga digunakan natrium klorida (NaCl), serbuk magnesium (Mg), serbuk seng (Zn) berasal 

dari Merck. 

 

Alat 

Aerator (Amara®), cawan porselen (htc®), cawan petri, grinder (Panasonic®), krus (RCC®), mikroskop 

(Sinher®), mikropipet (Socorex®), neraca analitik (LabPRO DT224C®), oven (Memmert®), peralatan gelas 

laboratorium (Pyrex), peralatan infusa, tanur (Daihan Scientific Furnace®), termometer, freeze dry dan pelat 

sumur-24 (BIOLOGIX®). 
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Kaji Etik 

Hewan uji yang digunakan dalam penelitian ini adalah embrio ikan zebra (Danio rerio) yang diperoleh dari 

peternakan lokal di Cibinong, Jawa Barat. Seluruh prosedur penelitian telah melalui proses telaah etik dan 

mendapatkan persetujuan dari Komite Etik Penelitian Hewan Percobaan Fakultas Farmasi, Fakultas Matematika 

dan Ilmu Pengetahuan Alam, Universitas Pakuan, Bogor, dengan nomor surat: 024/KEPHP-UNPAK/05-202. 

 

Prosedur  

Pembuatan Simplisia 

Bahan baku berupa daun dan kulit buah mangga terlebih dahulu mengalami proses sortasi basah, yaitu dengan 

memisahkan bahan dari kotoran, ranting, dan bagian tanaman lain yang tidak diinginkan. Setelah itu, bahan dicuci 

menggunakan air mengalir hingga bersih, kemudian ditiriskan. Bahan yang telah bersih kemudian dirajang 

menjadi potongan kecil menggunakan pisau atau alat perajang untuk mempercepat proses pengeringan. Proses 

pengeringan dilakukan menggunakan oven pada suhu 40 °C hingga diperoleh simplisia kering. Simplisia yang 

telah kering selanjutnya dihancurkan menggunakan grinder dan diayak dengan saringan berukuran mesh 80 untuk 

memperoleh serbuk dengan ukuran partikel seragam (23). Serbuk simplisia yang dihasilkan kemudian ditimbang 

untuk mengetahui bobot keringnya, dan rendemen dihitung menggunakan rumus sebagai berikut: 

 

Rendemen simplisia = 
𝐵𝑒𝑟𝑎𝑡 𝑘𝑒𝑟𝑖𝑛𝑔

𝐵𝑒𝑟𝑎𝑡 𝑏𝑎𝑠𝑎ℎ
 x 100% 

 

Pembuatan Ekstrak Metode Infusa 

Sebanyak 200 gram serbuk simplisia daun dan kulit buah mangga ditimbang sebagai bahan awal. Selanjutnya, 

masing-masing sebanyak 50 gram serbuk simplisia diekstraksi menggunakan metode infusa dengan menambahkan 

500 mL akuades ke dalam panci infusa. Proses ekstraksi dilakukan selama 15–20 menit pada suhu 90 °C. Prosedur 

ini diulang hingga seluruh 200 gram serbuk simplisia selesai diekstraksi. Filtrat yang diperoleh kemudian 

dikeringkan menggunakan metode freeze drying untuk menghasilkan ekstrak kering (23). Ekstrak kering yang 

dihasilkan selanjutnya ditimbang, disimpan dalam wadah tertutup rapat, dan rendemen ekstrak dihitung 

menggunakan rumus berikut: 

Rendemen ekstrak = 
𝐻𝑎𝑠𝑖𝑙 𝑒𝑘𝑠𝑡𝑟𝑎𝑘

𝐵𝑜𝑏𝑜𝑡 𝑠𝑖𝑚𝑝𝑙𝑖𝑠𝑖𝑎
 x 100% 

Uji Toksisitas Akut 

Menurut OECD 236 (2013), pengujian toksisitas akut harus diawali dengan proses validasi  untuk memastikan 

hasil yang akurat (17). Validasi perlu dilakukan terlebih dahulu sebelum memulai pengujian toksisitas.  

 

 
Gambar 1. Jenis Kelainan Setelah 96 Jam 

 

Keterangan: embrio dengan pertumbuhan yang normal (A), kelainan pada tulang ekor (B), edema yolksac (C) 

dan edema perikardium (D). (1) tail, (2) yolksac, (3) edema perikardium. 

Validasi pengujian mencakup beberapa kriteria utama, yaitu tingkat pembuahan telur pada kelompok uji harus ≥ 

70%, suhu air selama pengujian harus berada dalam rentang 25 - 27°C, kelangsungan hidup embrio ikan zebra 

dalam kontrol negatif harus ≥ 90%, tingkat penetesan telur dalam kontrol negatif harus ≥ 80%, konsentrasi oksigen 

terlarut dalam pengujian dan kontrol negatif harus ≥ 80% dari saturasi.  
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Setelah setiap konsentrasi dibuat, ekstrak diberikan sebagai paparan, termasuk kontrol ekstrak dengan konsentrasi 

50 ppm, yang dimasukkan ke dalam multiwell plate. Sebanyak 30 plate digunakan dalam pengujian, dengan 

masing-masing 1 embrio ikan zebra per plate. Pengamatan dilakukan menggunakan mikroskop dengan perbesaran 

40x, untuk mengidentifikasi waktu terjadinya abnormalitas dan agka kematian embrio (15). Uji pendahuluan 

dilakukan sebelum pengujian toksisitas untuk memperkirakan batas kisaran kritis (critical range), yang berfungsi 

sebagai acuan dalam menetapkan konsentrasi yang digunakan dalam uji toksisitas (16). 

 

Pembuatan Larutan Kontrol 

Pembuatan larutan kontrol internal dilakukan dengan menggunakan air sumur yang telah diaerasi selama 24 jam 

untuk menghilangkan partikel dan kontaminan. Uji pendahuluan diawali dengan pembuatan larutan induk 1000 

ppm, yang diperoleh dengan melarutkan 100 mg ekstrak kering daun dan kulit buah mangga ke dalam 10 mL air 

dalam labu ukur. Selanjutnya, dilakukan pengenceran untuk memperoleh deret konsentrasi 125 ppm, 150 ppm, 

200 ppm, 225 ppm, dan 250 ppm.  

Konsentrasi 225 ppm dan 250 ppm menyebabkan kematian total pada embrio ikan zebra, sehingga dilakukan 

penyesuaian konsentrasi untuk uji lanjutan. Konsentrasi yang digunakan dalam uji lanjut adalah 50 ppm, 100 ppm, 

150 ppm, 200 ppm, dan 250 ppm. Larutan induk 1000 ppm dibuat dengan melarutkan 100 mg ekstrak kering dalam 

00 mL air kontrol internal.  

Penyeleksian Embrio Ikan Zebra 

Embrio ikan zebra ditempatkan dalam wadah berisi kontrol internal dengan sistem aerasi untuk menjaga kualitas 

air dan kadar oksigen hingga menetas pada usia 48 jam. Ciri-ciri embrio yang digunakan dalam pengujian meliputi: 

berusia 8 jam setelah pembuahan, berwarna transparan, memiliki kantung telur. Sementara itu, embrio yang tidak 

dibuahi ditandai dengan: koagulasi, tidak terbentuknya somit, tidak terjadi pelepasan ekor dari kuning telur, tidak 

ada jetak jantung (17). 

 

Uji Daya Tetas Embrio Ikan Zebra 

Daya tetas embrio ikan zebra merupakan tahap awal embriogenesis, di mana proses penetasan dimulai pada 48 

jam pasca fertilisasi dan berakhir pada 72 jam. Daya tetas dapat dihitung menggunakan rumus berikut: 

 

Daya tetas = 
Embrio tetas 96 jam

Jumlah awal pengamatan
 x 100% 

 

Uji Toksisitas Akut Embrio  

Setelah setiap konsentrasi dibuat, dilakukan paparan ekstrak, termasuk kontrol ekstrak dengan konsentrasi 50 ppm 

yang dimasukkan ke dalam multiwell plate. Sebanyak 30 plate digunakan dalam pengujian dengan masing-masing 

1 embrio ikan zebra per-plate. Pengamatan dilakukan menggunakan mikroskop dengan perbesaran 40x, lalu 

diamati waktu terjadinya abnormalitas serta angka kematian embrio. 

 

3. HASIL  

Hasil Uji Daya Tetas 

Hasil penetasan embrio ikan zebra (Danio rerio) menunjukkan penurunan persentase daya tetas seiring dengan 

meningkatnya konsentrasi ekstrak. Penurunan daya tetas ini kemungkinan disebabkan oleh gangguan pada struktur 

fungsional embrio, serta hambatan dalam proses perkembangan embrio yang diakibatkan oleh paparan senyawa 

toksik dalam ekstrak. Gangguan ini dapat mempengaruhi kemampuan embrio untuk menetas secara normal, 

sehingga mengurangi tingkat kelangsungan hidup pada konsentrasi yang lebih tinggi. 
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Gambar 2. Tingkat Penetasan Embrio 

 

Hasil Uji Toksisitas Akut 

Abnormalitas Embrio Ikan Zebra 

Abnormalitas pada embrio ikan zebra (Danio rerio) akibat paparan ekstrak daun mangga mulai terlihat pada 24 

jam pasca-paparan. Abnormalitas tersebut ditandai dengan koagulasi, yaitu ketidakmampuan embrio untuk 

membentuk tulang belakang, tidak terjadinya pelepasan tail-bud dari kantung kuning telur, serta absennya detak 

jantung. Gangguan perkembangan ini menyebabkan peningkatan angka kematian embrio pada 48, 72, dan 96 jam 

setelah paparan, yang secara langsung dipengaruhi oleh efek toksik ekstrak. Efek ini menunjukkan bahwa senyawa 

dalam ekstrak mangga mengganggu proses embriogenesis, berpotensi menghambat perkembangan normal embrio 

ikan zebra. 

 
 

Gambar 3. Jumlah Total Abnormalitas 

 

Hasil abnormalitas menunjukkan peningkatan seiring dengan durasi paparan ekstrak. Semakin lama embrio 

terpapar, tingkat abnormalitasnya semakin tinggi.  

 
Gambar 4. Kelainan Ikan Zebra 

Keterangan: A. Ikan zebra normal; Edema kuning telur (1), Edema perikardium (2), Kelainan tulang belakang 

(3), Kelainan ekor (4). 
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Hasil Kematian Embrio Ikan Zebra 

Hasil pengamatan menunjukkan bahwa angka kematian embrio ikan zebra (Danio rerio) mengalami peningkatan 

yang signifikan pada rentang waktu 24 hingga 48 jam setelah paparan ekstrak daun dan kulit buah mangga. 

Peningkatan mortalitas ini diduga kuat disebabkan oleh efek toksik senyawa bioaktif yang terkandung dalam 

ekstrak, yang memengaruhi proses fisiologis dan perkembangan embrio secara langsung. Visualisasi data terkait 

tren peningkatan kematian embrio selama periode paparan dapat dilihat pada Gambar 5. 

 

 

Gambar 5. Persentase Kematian Embrio Ikan Zebra Ekstrak Daun Mangga 

 

 

Gambar 6. Persentase Kematian Embrio Ikan Zebra Ekstrak Kulit Mangga 

 

Hasil Nilai LC50  

Uji toksisitas akut menggunakan metode Zebrafish Embryo Toxicity Test (ZFET) menunjukkan bahwa 

peningkatan durasi paparan ekstrak daun dan kulit buah mangga berkorelasi dengan meningkatnya angka kematian 

embrio ikan zebra (Danio rerio). Semakin lama embrio terpapar senyawa aktif dalam ekstrak, semakin besar risiko 

terjadinya kematian, yang mengindikasikan adanya efek toksik yang bersifat waktu-dosis tergantung. Nilai LC₅₀ 

(lethal concentration 50), yaitu konsentrasi ekstrak yang menyebabkan kematian 50% populasi embrio uji, dihitung 

menggunakan analisis probit pada perangkat lunak SPSS Statistics 24 for Windows. Hasil perhitungan nilai LC₅₀ 

untuk masing-masing ekstrak disajikan dalam Tabel 1 dan menjadi dasar penentuan tingkat toksisitas dari ekstrak 

yang diuji. 

Tabel 1. Nilai LC50 Ekstrak Daun dan Kulit 

Waktu pemaparan Nilai LC50 (ppm) 

Ekstrak Daun (± SD) Ekstrak Kulit (± SD)  

24 Jam 337.633 ± 42.356 263.040 ± 22.829 

48 Jam 182.683 ± 9.399 90.024 ± 37.659 

72 Jam 171.394 ± 17.853 169.036 ± 25.542 

96 Jam 156.133 ± 16.267 160.353 ± 10.650 
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Nilai rata-rata LC₅₀ yang diperoleh dari hasil uji toksisitas menunjukkan bahwa ekstrak daun mangga memiliki 

nilai sebesar 156,133 ppm, sedangkan ekstrak kulit buah mangga sebesar 160,353 ppm. Angka tersebut 

mengindikasikan tingkat konsentrasi yang menyebabkan kematian 50% embrio ikan zebra (Danio rerio) dalam 

periode paparan selama 96 jam. Kematian embrio ini dipengaruhi oleh dua faktor utama, yaitu adanya abnormalitas 

morfologis selama proses perkembangan serta efek toksik langsung dari senyawa bioaktif dalam ekstrak daun dan 

kulit buah mangga. 

 

 

4. PEMBAHASAN 

Uji Daya Tetas 

Penurunan persentase daya tetas pada embrio ikan zebra (Danio rerio) diduga berkaitan dengan kandungan 

senyawa aktif dalam ekstrak daun dan kulit buah mangga yang bersifat toksik terhadap perkembangan embrio. 

Senyawa bioaktif seperti flavonoid, alkaloid, dan triterpenoid yang terkandung dalam ekstrak dapat menembus 

lapisan pelindung embrio (korion) dan mengganggu proses fisiologis yang penting bagi pertumbuhan. Gangguan 

ini dapat menyebabkan keterlambatan atau kegagalan proses penetasan serta meningkatkan risiko kematian 

embrio. (17).  Beberapa embrio juga mengalami penetasan dini, yaitu kurang dari 48 jam post-fertilisasi. Fenomena 

ini dapat terjadi sebagai respons terhadap paparan senyawa kimia yang bersifat stresogenik, mirip dengan respons 

embrio terhadap zat kimia yang dilepaskan oleh predator di lingkungan alaminya. Meskipun penetasan lebih awal 

dapat dipandang sebagai bentuk adaptasi, hal ini sering kali berdampak negatif terhadap perkembangan embrio, 

termasuk pemendekan struktur tubuh, deformitas, atau gangguan fungsional lainnya yang memengaruhi 

kelangsungan hidup larva. Dengan demikian, baik keterlambatan maupun percepatan waktu penetasan akibat 

paparan senyawa dalam ekstrak berpotensi mengganggu proses perkembangan normal embrio ikan zebra (18). 

 

Abnormalitas Embrio Ikan Zebra 

Abnormalitas yang terjadi pada embrio ikan zebra disebabkan oleh adanya senyawa aktif dalam ekstrak yang 

terserap ke dalam tubuh embrio, yang kemudian mengganggu proses pertumbuhan dan perkembangan normal. 

Gangguan ini dapat memicu terjadinya malformasi morfologis serta meningkatkan risiko kematian embrio. Salah 

satu kelainan yang diamati adalah deformitas pada tulang belakang, yang kemungkinan besar disebabkan oleh 

perubahan degeneratif selama proses pembentukan sistem skeletal. Perubahan ini menyerupai proses patologis 

yang terjadi pada osteoartritis, yaitu kondisi degeneratif yang memengaruhi tulang dan sendi, yang meskipun 

umumnya terjadi akibat proses penuaan, juga dapat terjadi secara prematur pada embrio akibat gangguan 

embriogenesis (19). 

 

Kelainan lainnya yang teridentifikasi adalah edema pada kantung kuning telur, yang dapat terjadi akibat gangguan 

penyerapan nutrisi selama fase awal perkembangan. Kantung kuning telur merupakan sumber utama nutrisi bagi 

embrio, termasuk dalam sintesis vitelogenin—protein penting dalam perkembangan embrio ikan zebra. Paparan 

senyawa toksik dari ekstrak dapat menurunkan ketersediaan nutrisi dalam kantung kuning telur, mengganggu 

metabolisme protein tersebut, serta menyebabkan defisiensi nutrien penting. Akibatnya, terjadi hambatan 

pertumbuhan, kelainan struktural, dan peningkatan frekuensi abnormalitas lainnya pada embrio. Temuan ini 

mendukung pentingnya evaluasi toksikologi secara menyeluruh terhadap senyawa bioaktif dari bahan alam 

sebelum dikembangkan lebih lanjut (20). 

 

Kematian Embrio Ikan Zebra 

Nilai LC50 

Kematian embrio ikan zebra (Danio rerio) dalam penelitian ini dipengaruhi oleh dua faktor utama, yaitu terjadinya 

abnormalitas morfologis dan paparan senyawa aktif dari ekstrak daun serta kulit buah mangga. Senyawa bioaktif 

utama yang diduga berperan adalah mangiferin, suatu glikosida xanthone yang secara alami terdapat dalam 

berbagai bagian tanaman mangga, termasuk daun, kulit kayu, buah, dan akar. Mangiferin dikenal memiliki 

aktivitas antioksidan yang tinggi, mampu melindungi sel dari kerusakan oksidatif, meregenerasi jaringan yang 

rusak, dan membantu menjaga homeostasis fisiologis Namun, pada konsentrasi tertentu, mangiferin dan senyawa 

metabolit lainnya dapat bersifat toksik, terutama terhadap embrio yang sedang dalam fase kritis perkembangan. 

Paparan senyawa ini dapat mengganggu proses embriogenesis, menyebabkan abnormalitas seperti edema dan 

deformitas, yang pada akhirnya meningkatkan angka kematian embrio. Hal ini tercermin dari nilai LC₅₀ (lethal 

concentration 50) yang diperoleh dalam studi ini, yaitu 156,133 ppm untuk ekstrak daun dan 160,353 ppm untuk 
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ekstrak kulit buah mangga, menunjukkan tingkat toksisitas sedang pada embrio ikan zebra(21). Pemanfaatan 

embrio Danio rerio dalam uji toksisitas berbasis hewan uji sangat relevan karena sekitar 70% gen penyakit pada 

manusia memiliki homolog fungsional pada spesies ini. Oleh karena itu, ikan zebra dianggap sebagai model yang 

valid dan efisien dalam mengevaluasi potensi toksik senyawa kimia terhadap perkembangan organisme secara in 

vivo. (22). 

 

5. KESIMPULAN 

Berdasarkan hasil penelitian, paparan ekstrak daun dan kulit buah mangga terhadap embrio zebrafish selama 96 

jam menunjukkan terjadinya beberapa abnormalitas morfologis, seperti edema pada kantung kuning telur, edema 

perikardium, kelainan pada tulang belakang, dan deformitas ekor. Analisis toksisitas akut menggunakan metode 

regresi probit menghasilkan nilai LC₅₀ sebesar 156,133 ppm untuk ekstrak daun mangga dan 160,353 ppm untuk 

ekstrak kulit buah mangga. Berdasarkan klasifikasi Environmental Protection Agency (EPA), kedua ekstrak 

tersebut termasuk dalam kategori practically non-toxic. Temuan ini mengindikasikan bahwa ekstrak daun dan kulit 

buah mangga relatif aman pada konsentrasi yang diuji, sehingga berpotensi untuk dikembangkan lebih lanjut 

sebagai bahan aktif dalam produk berbasis alam, meskipun studi toksikologi lanjutan tetap diperlukan untuk 

memastikan keamanan jangka panjang. 
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