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Abstrak 

Penelitian ini bertujuan untuk mengetahui pengaruh ekstrak biji pepaya (Carica papaya, L.) 
terhadap ketebalan lapisan endometrium dan kadar hemoglobin tikus putih (Rattus norvegicus, L). 
 Jenis penelitian ini adalah penelitian eksperimen menggunakan pola penelitian Rancangan Acak 
Lengkap (RAL). Obyek yang digunakan dalam penelitian yaitu tikus putih betina galur Wistar yang 
berumur ± 2 bulan dengan berat 150-200 gram yang belum pernah bunting. Tikus dibagi menjadi empat 
kelompok perlakuan, yaitu kontrol (tanpa pemberian ekstrak biji pepaya), perlakuan 1 (300 mg/150 gram 
BB tikus/hari), perlakuan 2 (350 mg/150 gram BB tikus/hari), dan perlakuan 3 (400 mg/150 gram BB 
tikus/hari). Variabel tergayut dalam penelitian ini adalah ketebalan lapisan endometrium dan kadar 
hemoglobin tikus putih. Perlakuan dilakukan selama 21 hari. Analisis One Way Annova digunakan untuk 
menganalisis pengaruh pemberian ekstrak terhadap ketebalan lapisan endometrium dan kadar 
hemoglobin. 
 Hasil penelitian menunjukkan bahwa pemberian ekstrak biji pepaya tidak memberikan pengaruh 
secara nyata (P>0,05) terhadap ketebalan lapisan endometrium, namun berpengaruh nyata terhadap kadar 
hemoglobin (P<0,05). 
 
Kata kunci: biji pepaya, ketebalan lapisan endometrium, kadar hemoglobin. 
 

Abstract 

 This research aims to find out both the influence of papaya seed extract (Carica papaya, L) of the 
thickness of endometrium layer and content of hemoglobin in white mice (Rattus norvegicus, L.). 
 Type of this research is experiment using completely randomized design. The object of the 
research are 2 month old female white mice with weight around 150 gram which never impregnated. 
Those mice are divided into treatment group, those controlling (without papaya seed extract), treatment 
one (300 mg/150 gram BB each day), treatment two (350 mg/150 gram BB each day), treatment three 
(400 mg/150 gram BB each day). Uncertain variable in this research is the thickness of endometrium 
layer and content of hemoglobin. Treatment have been done for 21 days. Analysis one way annova is 
used in order to analyze the influence of the thickness of endometrium layer treatment, and DMRT. 
 The results shows that papaya seed extract do not give significancy effect (P>0,05) towards the 
number of gland and endometrium layer of white mice, and papaya seed extract give significancy effect 
(P<0,05) towards the content of hemoglobin white mice. 
 
Keywoard: papaya seed, the thickness of endometrium layer, content of hemoglobin 
 
PENDAHULUAN 

Pemanfaatan obat tradisional di Indonesia 
saat ini sudah cukup luas. Pengobatan tradisional 
terus dikembangkan dan dipelihara sebagai 
warisan budaya bangsa yang terus ditingkatkan 
melalui penggalian, penelitian, pengujian dan 
pengembangan serta penemuan obat-obatan 
dengan pendekatan ilmu pengetahuan dan 

teknologi. Berdasarkan bentuk sediaan dan 
pemanfaatannya, obat tradisional di Indonesia 
dikelompokkan menjadi tiga bagian yaitu 
tanaman obat keluarga (TOGA), jamu dan 
fitofarmaka. Pemanfaatan obat tradisional ini 
selain sebagai pencegahan juga sebagai 
pengobatan terhadap jenis penyakit pada berbagai 
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organ tubuh manusia hingga yang berhubungan 
dengan organ reproduksi. 

Fitohormon merupakan senyawa alami 
yang berasal dari tumbuhan yang memiliki 
aktivitas estrogenik karena strukturnya mirip 
dengan estrogen alami dan dapat berikatan 
dengan reseptor estrogen tersebut. Estrogen alami 
tidak hanya ada pada hewan ataupun manusia, 
akan tetapi senyawa yang mirip dengan estrogen 
juga ditemukan pada beberapa tanaman yang 
biasanya disebut fitoestrogen.  

Estrogen adalah salah satu hormon yang 
berperan dalam reproduksi betina. Menurut 
Shabib (1989: 51-53), hormon estrogen yang 
memiliki peran utama dalam sirkulasi dan juga 
merupakan bentuk aktif estrogen terpenting 
adalah estradiol (E2). Estrogen merupakan 
hormon yang diproduksi oleh ovarium (sel techa 
folikel). Estrogen ini diperlukan untuk beberapa 
hal, misalnya adalah manifestasi fisiologik dari 
uterus, mempengaruhi pertumbuhan endometrium 
uterus, perubahan-perubahan histologis pada 
epitelium vagina selama siklus estrus, mengontrol 
pelepasan hormon pituitary (FSH dan LH), serta 
mempengaruhi pertumbuhan kelenjar mammae 
atau kelenjar susu pada hewan mamalia 
(Suhandoyo dan Ciptono, 2009: 34). 

Ukuran uterus meningkat menjadi dua kali 
lipat, tetapi yang lebih penting daripada 
bertambahnya ukuran uterus adalah perubahan 
yang berlangsung pada endometrium uterus di 
bawah pengaruh estrogen. Estrogen menyebabkan 
terjadinya proliferasi yang nyata stroma 
endometrium dan sangat meningkatkan 
perkembangan kelenjar endometrium (Guyton 
and Hall, 2007: 1070). 

Efek estrogen pada kadar hemoglobin 
yaitu, ketika estrogen dalam jumlah normal 
disuntikkan pada orang dewasa yang dikastrasi, 
jumlah sel-sel darah merah meningkat sampai 15-
20 persen. Oleh karena sel-sel darah merah yang 
meningkat, maka kadar hemoglobin pada darah 
juga meningkat (Guyton and Hall, 2007:1058) 

Biji pepaya merupakan salah satu biji 
yang mengandung fitoestrogen. Fitoestrogen 
memiliki dua gugus hidroksil atau bisa disebut 
gugus fungsional (OH). Struktur kimia 
fitoestrogen memiliki kemiripan dengan struktur 
kimia estrogen pada mammalia. Fitoestrogen 
merupakan kompetitor aktif untuk reseptor 
estrogen, terutama reseptor β (Sitasiwi, 2009: 2). 

Fitoestrogen merupakan senyawa alami 
yang berasal dari tanaman yang mampu 
mempengaruhi aktivitas estrogenik di dalam 
tubuh. Secara kimiawi, senyawa fitoestrogenik 

memang tidak identik dengan hormon estrogen 
endogen. Senyawa fitoestrogen dapat mengisi 
reseptor estrogen yang kosong dan menghasilkan 
efek estrogenik yang mirip dengan estrogen 
endogen, meskipun intensitasnya lebih ringan 
(Muflichatun, 2008: 55).  

Enzim papain yang terkandung dalam biji 
pepaya bersifat proteolitik, yaitu memiliki fungsi 
mempercepat proses pemecahan protein menjadi 
asam amino yang dapat digunakan untuk seluruh 
proses metabolisme di dalam tubuh. Sintesis yang 
menggunakan asam amino misalnya dalam proses 
pembentukan sel darah merah yang akan 
berpengaruh pada kadar hemoglobin. 

Perkembangan uterus dipengaruhi oleh 
hormon estrogen karena estrogen berperan 
langsung dalam pengeluaran mukus pada 
endometrium. Salah satu komponen dari lapisan 
dinding endometrium adalah kelenjar 
endometrium. Kelenjar endometrium memiliki 
peran yang sangat penting dalam menentukan 
ketebalan lapisan endometrium. 

Hewan uji yang digunakan dalam 
penelitian ini adalah tikus putih betina (Rattus 
norvegicus, L.) strain Wistar yang belum pernah 
bunting. Tikus putih sering digunakan sebagai 
hewan uji laboratorium karena fisiologi dari 
organ-organ tersebut sistematis kerjanya hampir 
sama dengan fungsional anatomi organ manusia. 

Uraian latar belakang masalah di atas, 
peneliti memanfaatkan biji pepaya untuk 
dijadikan ekstrak yang nantinya akan diberikan 
secara oral kepada hewan uji. Pemberian ekstrak 
biji pepaya pada tikus dibedakan pada kadar/dosis 
pada masing-masing kelompok, yaitu 300 mg/150 
gram BB tikus/hari, 350 mg/150 gram BB 
tikus/hari dan 400 mg/150 gram BB tikus/hari. 
Pentingnya penelitian ini dilakukan untuk 
mengetahui pengaruh pemberian ekstrak biji 
pepaya dengan berbeda dosis pada organ 
reproduksi sehingga dapat diimplementasikan 
untuk kesejahteraan manusia.   
 

METODE PENELITIAN  

Jenis Penelitian 
Penelitian ini merupakan penelitian 

eksperimen menggunakan rancangan penelitian 
acak lengkap (RAL) 
 
Waktu dan Tempat Penelitian 

Waktu penelitian telah dilaksanakan pada 
tanggal 1 Januari-1 Februari 2017. Tempat 
penelitian dilakukan di LPPT UGM, FK UGM 
dan Lab Zoologi Biologi FMIPA UNY. 
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Target/Subjek Penelitian 

Sampel yang digunakan adalah 20 ekor 
tikus yang sudah dibagi menjadi 4 kandang 
dengan berat tubuh ± 150 gram yang diberi 
ekstrak biji papaya yang memiliki variasi kadar 
300 mg/150gramBB tikus/hari, 350 
mg/150gramBB tikus/hari, dan 400 
mg/150gramBB tikus/hari. 

Prosedur 

 Prosedur pada penelitian ini berupa, tahap 
persiapan, pembuatan ekstrak biji papaya, 
aklimatisasi, perlakuan, ulas vagina, pembedahan, 
pengamatan histologik, pengambilan data dan   
analisis data 
 
Data, Intrumen, dan Teknik Pengumpulan 
Data 

Pengumpulan data yang dilakukan adalah 
dengan pengamatan masing-masing preparat 
ketebalan endometrium menggunakan mikroskop 
dan mikrometer okuler dan objektif, kemudian 
melakukan penghitungan ketebalan endometrium. 
Penghitungan kadar hemoglobin dilakukan 
dengan menggunakan alat pengukur Hb pada hari 
ke-28. 
 
Teknik Analisis Data 

Data yang diperoleh merupakan data 
kuantitatif dari hasil pengamatan dan 
penghitungan ketebalan endometrium serta kadar 
hemoglobin tikus putih yang telah diberi 
perlakuan, yaitu pemberian ekstrak biji papaya 
dengan dosis yang berbeda. Data yang diperoleh 
dari penghitungan ketebalan endometrium dan 
kadar hemoglobin dianalisis menggunakan 
Analisys of Varians (ANOVA) satu arah (One 
Way Anova) untuk mengetahui pengaruh dari 
pemberian ekstrak biji pepaya yang berbeda 
dosisnya pada taraf signifikan p<0,05. Uji lanjut 
Duncan’s Multiple Range Test (DMRT) taraf uji 
5% untuk mengetahui beda nyata antar perlakuan, 
apabila hasil analisis ANOVA signifikan Data 
diuji menggunakan bantuan programn Statistical 
Package for Social Sciens ver (SPSS) 2016. 

 
 

HASIL PENELITIAN DAN PEMBAHASAN 

a. Pengaruh Pemberian Ekstrak Biji 
Pepaya terhadap Ketebalan Lapisan 
Endometrium 

Hasil penelitian mengenai pengaruh 
ekstrak biji pepaya (Carica papaya, L.) terhadap 
ketebalan lapisan endometrium dan kadar 
hemoglobin tikus putih (Rattus norvegicus, L.) 
adalah sebagai berikut: 

 
Gambar di atas, menunjukkan uterus 

terdiri atas tiga lapisan penyusun, yaitu 
endometrium, miometrium dan perimetrium. 
Lapisan yang paling luar adalah lapisan 
endometrium, lapisan tengah miometrium dan 
lapisan paling dalam adalah perimetrium jika 
dilihat dari lumen uterus. Ketebalan lapisan 
endometrium tidak sama pada setiap sisinya, 
dikarenakan penampang endometrium tidak rata 
melainkan berlekuk-lekuk. 
Tabel 4. Data Ketebalan Lapisan 
Endometrium (µm) Uterus Tikus Putih setelah 
Pemberian Ekstrak Biji Pepaya (40X) 

 
Tabel di atas menunjukkan bahwa 

ketebalan endometrium uterus tikus putih 
memiliki nilai rata-rata tertinggi pada kelompok 
perlakuan P2 dengan rata-rata ketebalan lapisan 
endometrium sebesar 393.29 µm. Ketebelan yang 
paling rendah adalah pada kelompok kontrol 
yaitu sebesar 262.08 µm, dan ketebalan 
endometrium meningkat pada kelompok 
perlakuan P1 menjadi 334.58 µm. Sedangkan 
pada kelompok perlakuan P3 ketebalan 
endometrium lebih kecil dibanding perlakuan P2 
dan lebih tinggi dibandingkan kelompok kontrol, 
yaitu sebesar 290.7 µm.   

 
Data ketebalan lapisan endometrium yang 

diperoleh diuji terlebih dahulu menggunakan uji 
normalitas dan homogenitas untuk mengetahui 

Ulangan Kontrol P1 P2 P3 
1 324.85 185.25 374.77 290.7 
2 410.4 379.05 152.47 304.95 
3 157.95 384.75 547.2 316.35 
4 307.77 363.37 407.55 285 
5 109.47 360.52 484.5 256.5 

Rata-
rata 

262.08 334.58 393.29 290.7 

St dev 124.65 84.10 150.45 22.71 
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bahwa data tersebut tersebar normal dan 
homogen. 

Data ketebalan lapisan endometrium yang 
telah diuji normalitas dan homogenitasnya, 
kemudian dianalisis menggunakan uji One Way 
Annova untuk mengetahui apakah terdapat 
perbedaan pengaruh antara kelompok kontrol dan 
kelompok perlakuan dari pemberian ekstrak biji 
pepaya terhadap ketebalan lapisan endometrium 
tikus putih. 
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Gambar 9. Diagram Tebal Lapisan 

Endometrium (µm) Uterus 
Tikus Putih Setelah Pemberian 
Ekstrak Biji Pepaya 

Diagram tersebut, menunjukkan bahwa 
rata-rata ketebalan endometrium uterus tikus 
putih mengalami peningkatan yang optimal di 
kelompok perlakuan P2. Perlakuan P1 mengalami 
peningkatan daripada kontrol. Pada dosis 350 mg 
ketebalan endometrium mengalami peningkatan 
lalu mengalami penurunan pada dosis perlakuan 
400 mg. 

b. Pengaruh Pemberian Ekstrak Biji 
Pepaya terhadap Kadar Hemoglobin 
 
Hemoglobin (Hb) adalah komponen 

eritrosit dan merupakan protein konjugasi yang 
berfungsi sebagai alat transportasi oksigen dan 
karbondioksida. Gangguan yangterjadi pada 
sintesis Hb dapat menyebabkan kecenderungan 
terjadinya anemia. Sintesis Hb dimulai dalam 
eritoblast dan terus berlangsung sampai tingkat 
retikulosit. Langkah awal sintesis adalah 
pembentukan senyawa piro Selanjutnya 4 
senyawa pirol bersatu membentuk senyawa 
protoporfirin yang kemudian berikatan dengan 
besi membentuk molekul heme akhirnya 
berikatan dengan 1 molekul globin, suatu 
globulin yang disintesis dalam ribosom 
(Retikulum Endoplasma) RE, membentuk Hb 
(Guyton, 1997 dan Tahono dd., 2000). 
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Gambar 10. Grafik Pengaruh Pemberian 
Ekstrak Biji Pepaya terhadap Jumlah 
Hemoglobin Tikus Putih. 
 
Gambar di atas menunjukkan bahwa 

pemberian ekstrak biji pepaya memberikan 
respon terhadap kadar hemoglobin pada tikus 
putih. Rerata kadar  

Hb yang didapat, menunjukkan rata-rata 
tertinggi ada pada kelompok perlakuan 2 
mencapai kadar 13,6/100ml dan mengalami 
penurunan pada kelompok perlakuan 3 yang 
hanya mencapai 13,5/100ml, pada kelompok 
kontrol adalah kadar paling rendah yaitu 
10,6/100ml dan mengalami kenaikan di perlakuan 
1 yaitu 12,3/100ml. Hasil uji One Way Annova 
signifikan, maka dilanjutkan dengan uji DMRT 
untuk melihat pengaruh nyata antar perlakuan. 

Salah satu dasar dilakukannya penelitian 
ini dikarenakan kandungan flavonoid di dalam 
biji pepaya, di mana golongan flavonoid 
merupakan salah satu dari fitoestrogen. Estrogen 
alami tidak hanya ditemukan pada hewan ataupun 
manusia, akan tetapi senyawa yang mirip dengan 
estrogen juga ditemukan pada beberapa tanaman 
yang biasanya disebut fitoestrogen. Menurut 
Biben (2012) gugus OH merupakan salah satu 
faktor pendukung adanya akivitas fitoesterogen 
seperti yang terdapat pada estradiol sehingga 
memiliki aktifitas estrogenik. 

Uterus adalah salah satu organ reproduksi 
betina yang mengalami perkembangan akibat 
pengaruh dari regulasi hormon estrogen di dalam 
tubuh. Pengaruh hormon estrogen ini dikarenakan 
uterus memiliki reseptor estrogen. Uterus adalah 
organ yang tersusun atas tiga lapisan yaitu: 
endometrium, miometrium dan perimetrium. 
Ketiga lapisan tersebut yang paling terlihat jelas 
terkena pengaruh dari hormon estrogen adalah 
lapisan endometrium yang ditandai dengan 
adanya penebalan lapisan tersebut.  

Lapisan endometrium tersusun dari 
jaringan ikat longgar, kelenjar endometrium dan 
epitel kolumner. Kelenjar endometrium menjadi 
salah satu penentu ketebalan lapisan 



                                                                                                                         Ekstrak Biji Pepaya (Nadya Novalinda) 259

endometrium, dikarenakan kelenjar tersebut 
mengalami diferensiasi dan proliferasi. 
Endometrium memiliki dua fase perkembangan 
yaitu proliferasi dan sekresi. Fase proliferasi 
ditandai dengan bertambah tebalnya lapisan 
endometrium seiring dengan naiknya jumlah 
hormon estradiol pada masa proestrus sampai 
masa estrus. Fase sekresi terjadi pada masa 
metestrus sampai masa diestrus yang ditandai 
dengan keluarnya sekret dari kelenjar karena 
pengaruh hormon progesteron. Akhir dari fase 
sekresi adalah terjadinya kematian atau nekrosis 
dari endometrium karena dinding arteria spiralis 
berkontraksi, sehingga menutup aliran darah dan 
menimbulkan iskemia. 

Berdasarkan hasil data yang diperoleh, 
dapat diinterpretasikan bahwa ekstrak biji pepaya 
tidak berpengaruh nyata terhadap ketebalan 
lapisan endometrium tikus putih. Penyebab dari 
hasil tersebut adalah karena dosis perlakuan yang 
diberikan pada hewan uji belum cukup untuk 
memberikan pengaruh terhadap ketebalan 
endometrium uterus hewan uji.  

Hasil uji One Way Annova pada ketebalan 
endometrium menunjukkan bahwa tidak tidak ada 
perbedaan secara nyata antara kelompok kontrol 
dan kelompok perlakuan, namun berdasarkan 
diagram ketebalan lepisan endometrium 
menunjukkan bahwa adanya pengaruh dari 
pemberian ekstrak biji pepaya terhadap ketebalan 
endometrium, hal ini dikarenakan adanya 
fitoestrogen didalam ekstrak biji pepaya dalam 
bentuk flavonoid. Fitoestrogen merupakan suatu 
senyawa yang bersifat estrogenik yang berasal 
dari tumbuhan. Fitoestrogen juga memiliki gugus 
OH yang menjadi struktur pokok suatu substrat 
agar mempunyai efek estrogenik, sehingga 
mampu berikatan dengan reseptor estrogen, selain 
itu fotoestrogen juga juga memiliki struktur yang 
ringan, sehingga dapat menembus membran sel 
dengan mudah.  

Hormon estrogen bekerja dalam 
merangsang pertumbuhan miometrium dan 
endometrium. Peningkatan dalam sistesis reseptor 
progesteron di dalam endometrium dipengaruhi 
oleh hormon estrogen sehingga progesteron 
mampu merangsang endometrium tetapi setelah 
endometrium tersebut dirangsang oleh estrogen. 
Adanya rangsangan hormon yang disekresikan 
oleh hipotalamus sehingga dalam proses tersebut 
menghasilkan hormon-hormon, yaitu FSH-RF 
dan LH-RF. FSH-RF (Follicle Stimulating 
Hormone-Realising Hormon) bertugas untuk 
merangsang hipofisa dalam mensekresi FSH 
(Follicle Stimulating Hormon), sedangkan LH-

RF (Luteinizing Hormone-Realising Factor) 
bertugas untuk merangsang pengeluaran dari LH 
(Luteinizing Hormon). 

FSH dari kelenjar pituitary anterior akan 
bekerja merangsang perkembangan folikel, 
folikel yang berkembang ini akan mengeluarkan 
hormon estrogen, yaitu hormon yang akan 
merangsang penebalan endometrium (Wiwi 
Isnaeni, 2006: 270). LH berpengaruh pada sisa 
folikel yang ada di ovarium yang akan diubah 
menjadi korpus luteum, yang akan menghasilkan 
hormon progesteron, di mana hormon ini akan 
bertugas untuk mempertahankan ketebalan dari 
endometrium (Wiwi Isnaeni, 2006: 271). Hormon 
progesteron juga dapat merangsang 
perkembangan dari kelenjar uterus. 

Pemberian ekstrak biji pepaya dengan 
dosis 300 mg/gramBB tikus/hari, 350 
mg/gramBB tikus/hari, dan 450 mg/gramBB 
tikus/hari ini telah mampu mengurangi kadar dari 
hormon FSH, sehingga sekresi estrogen tidak 
dapat dilakukan karena tidak adanya rangsangan 
pada folikel ovarium. Hal ini menyebabkan tidak 
adanya peningkatan pada kadar estrogen dan 
tidak ada rangsangan endometrium untuk 
menebal. 

Pemberian ekstrak biji pepaya dengan 
dosis 300 mg/gramBB tikus/hari, 350 
mg/gramBB tikus/hari, dan 450 mg/gramBB 
tikus/hari ternyata juga belum mampu 
menurunkan kadar homon LH. yang 
menyebabkan korpus luteum tidak terangsang 
dalam mensekresi hormon progesteron, 
endometrium tidak mampu mempertahankan 
ketebalan lapisannya dan juga perkembangan 
kelenjarnya tidak terangsang secara optimal. 

Menurut Eddy (2006:6) cara kerja dari 
fitoestrogen adalah meniru aktivitas hormon 
estrogen di dalam tubuh. Estrogen merupakan 
hormon yang memiliki fungsi sebagai molekul 
sinyal, prosesnya dimulai dari masuknya molekul 
estrogen melalui aliran darah ke dalam sel dari 
bermacam-macam jaringan yang merupakan 
target estrogen. Molekul estrogen mencari 
reseptor estrogen (ER), di dalam sel target. untuk 
kemudian berintegrasi. Reseptor estrogen 
memiliki tempat spesifik yang hanya estrogen 
atau molekul  
lain yang memiliki struktur mirip dengan 
estrogen seperti halnya fitoestrogen dapat 
mengikatnya. Molekul estrogen yang mengikat 
reseptor protein, membentuk suatu ikatan ligand-
hormone reseptor (ligand merupakan molekul 
yang memiliki protein tempat spesifik). Peristiwa 
tersebut dimungkinkan terjadi karena molekul 
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estrogen dan reseptornya memiliki bentuk yang 
sama untuk berikatan. Ikatan tersebut dapat 
memicu proses seluler yang spesifik, sehingga 
mengaktifkan gen spesifik. Gen tersebut 
kemudian berfungsi untuk memicu pembentukan 
protein untuk metabolisme sel. Salah satu respon 
yang terjadi yaitu perkembangan uterus untuk 
persiapan terjadinya kehamilan. 

Kerja dari hormon estrogen dimulai oleh 
dua reseptor inti yang berbeda, yaitu reseptor 
estrogen-alfa (Erα) dan reseptor estrogen-beta 
(ERβ). Kedua reseptor tersebut memiliki 
spesifitas pengikatan yang berbeda dan memiliki 
peran dalam respon yang berbeda terhadap ligand 
yang sama (Ibanez, 2005 dalam Noor, 2006). 
Fitoestrogen memiliki afinitas yang lebih rendah 
terhadap reseptor estrogen dibandingkan dengan 
estradiol. Kandungan fitoestrogen pada biji 
pepaya pada dosis-dosis tertentu dapat 
menyebabkan efek antagonis dan agonis, 
misalnya pada pertumbuhan dan perkembangan 
folikel yang akan terhambat, sehingga produksi 
estrogen endogen menjadi berkurang. Hal ini 
menyebabkan banyak reseptor estrogen yang ada 
di sel target terutama uterus tidak mengikat 
estrogen. Kekosongan reseptor estrogen akibat 
kurangnya hormon estrogen endogen tersebut 
diisi atau digantikan oleh fitoestrogen yang 
berikatan dengan reseptor estrogen-beta yang 
kemudian ditranslokasikan ke inti sel 
menyebabkan terjadinya sintesis protein dan 
menimbulkan respon seluler.  

Terjadinya persaingan antara fitoestrogen 
dengan estrogen endogen dalam tubuh dan 
terjadinya mekanisme feedback negatif terhadap 
hipotalamus untuk menghambat sekresi GnRH 
kemudian akan menginduksi hipofisis anterior 
untuk menghambat sekresi FSH dan merangsang 
sekresi LH. Produksi FSH terhambat, maka akan 
menyebabkan respon seluler berupa penebalan 
lapisan endometrium tidak terjadi secara optimal. 

 
SIMPULAN DAN SARAN 

Simpulan 
Berdasarkan hasil penelitian dapat di 

ambil kesimpulan bahwa pemberian ekstrak biji 
pepaya dengan dosis 300 mg, 350 mg dan 400 
mg, tidak memberikan pengaruh secara nyata 
yang menunjukkan (P>0,05) terhadap ketebalan 
endometrium tikus putih. Sedangkan semua dosis 
yang diberikan 300 mg, 350 mg, dan 400 mg 
memberikan pengaruh nyata terhadap kadar 
hemoglobin (P<0,05). 

 

Saran 
Perlu dilakukan penelitan lebih lanjut 

dengan teknik pencekokan yang baik beserta 
takaran dosis yang tepat. Peneliti harus 
melakukan ulas vagina sebelum dilakukan 
pembedahan tikus agar dapat diketahui terlebih 
dahulu siklus estrus pada tikus. 
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