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Abstrak

Rokok elektrik dianggap sebagai rokok sehat karena mempunyai
kandungan tar yang lebih rendah dibandingkan rokok kretek. Paparan uap
rokok elektrik mengandung radikal bebas yang dapat menyebabkan
kerusakan pada berbagai organ dalam tubuh, salah satunya organ hepar.
Pemberian jus buah labu kuning yang kaya akan antioksidan diharapkan
dapat meminimalisir kerusakan organ akibat radikal bebas dari uap rokok
elektrik. Penelitian ini bertujuan untuk melihat pengaruh pemberian jus buah
labu kuning terhadap gambaran histopatologik hepar tikus putih yang
dipapar uap rokok elektrik. Penelitian ini adalah penelitian eksperimen.
Penelitian ini menggunakan 25 ekor tikus putih galur Wistar jantan yang
dikelompokkan menjadi 5 kelompok yaitu kelompok K, K-, P1 (konsentrasi
25%), P2 (konsentrasi 50%), dan P3 (konsentrasi 100%). Semua perlakuan
(kecuali K) diberi paparan uap rokok elektrik dalam waktu satu jam dua kali
sehari selama 28 hari. Pada hari ke-29 tikus dikurbankan dan dilakukan
pembedahan. Data kuantitatif penelitian berupa perhitungan jumlah nekrosis
pada hepar yang dianalisis menggunakan uji One Way Anova. Data
kualitatif berupa gambaran histopatologik hepar yang dianalisis secara
deskriptif. Hasil menunjukkan bahwa jus buah labu kuning dengan
konsentrasi 100% (P3) adalah konsentrasi yang optimal. Disimpulkan
bahwa pemberian jus buah labu kuning dapat memperbaiki kerusakan hepar
yang dipapar uap rokok elektrik.

Kata kunci: Rokok elektrik, Labu kuning, Hepar

Abstract

The electronic cigarette is considered for a healthy cigarette because it
containing tar lower than the usual cigarette. The electric cigarette aerosol
produces free radicals which can cause damage to various organs in the
body, such as hepar. Pumpkin fruit juice this rich in antioxidant is expected
could minimize to damage of the various organs caused because of electric
cigarette exposed. This study aims to determine the effect of pumpkin fruit
juice (Cucurbita moschata) towards the histopathological image of rats
(Rattus norvegicus) hepar exposed the electric cigarette aerosol. The study
was experiment research . The study used 25 of rats male Wistar grouped
into 5 groups, including K, K-, P1 (25% of concentrations), P2 (50% of
concentrations), and P3 (100% of concentrations). All of the treatment
(except K) are exposed to the electric cigarette aerosol in one hour, twice in
a day for 28 days. On the 29th day, the rats are sacrificed and do the
surgery. The quantitative data of the research are the calculation of the
amount of necrosis of hepar that analyzes using One Way ANOVA. The
gualitative data is the histopathological image of hepar that analyzed
descriptively. The results showed that pumpkin fruit juice with a
concentration of 100% (P3) was the optimal concentration. In conclusion,
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the addition of pumpkin fruit juice can repair the damage hepar exposed to
electric cigarette aerosol.

Keywords: Electronic cigarette, Pumpkin (Cucurbita moschata), Hepar

PENDAHULUAN

Menurut data WHO, Indonesia merupakan negara ketiga dengan jumlah perokok terbesar
di dunia pada tahun 2008 setelah Cina dan India (KemenkesRl, 2017). Berdasarkan data
survey WHO pada 31 Desember 2016 menunjukkan bahwa prevalansi pengguna rokok pada
orang dewasa laki-laki adalah sebesar 64.9% sedangkan prevalansi pengguna rokok pada
orang dewasa perempuan sebesar 2.1% (KemenkesRI, 2017). Data hasil survei Global Adults
Tobacco Survey (GATS) tahun 2011, Indonesia memiliki jumlah perokok aktif terbanyak
dengan prevalensi perokok laki-laki sebesar 67% (57,6 juta) dan prevalensi perokok wanita
sebesar 2,7% (2,3 juta) (Global Adult Tobacco Survey, 2011). Munculnya jenis rokok baru
yaitu rokok elektrik yang menyebabkan semakin meningkatnya jumlah perokok aktif. Rokok
elektrik dianggap aman bagi kesehatan karena larutan nikotin yang terdapat pada rokok
elektrik hanya terdiri dari campuran air, propilen glikol, zat penambah rasa, aroma tembakau
dan senyawa-senyawa zat-zat toksik seperti yang terdapat pada rokok konvensional (Bell,
2012; Ann, 2016). Berdasarkan angket yang disebar peneliti pada perokok berjumlah 62
responden, didapat persentase perokok tembakau sebesar 35,48%, lalu sebesar 53,23% adalah
pengguna rokok elektrik, dan sisanya sebesar 11,29% adalah perokok tembakau dan elektrik
(Tanuwidharja, 2012).

Rokok elektrik memiliki kandungan senyawa kimia yang berbahaya. Rokok elektrik
mengandung Tobacco Specific Nitrosamines (TSNA) yang bersifat toksik dan diethylene
glycol dan glycerin dari uap rokok elektrik (Canistro et al., 2017). Pada tahun 2009 FDA
mensponsori penelitian untuk mengevaluasi rokok elektronik dan menemukan bahwa rokok
elektronik masih mengandung nitrosamine tembakau tertentu (TSNA) dan diethylene glycol
(DEG) yang diketahui menjadi racun dan karsinogen (Bell, 2012; Tanuwidharja, 2012).
Kandungan senyawa kimia yang bersifat toksik dan karsinogen dalam rokok elektrik tersebut
dapat menyebabkan gangguan pada fungsi organ tubuh, salah satunya adalah organ hepar
(Canistro et al., 2017).

Menurut Halliwel & Gutteridge (1999) senyawa aldehid dalam uap rokok dapat menekan
SOD yang berfungsi sebagai antioksidan enzimatik. Uap rokok juga menyebabkan terdapat
penurunan kadar vitamin C. Hal ini akan semakin memperparah nekrosis hepatosit akibat

radikal bebas. Efek negatif dari senyawa kimia uap rokok elektrik dapat diminimalisir dengan
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pemberian antioksidan yang banyak terdapat pada berbagai jenus buah-buahan, salah satunya
buah labu kuning (Cucurbita moschata) yang kaya akan p-karoten, vitamin C, dan vitamin B.
Warna kuning cerah pada daging buah menunjukkan bahwa labu mengandung salah satu
pigmen karotenoid, diantaranya adalah beta-karoten (Suhatri, Relly, & Elisma, 2011).
Betakaroten memiliki kemampuan sebagai antioksidan yang dapat berperan penting dalam
menstabilkan radikal berinti karbon, sehingga dapat bermanfaat untuk mengurangi risiko

terjadinya penyakit kanker (Astawan & Andreas, 2008).

METODE

Penelitian dilaksanakan pada bulan Maret-Mei 2018. Perlakuan dan pemeliharaan hewan
uji tikus dilakukan di Laboratorium Farmasi Kampus Il Universitas Ahmad Dahlan.
Rancangan percobaan dilakukan pada penelitian ini adalah Rancangan Acak Lengkap (RAL)
dengan 3 perlakuan, 1 kontrol, dan 1 kontrol negatif. Perlakuan dilakukan selama 1 jam
dengan 2x pengulangan.

Penelitian dilakukan dengan menggunakan 25 ekor tikus putih galur Wistar jantan yang
dikelompokkan menjadi 5 kelompok yaitu kelompok kontrol (K); kelompok kontrol negatif
(K-), P1 (konsentrasi 25%), P2 (konsentrasi 50%), dan P3 (konsentrasi 100%). Semua
perlakuan (kecuali K) diberi paparan uap rokok elektrik dalam waktu satu jam dua kali sehari
selama 28 hari. Pembuatan konsentrasi jus buah Labu Kuning dibuat dengan menggunakan
juicer. Sebelum di juicer, buah labu kuning ditimbang sebanyak 350 gram. Dari 350 gram jus
buah labu kuning yang diperoleh, diambil £70 mL. Jus buah labu kuning diencerkan secara
bertingkat dengan konsentrasi 25%, 50%, dan 100%. Jus buah labu kuning diberikan pada
tikus 2 kali sehari dengan setiap pemberiannya sebanyak 2 mL. Konsentrasi jus buah labu
kuning yang diberikan kepada tikus dengan 3 perlakuan yakni P1 (konsentrasi 25% jus buah
labu kuning); P2 (konsentrasi 50% jus buah labu kuning); dan P3 (konsentrasi 100% jus buah
labu kuning) dengan pemberian sebanyak 2 mL/200 g BB.

Pada hari ke-29 tikus dikurbankan dengan cara di dislokasi leher yang sebelumnya telah
dianastesi menggunakan ketamine. Tikus kemudian dibedah dan diambil organ heparnya
untuk mengetahui gambaran histopatologik hepar tikus. Pemeriksaan histopatologik hepar
dilakukan untuk mengetahui kemungkinan adanya kerusakan atau perubahan struktur
jaringan hepar pada tubuh hewan uji yang disebabkan oleh pemaparan uap rokok elektrik dan
pemberian jus buah labu kuning. Pemeriksaan histopatologik hepar ini meliputi pengambilan

organ dan pembuatan preparat histopatologik hepar. Pengamatan gambaran histopatologik
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hepar tikus dilakukan di Laboratorium Biologi Fakultas Matematika dan llmu Pengetahuan
Alam Universitas Ahmad Dahlan Yogyakarta dengan menggunakan mikroskop dengan
perbesaran 100x dan 400x yang kemudian difoto menggunakan optilab. Perhitungan jumlah

jumlah nekrosis pada hepar yang dianalisis menggunakan uji One Way Anova.

HASIL DAN PEMBAHASAN

Gambaran Histopatologik Hepatosit

Berdasarkan pengamatan terhadap struktur mikroskopis hepar tikus yang diinduksi
dengan paparan uap rokok elektrik dan jus buah labu kuning dengan beberapa varian
konsentrasi, maka diperoleh gambaran histopatologik hepar tikus dan jumlah nekrosis
hepatosit dari 5 kelompok perlakuan yang diamati di bawah mikroskop dengan perbesaran

100x dan 400x. Adapun hasil pengamatan yang diperoleh dapat dilihat pada Gambar 1.

Gambar 1. Gambaran histopatologik hepar tikus dengan pewarnaan HE perbesaran 100x. (a)
kelompok kontrol (K); (b) kelompok kontrol negatif (K-); (c) kelompok perlakuan 1 (P1); (d)
kelompok perlakuan 2 (P2); (e) kelompok perlakuan 3 (P3)
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Gambar 2. Gambaran histopatologik hepar tikus dengan pewarnaan HE perbesaran 400x. (a)
kelompok kontrol (K) yang tidak mengalami nekrosis; (b) kelompok kontrol negatif (K-); (c)
kelompok perlakuan 1 (P1); (d) kelompok perlakuan 2 (P2); (e) kelompok perlakuan 3.
(Ket:Gambar 2b-e yang dilingkari mengalami nekrosis)

Hasil pengamatan dari perbesaran 100x dan 400x yang dilakukan terhadap gambaran
histopatologik hepar yang dipapar uap rokok elektrik ditemukan adanya hepatosit yang
mengalami kerusakan berupa nekrosis. Menurut Halliwel & Gutteridge (1999) hal ini dapat
terjadi karena uap rokok banyak mengandung radikal bebas baik pada komponen tar maupun
komponen gas. Komponen tar juga mengandung ion besi yang dapat mengkatalisa
pembentukan radikal peroksil dan hidrogen peroksida. Kerusakan hepatosit yang
mekanismenya didasari oleh kerusakan membran sel adalah nekrosis. Pada pemaparan uap
rokok kapasitas proteksi antioksidan juga tertekan. Senyawa aldehid dalam uap rokok dapat
menekan SOD yang berfungsi sebagai antioksidan enzimatik. Selain itu, juga menyebabkan
terdapat penurunan kadar vitamin C. Hal ini akan semakin memperparah nekrosis hepatosit
akibat radikal bebas. Menurut Kumar, Ramzi, Stanley, & Robbins (2004) menyatakan bahwa
kerusakan hepar akibat senyawa kimia ditandai dengan lesi atau kerusakan biokimiawi yang
memberikan rangkaian perubahan fungsi dan struktur. Beberapa perubahan struktur hepar
akibat senyawa kimia yang dapat tampak dalam pengamatan mikroskopis seperti radang,
fibrosis, degenerasi dan nekrosis.

Berdasarkan hasil pengamatan kelompok kontrol (K), masih banyak ditemukan hepatosit
yang masih normal dengan melihat inti sel heparnya yang masih terlihat jelas. Pada kelompok
kontrol (K) ini hanya ditemukan beberapa saja sel yang mengalami nekrosis.Kerusakan ini
mungkin disebabkan sebelum adanya perlakuan. Berdasarkan hasil pengamatan pada
kelompok kontrol negatif (K-) banyak ditemukan kerusakan hepatosit berupa nekrosis.
Kelompok (K-) hanya diberi paparan uap rokok elektrik. Menurut Indayani (2009:5)
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kerusakan yang terjadi pada hepar dapat menyebabkan kematian sel atau nekrosis. Nekrosis
pada hepatosit timbul karena adanya senyawa toksik yang masuk kedalam hepar yang
menyebabkan terjadinya infeksi. Kerusakan pada hepar yang timbul akibat senyawa toksik,
dipengaruhi oleh beberapa faktor diantaranya jenis senyawa kimia, dosis, dan lamanya
paparan dari senyawa tersebut. Menurut Gunawan (2014:23) pemaparan uap rokok elektrik
mempengaruhi gambaran histologis (mikroskopis) hepar mencit, ditandai dengan adanya sel
hepatosit yang mengalami degenerasi parenkimatosa, binuklear, degenerasi hidropik, dan
nekrosis yang meningkat pada perlakuan dibandingkan dengan kontrol.

Menurut Pham-Huy, Lien, Hua, & Chuong (2008), jika radikal bebas dalam konsentrasi
yang tinggi, radikal bebas akan membentuk stress oksidatif, suatu proses penghancuran yang
dapat merusak seluruh sel tubuh. Proses kerusakan tubuh ini terjadi bila tidak diimbangi
dengan kadar antioksidan tubuh yang baik. Menurut Werdhasari (2014) tubuh manusia dapat
menetralisir radikal bebas bila jumlahnya tidak berlebihan, namun jika berlebihan maka hal
tersebut dapat menyebabkan stres oksidatif. Stres oksidatif adalah kondisi ketidakseimbangan
antara jumlah radikal bebas yang ada dengan jumlah antioksidan di dalam tubuh. Radikal
bebas adalah sekelompok bahan kimia baik berupa atom maupun molekul yang memiliki
elektron tidak berpasangan pada lapisan luarnya atau kehilangan elektron, sehingga apabila
dua radikal bebas bertemu, mereka bisa memakai bersama elektron tidak berpasangan
membentuk ikatan kovalen. Radikal bebas bersifat tidak stabil dan selalu berusaha
mengambil elektron dari molekul di sekitarnya, sehingga radikal bebas bersifat toksik
terhadap molekul biologi/sel.

Menurut Halliwel & Gutteridge (1999) menyatakan bahwa kerusakan hepatosit yang
mekanismenya didasari oleh kerusakan membran sel adalah nekrosis pada pemaparan uap
rokok kapasitas proteksi antioksidan juga tertekan. Senyawa aldehid dalam uap rokok dapat
menekan SOD (Superoxide dismutase) yang berfungsi sebagai antioksidan enzimatik. Selain
itu, juga menyebabkan terdapat penurunan kadar vitamin C. Hal ini akan semakin

memperparah nekrosis hepatosit akibat radikal bebas.

Jumlah Kerusakan Hepatosit

Data kuantitatif yang diperoleh pada penelitian ini berupa jumlah nekrosis hepatosit
tikus putih. Perhitungan hepatosit dilakukan dalam 5 bidang pandang yang berbeda dengan
perbesaran 400x. Selanjutnya jumlah nekrosis dapat dihitung menggunakan Microsoft Office
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Excel dalam tabel dan diagram batang. Berikut adalah Gambar 3 dengan jumlah nekrosis

hepatosit tikus.

600,00 ©
+ 484,00 b
500,00 449,00 bc c
% + 423,00
8 400,00 363,00 d
2 T
300,00 +
- 4
c T
£ 200,00 |
£
3 n
100,00
0,00 -+
K K- P1 P2 P3
kelompok perlakuan
Gambar 3. Diagram jumlah nekrosis hepatosit per kelompok
Keterangan :
K : Kontrol P1 : Jus buah labu kuning (Konsentrasi 25%)

K- : Kontrol negatif P2 : Jus buah labu kuning (Konsentrasi 50%)
P3 : Jus buah labu kuning (Konsentrasi 100%)
*huruf superskrip yang berbeda menunjukkan adanya perbedaan yang
signifikan antar kelompok perlakuan.

Berdasarkan gambar diagram di atas dapat dilihat bahwa jumlah nekrosis hepatosit yang
paling tinggi terdapat pada kelompok kontrol negatif (K-) sebesar 484 sel dan jumlah
nekrosis hepatosit yang paling rendah terdapat pada kelompok kontrol (K) sebesar 126 sel.
Berdasarkan hasil pengamatan, pada kelompok kontrol (K) yang hanya diberi pakan dan
minum masih banyak ditemukan hepatosit yang masih normal dengan melihat inti sel
heparnya yang masih terlihat jelas. Pada kelompok kontrol (K) ini hanya ditemukan beberapa
saja sel yang mengalami nekrosis. Jumlah nekrosis pada kelompok ini sebanyak 126 sel.
Kerusakan ini mungkin disebabkan sebelum adanya perlakuan. Berdasarkan hasil
pengamatan pada kelompok kontrol negatif (K-) banyak ditemukan kerusakan hepatosit
berupa nekrosis. Jumlah nekrosis pada kelompok kontrol negatif (K-) merupakan jumlah
tertinggi dari semua perlakuan yaitu sebanyak 484 sel. Kelompok negatif (K-) adalah
kelompok yang hanya diberi paparan uap rokok elektrik. Pada kelompok ini tidak diberi

antioksidan eksogen yang berfungsi sebagai penangkal radikal bebas, sehingga radikal bebas
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endogen yang ada di dalam tubuh tidak mampu memerangi jumlah radikal bebas yang
berlebih. Menurut Halliwel & Gutteridge (1999), kerusakan pada hepatosit dapat disebabkan
oleh uap rokok elektrik mengandung radikal bebas yang bersifat toksik, baik pada komponen
tar maupun komponen gas. Selain itu, komponen tar juga mengandung ion besi yang dapat
mengkatalisa pembentukan radikal peroksil dan hidrogen peroksida.

Berdasarkan Gambar 3. rerata kerusakan dan pada kelompok perlakuan 1 (P1), perlakuan
2 (P2), dan perlakuan 3 (P3), memperlihatkan bahwa jumlah kerusakan hepatosit yang
mengalami nekrosis paling tinggi adalah kelompok perlakuan 1 (P1) sebesar 449 sel dan
jumlah nekrosis yang paling rendah terdapat pada kelompok perlakuan (P3) sebesar 363 sel.
Pada ketiga kelompok perlakuan ini (P1, P2. dan P3) memiliki tingkat jumlah kerusakan yang
lebih rendah dibandingkan dengan kelompok negatif (K-). Oleh sebab itu, dapat disimpulkan
bahwa pemberian jus buah labu kuning dari ketiga varian konsentrasi yang berbeda dapat
memberikan pengaruh untuk perbaikan sel hepar, dan konsentrasi yang efektif untuk
mengurangi kerusakan hepatosit berupa nekrosis adalah kelompok perlakuan P3 yaitu sebesar
100%.

Berdasarkan hasil pengamatan menunjukkan bahwa terdapat kerusakan akibat
pemaparan uap rokok elektrik pada semua kelompok perlakuan, hanya saja jumlah
kerusakannya berbeda-beda. Kerusakan pada hepar tersebut diduga terjadi karena
meningkatnya radikal bebas akibat zat kimia beracun/toksik yang terkandung dalam uap
rokok elektrik.

Hepar sering menjadi organ sasaran karena sebagian besar toksikan masuk ke tubuh
melalui sistem gastrointestinal dan setelah diserap, toksikan dibawa oleh vena porta ke hepar.
Menurut Indarto (2013) hepatosit adalah jaringan utama yang menjadi sasaran dari
peningkatan radikal bebas, karena hepar merupakan tempat terjadinya proses metabolisme
senyawa xenobiotik yang secara bergilir direduksi oleh penambahan antioksidan. Hepar juga
merupakan salah satu organ utama tubuh yang amat rentan karena merupakan filter dari
bahan-bahan toksik yang masuk ke dalam tubuh, selain itu hepar memiliki sistem sirkulasi
ganda sehingga akumulasi bahan-bahan toksik di hepar lebih besar.

Buah labu kuning mengandung senyawa karoten (a-karoten dan B-karoten). Karoten
adalah pigmen utama dalam membetuk warna merah, orange, kuning dan hijau pada buah
dan sayur. Karoten mempunyai sifat fungisional sebagai antioksidan yang melindungi sel dan

jaringan dari kerusakan akibat adanya radikal bebas dalam tubuh. Karoten juga berhubungan
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dengan peningkatan fungsi sistem kekebalan tubuh, melindungi dari kerusakan akibat
paparan sinar matahari dan menghambat pertumbuhan kanker (Russel, 2006:690-692).
Beta-karoten di dalam tubuh akan diubah menjadi vitamin A yang bermanfaat untuk
pertumbuhan, pemeliharaan jaringan tubuh dan untuk mengurangi resiko timbulnya penyakit
kanker dan hepar. Selain senyawa di atas, buah labu kuning juga mengandung senyawa yang
bersifat sebagai antioksidan seperti senyawa flavonoid, saponin, dan vitamin C yang dapat
melindungi dari serangan negatif radikal bebas. Radikal bebas dapat merusak makromolekul
dan menimbulkan berbagai penyakit degeneratif (Kumulaningsih, 2006:22). Ini menunjukkan
bahwa aktivitas jus buah labu kuning dapat mencegah radikal bebas dan meninimalisir

kerusakan dari sel hepar.

SIMPULAN

Berdasarkan penelitian ini dapat disimpulkan bahwa pemberian jus buah labu kuning
dapat mengurangi nekrosis pada hepatosit yang berpengaruh positif terhadap gambaran
histopatologik hepar tikus putih yang dipapar uap rokok elektrik. Konsentrasi jus buah labu
kuning yang efektif dapat meminimalisir kerusakan histopatologik hepar tikus putih yang
dipapar uap rokok elektrik adalah konsentrasi 100% dengan pemberian sebanyak 2 mL/200 g
BB.

Perlu dilakukan penelitian lebih lanjut dengan menggunakan enzim SPGT dan SGOT
untuk mengetahui tingkat kerusakan hepar serta waktu pemaparan uap rokok elektrik yang

lebih lama.
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