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ABSTRAK

Arobi, Ibnu. 2010. Pengaruh Ekstrak Jahe Merah (Zingiber officinale Rosc)
terhadap Perubahan Pelebaran Alveolus Paru-paru Tikus (Ratfus
norvegicus) yang Terpapar Allethrin. Pembimbing: Kiptiyah, M.Si dan
Dr. drh. Bayyinatul Muchtaromah, M.Si

Kata Kunci: Allethrin, Ekstrak Jahe Merah (Zingiber officinale), Alveolus, Tikus

Putih (Rattus norvegicus).

Industri obat nyamuk di Indonesia berkembang pesat dikarenakan
Indonesia beriklim tropis yang menyebabkan perkembangbiakan nyamuk tidak
terkendali terutama pada musim pancaroba. Hal ini menyebabkan Indonesia
menjadi salah satu pasar potensial dalam memasarkan produk obat nyamuk. Saat
ini terdapat begitu banyak pilihan obat nyamuk yang ada di pasaran, misalnya
berbentuk semprot, bakar, oles maupun elektrik. Obat nyamuk yang beredar di
Indonesia, terutama obat nyamuk elektrik mengandung beberapa zat aktif, yaitu
allethrin yang merupakan turunan pyrethroid. Allethrin yang masuk ke dalam
paru-paru secara umum akan mengakibatkan gangguan pada saluran napas atau
ADRS dan juga kanker paru-paru. Untuk mengantisipasi terjadinya ADRS
maupun kanker paru yang diakibatkan oleh radikal bebas, salah satu
pencegahannya adalah dengan mengkonsumsi berbagai macam tanaman obat
yang banyak mengadung antioksidan, seperti jahe merah.

Penelitian ini bertujuan mengetahui pengaruh pemberian ekstrak jahe
merah (Zingiber officinale) terhadap perubahan pelebaran alveolus paru-paru tikus
yang diinhalasi denga zat allethrin yang terkandung dalam obat nyamuk.
Penelitian ini merupakan penelitian ekspremental yang menggunakan rancangan
acak lengkap (RAL) dengan tujuh perlakuan dan empat ulangan. Apabila terdapat
perbedaan yang nyata dilanjutkan dengan uji BNT 0,01. Perlakuan yang
digunakan adalah dengan pemaparan zat Allethrin yang terkandung dalam obat
nyamuk elektrik dan pemberian ekstrak jahe merah dengan dosis 100 mg/kg
bb/hari, 125 mg/kg bb/hari, 150 mg/kg bb/hari, 175 mg/kg bb/ hari, dan 200 mg/
kg bb/ hari.

Hasil penelitian menunjukkan bahwa pemberian ekstrak jahe merah
(Zingiber officinale Rosc) sebagai antioksidan berpengaruh terhadap perubahan
pelebaran alveolus paru-paru tikus putih (Rattus norvegicus) yang diinhalasi
dengan zat Allethrin yang terkandung dalam obat nyamuk. Dosis pemberian
ekstrak jahe merah yang paling efektif yaitu pada dosis 175 mg/ kg bb/ hari,
karena dapat menghambat proliferasi alveolus, sehingga alveolus paru-paru tikus
putih yang diinhalasi dengan zat allethrin yang terkandung dalam obat nyamuk
tidak mengalami penyempitan.

X



BAB I

PENDAHULUAN

1.1 Latar Belakang

Industri obat nyamuk di Indonesia berkembang pesat dikarenakan Indonesia
beriklim tropis yang menyebabkan perkembangbiakan nyamuk tidak terkendali
terutama pada musim pancaroba. Hal ini menyebabkan Indonesia menjadi salah satu
pasar potensial dalam memasarkan produk pembunuh nyamuk atau obat nyamuk.
Saat ini terdapat begitu banyak pilihan obat nyamuk yang ada di pasaran, misalnya
berbentuk semprot, bakar, oles maupun elektrik. Khasiat semua obat nyamuk adalah
membunuh dan mengusir nyamuk, bedanya adalah kemasan dan konsentrasi bahan
aktif atau zat racunnya.

Obat nyamuk yang beredar di Indonesia, terutama obat nyamuk elektrik
mengandung beberapa zat aktif, yaitu dichlorvos, propoxur, pyrethroid, dan
diethyltoluamide serta bahan kombinasinya. Kebanyakan obat nyamuk yang beredar
di Indonesia mengandung bahan berupa allethrin yang merupakan turunan dari
pyrethroid. Pyrethroid dikelompokkan pada racun insektisida kelas menengah,
dengan efek dapat mengiritasi mata dan kulit yang sensitif dan menyebabkan

penyakit asma (Instisari, 2007).



Bahan aktif dari obat nyamuk elektrik akan masuk ke dalam tubuh melalui
pernafasan dan kulit lalu akan beredar dalam darah, karena obat nyamuk lebih banyak
masuk dalam inhilasi, maka yang biasanya terkena adalah pernafasan. Paru-paru
adalah organ tubuh yang berperan dalam sistem respirasi, yaitu proses pengambilan
oksigen (O;) dari udara bebas melalui bronkus sampai ke dinding alveoli. Oksigen
tersebut akan ditransfer ke pembuluh darah yang di dalamnya terdapat sel-sel darah
merah untuk dibawa pada sel-sel di berbagai organ tubuh lain sebagai energi dalam
proses metabolisme. Dengan adanya fungsi paru-paru tersebut, dapat dipahami bahwa
paru-paru merupakan organ paling terbuka dengan polusi udara terhadap bahan
pencemar yang berbahaya (Syahruddin, 2006).

Allethrin adalah salah satu bahan aktif yang dipakai pada beberapa
jenis/merek obat anti nyamuk yang memiliki rumus molekul C;9H»603 dan memiliki
8 stereoisomer. Allethrin yang masuk ke dalam tubuh secara inhalasi dalam waktu
yang lama, selain akan menyebabkan gangguan pada paru-paru. Menurut Mun’im
(2006), gambaran patologi dari kerusakan paru-paru yaitu adanya proliferasi sel-sel
alveolus, perluasan proliferasi alveolus, bahkan benjolan berbentuk bulat yang
menandakan terjadinya keganasan sel kanker. Menurut Iswara (2009), selain
menyebabkan kerusakan pada paru-paru, zat allethrin pada obat nyamuk elektrik juga
akan menyebabkan hati akan tidak mampu untuk melakukan detoksifikasi secara
sempurna. Hal ini menyebabkan munculnya metabolit sekunder yang dapat bertindak

sebagai radikal bebas (Iswara, 2009).



Radikal bebas adalah zat yang molekulnya mengandung elektron yang tidak
berpasangan dan bersifat sangat reaktif, sehingga radikal bebas menimbulkan
perubahan kimiawi dan merusak komponen sel hidup, seperti protein, lipid,
karbohidrat, dan asam nukleat (Rahmawati, 2003). Menurut Kumalaningsih (2007),
radikal bebas adalah salah satu produk reaksi dalam tubuh berupa atom gugus yang
mempunyai elektron pada orbital luarnya sehingga sebagian besar radikal bebas ini
bersifat tidak stabil. Radikal bebas dapat berfungsi sebagai pengoksidasi maupun
pereduksi, sehingga radikal bebas dapat merusak komponen-komponen sel tubuh.

Menurut Syahruddin (2006), bahan pencemar yang masuk ke dalam paru-paru
secara umum akan mengakibatkan gangguan pada saluran napas atau ADRS dan juga
kanker paru-paru. Adult Respiratory Distress Syndrome (ADRS) yaitu merupakan
keadaan darurat medis yang dipicu oleh berbagai proses akut yang berhubungan
langsung ataupun tidak langsung dengan kerusakan paru-paru bahkan sampai terjadi
kanker paru-paru. Untuk mengantisipasi terjadinya ADRS maupun kanker paru yang
diakibatkan oleh radikal bebas, salah satu pencegahannya adalah dengan
mengkonsumsi berbagai macam tanaman obat yang banyak mengadung antioksidan.
Antioksidan adalah senyawa yang mempunyai struktur molekul yang dapat
memberikan elektronnya kepada molekul radikal bebas tanpa terganggu sama sekali
fungsinya dan dapat memutus reaksi berantai dari radikal bebas. Antioksidan dapat
dibagi menjadi dua, yaitu antioksidan yang diproduksi di dalam tubuh (endogen) dan

antioksidan yang tidak diproduksi oleh tubuh (eksogen) (Kumalaningsih, 2007).



Antioksidan eksogen atau antioksidan alami banyak terkandung dalam
tanaman. Allah menciptakan tanaman di atas muka bumi ini untuk kemaslahatan
umat manusia. Pemanfaatan tanaman sebagai bahan makanan untuk dikonsumsi dan
juga sebagai obat dikarenakan banyak mengandung zat-zat dan senyawa-senyawa
aktif yang sangat beguna bagi tubuh manusia .Allah berfirman dalam al-Quran surat

as-Syu’ara’ ayat 7 yang berbunyi:

~ PSRN | o /,/(E’/ .BE’J /o,//,//f
228 70 S e G bl 5 (2N Ly o5

Artinya: Dan apakah mereka tidak memperhatikan bumi, betapa banyak kami
tumbuhkan di bumi itu berbagai macam tumbuh-tumbuhan yang baik (as-
Syu’ara’ ayat 7)

Menurut Shihab (2002), kata (') pada ayat di atas merupakan kata yang
mengandung makna batas akhir. Makna tersebut berfungsi memperluas arah
pandangan hingga batas akhir, dengan demikian ayat ini mengajak manusia untuk
mengarahkan pandangan hingga batas kemampuan memandang sampai mencangkup
seluruh bumi, dengan berbagai jenis tanah dan tumbuhannya serta berbagai keajaiban
yang terhampar di muka bumi. Kata (~_S) pada ayat di atas digunakan untuk
menggambarkan segala sesuatu yang baik bagi setiap objek yang ditafsirinya.
Tumbuhan yang baik paling tidak adalah yang subur dan bermanfaat,

Salah satu tanaman yang banyak mengandung senyawa antioksidan adalah
jahe merah. Jahe merah sebagai antioksidan eksogen atau antioksidan alami

merupakan jenis rempah-rempah yang paling banyak digunakan dalam berbagai resep



makanan dan minuman. Secara empiris jahe merah biasa digunakan masyarakat
sebagai obat masuk angin, gangguan pencernaan, antipiretik, anti-inflamasi, dan
sebagai analgesik. Berbagai hasil penelitian membuktikan bahwa jahe merah
mempunyai sifat antioksidan. Beberapa komponen bioaktif utama dalam jahe merah
adalah : 4-diarilheptanoid, shogaol, gingerol, dan gingeron memiliki aktivitas
antioksidan di atas vitamin E (Ravindran, 2005).

Dalam Islam, manusia selain sebagai hamba yang patuh dan selalu taat kepada
Tuhan, manusia juga sebagai seorang khalifah (pemimpin) di muka bumi ini.
Manusia diharapkan mampu memelihara, melestarikan, dan memanfaatkan segala apa
yang ada di bumi untuk kemaslahatan umat manusia dan makhluk hidup lainnya.
Manusia adalah makhluk paling sempurna yang diciptakan oleh Allah SWT.
Kelebihan yang dimiliki oleh manusia diantara makhluk lain adalah diberikannya
akal untuk dapat selalu merenung, berfikir, dan menyibak segala rahasia dibalik
semua ciptaan Allah SWT, sebagaimana yang difirmankan Allah dalam al-Quran

surat al-Imran ayat 190 dan 191 yang berbunyi:
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Artinya: Sesungguhnya dalam penciptaan langit dan bumi, dan silih bergantinya
malam dan siang terdapat tanda-tanda bagi orang-orang yang berakal,

(vaitu) orang-orang yang mengingat Allah sambil berdiri atau duduk atau

dalam keadaan berbaring dan mereka memikirkan tentang penciptaan langit

dan bumi (seraya berkata): "Ya Tuhan kami, tiadalah Engkau menciptakan
ini dengan sia-sia. Maha Suci Engkau, maka peliharalah kami dari siksa
neraka.

Berdasarkan ayat di atas, dapat dijelaskan bahwa yang dimaksud dengan Ulul
Albab adalah orang-orang yang selalu mengingat Allah dalam keadaan apapun, baik
dalam keadaan berdiri, duduk, bahkan dalam keadaan berbaring ataupun sedang tidur.
Mereka tidak henti-hentinya memikirkan tentang penciptaan langit dan bumi beserta
seluruh isinya. Allah tidak menciptakan apa yang ada di langit dan di bumi sebagai
sesuatu yang sia-sia. Maka, seharusnya manusia selalu bersyukur atas semua nikmat
yang Allah SWT telah berikan kepada kita.

Pada hasil penelitian yang dilakukan oleh Iswara (2009), bahwa pemberian
vitamin C dan E terhadap kualitas spermatozoa pada mencit yang terpapar allethrin
yang masuk dalam aliran darah jika terhirup dengan cukup banyak dan waktu yang
lama dapat menyebabkan gangguan pada paru-paru seperti iritasi. Begitu juga dengan
hasil penelitian yang dilakukan oleh Santoso (2006), yang menunjukkan bahwa
pemberian Curcumin berpengaruh terhadap zona perluasan alveolus paru-paru
setelah diinduksi dengan DMBA.

Hasil penelitian serupa juga dilakukan oleh Mun’im (2006), bahwa pemberian

buah merah sebagai antioksidan pada tikus yang diinduksi dengan tetrabenzene dapat

mengurangi  proliferasi  alveolus paru-paru  secara signifikan.Berdasarkan



diketahuinya penggunaan jahe merah (Zingiber officinale Rosc) sebagai antioksidan
dengan berbagai macam kandungan yang telah disebutkan, maka perlu dilakukan
penelitian mengenai pengaruh pemberian ekstrak jahe merah (Zingiber officinale
Rosc) terhadap perubahan pelebaran alveolus paru-paru tikus yang diinhalasi dengan

zat allethrin yang terkandung dalam obat nyamuk.

1.2 Rumusan Masalah

Berdasarkan latar belakang yang telah dikemukakan, maka rumusan masalah
penelitian ini adalah apakah pemberian ekstrak jahe merah (Zingiber officinale Rosc)
berpengaruh terhadap perubahan pelebaran alveolus paru-paru tikus yang diinhalasi

dengan zat allethrin yang terkandung dalam obat nyamuk?

1.3 Tujuan
Penelitian ini bertujuan untuk mengetahui pengaruh pemberian ekstrak jahe
merah (Zingiber officinale Rosc) terhadap perubahan pelebaran alveolus paru-paru

tikus yang diinhalasi denga zat allethrin yang terkandung dalam obat nyamuk.

1.4 Manfaat Penelitian
Manfaat penelitian ini, antara lain:
1. Jahe merah dapat digunakan sebagai obat alternatif dalam pengobatan
berbagai macam penyakit, misalnya obat masuk angin, gangguan pencernaan,

pantipiretik, anti-inflamasi, dan sebagai analgesik. Selain itu jahe merah juga



mengandung zat antioksidan yang dapat melawan radikal bebas yang masuk
ke dalam tubuh.

2. Dapat memberikan informasi pada masyarakat tentang jahe merah sebagai
tanaman berkhasiat obat.

3. Dapat memberikan landasan empiris pada pengembangan penelitian
selanjutnya.

4. Dapat memberikan kontribusi khazanah ilmu pengetahuan serta sumbangan
dan tambahan referensi terhadap ilmu pengetahuan khususnya dibidang

kesehatan.

1.5 Hipotesis
Pemberian ekstrak jahe merah (Zingiber officinale Rosc) sebagai antioksidan
berpengaruh terhadap perubahan pelebaran alveolus paru-paru tikus yang diinhalasi

dengan zat allethrin yang terkandung dalam obat nyamuk.

1.6 Batasan Masalah
Batasan masalah pada penelitian ini adalah sebagai berikut:
1. Hewan coba yang digunakan dalam penelitian ini adalah tikus putih (Ratus

norvegicus strain wistar) jenis kelamin jantan yang berumur 2-3 bulan dengan

berat badan 150-200 gram.



2. Jenis dan ekstrak jahe yang digunakan dalam penelitian ini adalah jenis jahe merah
(Zingiber officinale Rosc) dengan ekstrak yang digunakan berasal dari rimpang
jahe yang meliputi 5 dosis.

3. Parameter yang diamati dalam preparat histologi alveolus paru-paru tikus adalah
adanya perubahan pelebaran alveolus paru-paru.

4. Pelebaran alveolus dihitung dari jarak antara dinding sel epitel alveolus satu
dengan dinding sel epitel alveolus lainnya. Semakin luas jarak antara dinding sel
epitel alveolus satu dengan dinding sel epitel alveolus lainnya, maka semakin

bagus keadaan dari alveolus paru-paru tikus.



BABII

KAJIAN PUSTAKA

2.1 Jahe Merah (Zingiber officinale)
2.1.1 Kandungan Kimia Jahe Merah (Zingiber officinale)

Jahe merah merupakan tanaman obat berupa tumbuhan rumpun berbatang
semu. Jahe merah termasuk dalam suku temu-temuan (zingiberaceae), satu keluarga
dengan temu-temuan lainnya seperti temu lawak, temu hitam, kunyit, dan kencur.
Tanaman jahe merah suatu tanaman rumput-rumputan tegak dengan ketinggian 30
cm-100 cm, namun kadang-kadang tingginya dapat mencapai 120 cm. Daunnya
sempit, berwarna hijau, bunganya kuning kehijauan dengan bibir bunga ungu gelap,
rimpangnya berwarna merah, dan akarnya bercabang-cabang, berwarna kuning dan

berserat, seperti pada gambar 2.1 (Widiyanti, 2009).

Gambar 2.1 Tanaman jahe merah (Zingiber officinale Rosc) dan Rimpang jahe merah (Zingiber
officinale Rosc) (Gatingningsih, 2008).

10
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Jahe merah mengandung komponen minyak menguap (volatile oil), minyak
tak menguap (non-volatile oil), dan pati. Minyak menguap disebut minyak atsiri
merupakan komponen pemberi aroma khas, sedangkan minyak yang tak menguap
disebut oleoresin merupakan komponen pemberi rasa pedas dan pahit. Komponen
yang terdiri dari oleoresin merupakan kandungan jahe merah yang meliputi fixed oil
yang terdiri dari zingerol, shogaol, dan resin (Herlina dkk, 2004).

Berdasarkan beberapa penelitian, dalam minyak atsiri jahe merah terdapat
unsur-unsur n-nonylaldehyde, d-camphene, cineol, geraniol, dan zingiberene. Bahan-
bahan tersebut merupakan sumber bahan baku terpenting dalam industri farmasi atau
obat-obatan. Kandungan minyak atsiri dalam jahe merah kering sekitar 1-3 %.
Komponen utama minyak atsiri jahe merah yang menyebabkan bau harum adalah
zingiberen dan zingiberol. Oleoresin jahe merah banyak mengandung komponen-
komponen non volatil yang mempunyai titik didih lebih tinggi daripada komponen
volatil minyak atsiri. Oleoresin tersebut mengandung komponen-komponen pemberi
rasa pedas yaitu gingerol sebagai komponen utama serta shagaol dan zingeron dalam
jumlah sedikit. Kandungan oleoresin jahe merah segar berkisar antara 0,4 — 3,1
persen (Herlina dkk, 2004).

Tabel 2.1 Kandungan jahe merah (%) (Sazalina, 2005)

Kandungan Persentase (%)
Tepung 40-60
Protein 10
Lemak 10

Oleoresin 4-7.5

Volatile Oil 1-3

Bahan lain 9.5



12

2.1.2 Senyawa Antioksidan Dalam Jahe Merah (Zingiber officinale)

Jahe merah (Zingiber officinale) merupakan jenis rempah-rempah yang paling
banyak digunakan dalam berbagai resep makanan dan minuman. Secara empiris jahe
merah biasa digunakan masyarakat sebagai obat masuk angin, gangguan pencernaan,
antipiretik, anti-inflamasi, dan sebagai analgesik. Berbagai hasil penelitian
membuktikan bahwa jahe mempunyai sifat antioksidan. Beberapa komponen bioaktif
utama dalam jahe merah adalah 4-diarilheptanoid, shogaol, gingerol, dan gingeron
memiliki aktivitas antioksidan di atas vitamin E (Zakaria, 1999).

Jahe (Zingiber Officinale) telah diidentifikasi sebagai tanaman rempah-
rempah yang mengandung antioksidan tinggi. Ekstrak rempah yang biasa digunakan
orang India ini juga terbukti menghambat peroksidasi lipid (Shobana & Naidu,
2000). Kikuzaki dan Nakatani (1993), menyatakan bahwa dalam jahe terkandung
sejumlah senyawa fenolik yang bersifat antioksidan. Dengan sifatnya tersebut,
senyawa fenolik ini dapat melindungi sel dari kerusakan oksidatif.

Tejasari dan Zakaria (2000), juga menyakini bahwa pada kondisi stress
oksidatif, senyawa bioaktif dalam rimpang jahe seperti gingerol, oleoresin, dan
shogaol dapat menurunkan kadar MDA limfosit. Ketiga komponen tersebut bekerja
melalui sifat antioksidatifnya. Aktifitas antioksidan tertinggi ditunjukkan oleh
komponen gingerol. Komponen-komponen tersebut dapat berperan sebagai peredam
radikal bebas endogen atau metabolit lainnya.

Minyak jahe merah berisi gingerol yang berbau harum khas jahe, berkhasiat

mencegah dan mengobati mual dan muntah, misalnya karena mabuk kendaraan atau
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pada wanita yang hamil muda. Juga rasanya yang tajam merangsang nafsu makan,
memperkuat otot usus, membantu mengeluarkan gas usus serta membantu fungsi
jantung. Dalam pengobatan tradisional Asia, jahe merah dipakai untuk mengobati
selesma, batuk, diare dan penyakit radang sendi tulang seperti artritis. Jahe merah
juga dipakai untuk meningkatkan pembersihan tubuh melalui keringat (Revindran,
2005).

Jahe memiliki kandungan aktif yaitu oleoresin. Oleoresin adalah minyak dan
damar yang merupakan campuran minyak atsiri sebagai pembawa aroma dan sejenis
damar sebagai pembawa rasa. Oleoresin jahe mengandung komponen gingerol,
paradol, shogaol, zingerone, resin dan minyak atsiri. Persenyawaan zingerone tidak
dalam bentuk persenyawaan keton bebas, melainkan dalam bentuk persenyawaan
aldehid alifatis jenuh, terutama senyawa n-heptanal (Ravindran et al., 2005).

Jahe merupakan salah satu tumbuhan yang disebutkan dalam al-Quran, yaitu

pada surat al-Insan ayat 17-18 yang berbunyi

z
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Artinya: Di dalam surga itu mereka diberi minum segelas (minuman) yang
campurannya adalah jahe. (Yang didatangkan dari) sebuah mata air surga
vang dinamakan salsabil (QS al-Insaan 17-18)

Dalam tafsir Ibnu Katsir disebutkan bahwasanya orang-orang yang beriman di
surga akan diberi minuman dengan gelas-gelas. Mereka diberi minuman yang

dicampur dengan kafur yang dingin, dan pada saat yang lain diberi minuman yang
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dicampur dengan jahe yang hangat, agar ada keseimbangan bagi mereka, terkadang
minuman dingin, dan terkadang minuman yang panas. Menurut Syhihab (2002),
mengatakan jahe yang diberikan di surga merupakan sebuah mata air yang bernama
salsabila. Mujahhid mengatakan disebut demikian karena alirannya yang lembut dan
tajam, sedangkan sebagian ahli tafsir kata salsabila diartikan sesuatu yang mengalir
di kerongkongan dengan sangat mudah (Muhammad, 2007).

Ada hikmah yang tersembunyi dalam penyebutan kata jahe dalam al-Quran.
Ini menandakan keistimewaan jahe dibanding dengan tumbuhan yang lain. Dalam
perkembangan ilmu pengetahuan pada saat ini, ternyata banyak tumbuhan yang
terbukti secara ilmiah bisa mengobati berbagai penyakit, diantaranya adalah jahe.
Jahe mengandung berbagai senyawa fenolik yang dapat diekstrak dengan pelarut
organik dan menghasilkan minyak yang disebut oleoresin. Komponen dalam jahe
yaitu gingerol dan shogaol mempunyai aktifitas antirematik. Jahe sekurangnya
mengandung 19 komponen bio-aktif yang berguna bagi tubuh. Komponen yang
paling utama adalah gingerol yang bersifat antikoagulan, yaitu mencegah
penggumpalan darah, mencegah tersumbatnya pembuluh darah, penyebab utama

stroke, dan serangan jantung.

2.2 Antioksidan
2.2.1 Definisi Antioksidan
Antioksidan merupakan senyawa pemberi elektron atau reduktan. Senyawa ini

memiliki berat molekul kecil, tetapi mampu menginaktivasi berkembangnya reaksi
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oksidasi, dengan cara mencegah terbentuknya radikal. Antioksidan juga merupakan
senyawa yang dapat menghambat reaksi oksidasi dengan mengikat radikal bebas dan
molekul yang sangat reaktif, akibatnya kerusakan sel akan dihambat (Winarsi, 2007).

Antioksidan mempunyai struktur molekul yang dapat memberikan
elektronnya kepada molekul radikal bebas tanpa terganggu sama sekali fungsinya
serta dapat memutus reaksi berantai dari radikal bebas (Kumalaningsih, 2007).
Antioksidan merupakan suatu senyawa yang mudah sekali teroksidasi dan dapat
mencegah terjadinya reaksi antioksidasi radikal bebas dalam oksidasi lipid
(Ardiansyah, 2007). Apabila antioksidan bereaksi dengan radikal bebas maka akan
segera teroksidasi, sehingga dengan demikian jaringan atau organ tubuh yang sehat
akan terlindung dari pengaruh oksidasi dan kerusakan oleh radikal bebas.

Menurut Winarsi (2007), tubuh manusia memiliki sistem antioksidan untuk
menangkal reaktifitas radikal bebas, yang secara terus menerus dibentuk sendiri oleh
tubuh, bila jumlah senyawa oksigen reaktif ini melebihi jumlah antioksidan dalam
tubuh, maka kelebihannya akan menyerang komponen lipid, protein, maupun DNA,
sehingga mengakibatkan kerusakan-kerusakan yang disebut stress oksidatif.
Reaktifitas radikal bebas dapat dihambat melaui 3 cara sebagai berikut:

a. Mencegah atau menghambat pembentukan radikal bebas baru.
b. Menginaktivasi atau menangkap radikal dan memotong propagasi (pemutusan
rantai).

¢. Memperbaiki kerusakan oleh radikal.
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Berkaitan dengan reaksi oksidasi di dalam tubuh, status antioksidan
merupakan parameter penting untuk memantau kesehatan seseorang. Kesehatan

merupakan salah satu nikmat dari Allah yang sangat berharga. Nabi bersabda

(e O O Al () Ol ol ) Al s £ 1A Gl (e S Lagd () sin (liand
Artinya: “Dua nikmat yang sering manusia tertipu olehnya, yaitu nikmat sempat dan
nikmat sehat” (H.R Abi Syaibah dari Ibnu Abbas).
Dalam Musnad Ahmad dan juga di dalam kitab Hadits lain diceritakan bahwasanya
Abu Bakar As Siddiq berkata “Aku mendengar Rasulullah berkata “Mintalah kalian
keyakinan dan kesehatan kepada Allah, karena tidak ada (nikmat yang diberikan
Allah kepada seseorang yang lebih baik dari kesehatan setelah keyakinan”)

Dari Hadits di atas dapat diketahui bahwasanya kesehatan sangat penting bagi
manusia, oleh karena itu jika manusia terserang penyakit, manusia hendaknya
berobat. Apabila penyakit tersebut belum ada obatnya, maka manusia hendaknya
harus mencari obat untuk mengobati penyakitnya, sebab setiap penyakit pasti ada

obatnya, sebagaimana sabda Rasulullah yang berbunyi

(‘%5‘)1.5..\5\ b‘j)) das B A 034 )g\ﬂ\ ) 93 Canal 13 ¢) ga gla JSI

Artinya: setiap penyakit ada obatnya. Apabila obat suatu penyakit telah tepat
sembuhkan dia dengan izin Allah ‘Azza Wa Jalla” (H.R al Bukhori).

Dari Hadits di atas dapat diketahui bahwasanya Allah yang menyembuhkan

manusia dari berbagai penyakit melalui perantara obat yang dikonsumsi oleh
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manusia. Sebagaimana firman Allah dalam al-Quran Surat Asy Syuara ayat 78-81

yang berbunyi:
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Artinya: (yaitu Tuhan) Yang telah menciptakan aku, maka Dialah yang menunjuki
aku, dan Tuhanku, Yang Dia memberi makan dan minum kepadaku, dan
apabila aku sakit, Dialah Yang menyembuhkan aku, dan Yang akan
mematikan aku, kemudian akan menghidupkan aku (QS Asy Syuara 78-81).

Dari ayat di atas dijelaskan bahwasanya yang menciptakan dan menunjuki manusia
ke jalan yang lurus (hidayah) adalah Allah, Allah juga yang memberi rezeki pada
manusia, dan apabila manusia terserang penyakit, Allah jualah yang memberi
kesembuhan, dan Allah juga yang akan mematikan dan membangkitkan manusia

kelak di alam akhirat.

2.2.2 Jenis-Jenis Antioksidan

Menurut (Bray & Taylor, 1993), secara garis besar antioksidan dapat dibagi
menjadi 2 bagian besar, yaitu antioksidan enzimatik dan antioksidan non enzimatik.
Antioksidan enzimatis merupakan antioksidan endogenus. Termasuk di dalamnya
adalah enzim superoksida dismutase (SOD), katalase, serta glutation reduktase (GSH-

R). Enzim-enzim ini bekerja dengan cara melindungi jaringan dari kerusakan
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oksidatif yang disebabkan oleh radikal bebas oksigen seperti anion superoksida (Oy"),
radikal hidroksil (-OH), dan hydrogen peroksida (H,05).

Enzim SOD melindungi sel-sel tubuh dan mencegah terjadinya proses
peradangan yang diakibatkan oleh radikal bebas. Sebenarnya enzim ini telah ada
dalam tubuh, namun memerlukan bantuan zat-zat gizi mineral seperti mangan (Mn),
seng (Zn), dan tembaga (Cu) agar bisa bekerja. Oleh sebab itu, jika ingin
menghambat timbulnya gejala penyakit degeneratif, mineral-mineral tersebut harus
tersedia dalam jumlah yang cukup (Winarsi, 2007).

Enzim superoksida dismutase terdapat dalam semua organisme aerob, dan
sebagian besar berada dalam tingkat sub seluler (intraseluler). Organisme aerob selalu
membutuhkan oksigen untuk hidupnya, namun dalam setiap aktifitasnya dapat
menimbulkan senyawa oksigen reaktif atau radikal bebas oksigen. Aktifitas enzim
SOD memiliki peran penting dalam sistem pertahanan tubuh, terutama terhadap
aktifitas senyawa oksigen reaktif yang dapat menyebabkan stress oksidatif (Winarsi,
2007).

Menurut favier (1995) dalam Magdalena (2002) antioksidan enzimatis,terdiri
dari a) enzim-enzim yang dapat mengubah Reaksi Oksigen Spesies (ROS). Contoh:
Superoksid Dismutase (SOD), Katalase, Glutation. b) Molekul-molekul yang
menghambat aktifitas enzim. Contoh: Allopurinol, Xanthine, Oksidase Inhibitor. c)
Molekul-molekul yang dapat menangkap ion metal yang merupakan katalis potensial

dari reaksi radikal bebas.



19

Kedua, antioksidan non enzimatik. Antioksidan non enzimatik banyak
ditemukan dalam sayuran dan buah-buahan. Komponen yang bersifat antioksidan
dalam sayuran dan buah-buahan meliputi vitamin C, E, B-karoten, flavanoid,
isoflavon, flavon, antosionin, katekin, dan isokatekin, serta asam lipoat. Senyawa
fitokimia ini membantu melindungi sel dari kerusakan oksidatif yang disebabkan oleh
radikal bebas.

Antioksidan ini bereaksi dengan radikal bebas secara langsung. Misalnya:
vitamin A, vitamin B2, vitamin C, dan vitamin E. Menurut Winarsi (2007),
antioksidan non enzimatikdibagi dalam 2 kelompok, yaitu antioksidan larut lemak.
Contoh: tokoferol, karotenoid, flavanoid, dan bilirubin. Kedua antioksidan larut air.
Contoh: asam askorbat, asam urat, dan protein pengikat heme. Menurut Winarsi
(2007), antioksidan enzimatis dan non enzimatis tersebut bekerja sama memerangi
aktifitas senyawa oksidan dalam tubuh. Terjadinya stress oksidatif dapat dihambat
oleh kerja enzim-enzim antioksidan dalam tubuh dan antioksidan non enzimatik.

Menurut Winarsi (2007), berdasarkan mekanisme kerjanya, antioksidan
digolongkan menjadi 3 kelompok, pertama antioksidan primer (antioksidan
endogenus) adalah suatu senyawa dikatakan sebagai antioksidan primer, apabila
dapat memberikan atom hidrogen secara cepat kepada senyawa radikal, kemudian
radikal antioksidan yang terbentuk segera berubah menjadi senyawa yang lebih stabil.
Antioksidan primer bekerja dengan cara mencegah pembentukan senyawa radikal
bebas baru, atau mengubah radikal bebas yang telah terbentuk menjadi molekul yang

kurang reaktif. Sebagai antioksidan, enzim-enzim tersebut menghambat pembentukan
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radikal bebas dengan cara memutus reaksi berantai (polimerisasi), kemudian
mengubahnya menjadi produk yang lebih stabil. Antioksidan dalam kelompok ini
disebut juga chain breaking antioxidant. Antioksidan primer meliputi enzim
superoksida dismutase (SOD), katalase, dan glutation peroksidase.

Kedua, antioksidan sekunder juga antioksidan non enzimatis. Kerja sistem
antioksidan non enzimatis yaitu dengan cara memotong reaksi oksidasi berantai dari
radikal bebas atau dengan cara menangkapnya, akibatnya radikal bebas tidak akan
bereaksi dengan komponen seluler. Antioksidan non enzimatis dapat berupa
komponen non nutrisi dan komponen nutrisi dari sayuran dan buah-buahan.
Antioksidan sekunder meliputi vitamin E, vitamin C, karoten, flavanoid bilirubin, dan
albumin. Ketiga, antioksidan tersier meliputi sistem enzim DNA repair dan metionin
sulfoksida reduktase. Enzim-enzim ini berfungsi dalam perbaikan biomolekuler yang
rusak akibat reaktifitas radikal bebas. Kerusakan DNA yang terinduksi senyawa
radikal bebas dicirikan oleh rusaknya single dan double strand, baik gugus non basa
maupun basa.

Menurut Winarsi (2007), berdasarkan sumbernya antioksidan dapat dibedakan
menjadi antioksidan endogen dan antioksidan eksogen. Antioksidan endogen adalah
antioksidan yang dibuat oleh tubuh kita sendiri yang berupa enzim, antara lain
Superoksida Dismutase (DOS), katalase, glutation peroksida, Glutation (GSH).
Menurut Winarsi (2007), antioksidan eksogen adalah antioksidan alami yang
diperoleh dari tanaman, diantaranya adalah vitamin C, vitamin E, Flavanoid, dan B-

karoten.
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B-karoten merupakan salah satu bentuk senyawa karoten sebagai penawar
yang kuat untuk oksigen reaktif (suatu radikal bebas yang destruktif). B-karoten
sebagai antioksidan yang larut dalam lemak yang dapat menjaga terhadap proses
pengrusakan oksidasi dinding sel yang terdiri dari lemak. B-karoten mampu
mencegah kerusakan sel normal menjadi ganas dengan cara menigkatkan keutuhan
sel-sel normal dan mengubah sel-sel kanker bertindak seperti halnya sel normal.
Antioksidan tidak larut air ini berpotensi menjaga integritas membran sel terhadap

serangan oksidan.

2.3 Anatomi dan Fisiologi Paru-paru

Paru-paru terletak di dalam rongga dada bagian atas, di bagian samping
dibatasi oleh otot dan rusuk, dan di bagian bawah dibatasi oleh diafragma yang
berotot kuat. Paru-paru ada dua bagian yaitu paru-paru kanan yang terdiri atas 3 lobus
dan paru-paru kiri yang terdiri atas 2 lobus. Paru-paru dibungkus oleh selaput yang
tipis disebut pleura. Selaput bagian dalam yang langsung menyelaputi paru-paru
disebut pleura dalam dan selaput yang menyelaputi rongga dada yang bersebelahan
dengan tulang rusuk disebut pleura luar. Antara selaput luar dan selaput dalam
terdapat rongga berisi cairan pleura yang berfungsi sebagai pelumas paru-paru.
Cairan pleura berasal dari plasma darah yang masuk secara eksudasi. Dinding rongga
pleura bersifat permeabel terhadap air dan zat-zat lain.

Menurut Yatim (1996), cabang tenggorokan masuk ke dalam paru. Paru-paru

ada sepasang kiri kanan yang terdiri dari lima lobus. Tiap lobus oleh septa terdiri dari
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jaringan ikat terbagi-bagi atas banyak lobuli. Masing-masing lobulus dimasuki oleh
satu bronchiolus, di dalam bronchiolus bercabang-cabang kecil membentuk
bronchiplus ujung dan berakhir pada bronchiolus pernafasan. Dalam lobuli
terkandung pula pembuluh darah, pembuluh limfa, urat saraf, dan jaringan ikat. Pada
banyak tempat sepanjang cabang dan ranting bronchus terdapat nodus limfa

menempel pada dinding, seperti tampak pada gambar 2.2.
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Gambar 2.2 Anatomi dan fisiologi paru-paru (Frank, 2003)

__lobus bawah

Paru-paru tersusun oleh bronkiolus, alveolus, jaringan elastik, dan pembuluh
darah. Paru-paru berstruktur seperti spon yang elastis dengan daerah permukaan
dalam yang sangat lebar untuk pertukaran gas. Dalam paru-paru, bronkiolus
bercabang-cabang halus dengan diameter 1mm, dindingnya tipis jika dibanding

dengan bronkus. Bronkiolus tidak mempunyai tulang rawan, tetapi rongganya masih
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mempunyai silia dan di bagian ujung mempunyai epithelium berbentuk kubus
bersilia. Bronkiolus berakhir pada alveolus (Soeharso, 2007).

Alveolus adalah unit terkecil paru berupa kantung udara berbentuk polihedral,
terbuka pada satu sisi, yaitu muara ke kantung alveoli. Bentuk semula dari masing-
masing alveolus atau kantong udara adalah bulat, tetapi tekanan timbal balik antara
kantong-kantong itu mengubah bentuknya tampak sebagai ruang-ruang poligon tak
beraturan yang tebuka dalam satu sisi. Dinding alveolus terdiri dari selapis sel epitel
gepeng yang tipis sekali. Dinding alveolus juga dililit pembuluh kapiler yang
bercabang-cabang, di luar kapiler ada anyaman serat retikulosa dan elastik (Gunarso,

1979).

Gambar 2.3 kantong-kantong alveoli (Fletcher, 1997)

Menurut Dharma (1980), oksigen dan karbondioksida mengadakan pertukaran

antara udara dan darah. Struktur dinding alveoli dikhususkan untuk melakukan difusi
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antara lingkungan eksterna dan interna. Dinding dari dua alveoli yang berdekatan
bersatu dinamakan septum atau dinding interalveolaris. Septum alveolaris terdiri atas
dua lapisan epitel gepeng tipis yang diantaranya terdapat kapiler-kapiler dan jaringan
penyambung. Dinding interalveolaris terdiri dari tiga jenis sel, yaitu sel endotel
kapiler, sel epitel gepeng, dan sel alveolar besar.

Sel endotel kapiler sangat tipis sekali dan mempunyai inti yang lebih kecil,
tampak lebih panjang dan bersatu daripada inti sel pembatas. Secara sitologis, unit
dan organel-organel lain berkelompok sehingga daerah-daerah lain menjadi sangat
tipis sekali dalam rangka menambah efesiensi pertukaran gas. Sel gepeng alveolar
juga dinamakan sel tipe I, merupakan sel sel yang sangat tipis yang membatasi
permukaan alveoli. Sel ini sangat tipis hanya bergaris tengah 25nm, sehingga
dibutuhkan analisis mikroskop elektron untuk membuktikan bahwa semua kapiler
diliputi oleh epitel pembatas. Inti dan organel-organel sel gepeng berkelompok,
sedangkan sekitar inti sitoplasma menyebar membentuk lapisan pembatas yang tipis.
Sitoplasma pada bagian ini mengandung vesikel pinositotik yang memegang peranan
pembuangan partikel-partikel kecil yang merupakan kontaminan dari permukaan luar.
Selain desmosom yang menghubungkan sel-sel yang berdekatan, semua sel epitel
mempunyai hubungan yang berperan mencegah kebocorangan jaringan ke dalam
celah udara alveolar (Dharma, 1980).

Sel alveolar besar atau sel tipe II juga dinamakan sel septal, ditemukan
terselip antara sel-sel epitel gepeng. Sel alveolar besar merupakan sel yang biasa

ditemukan dalam kelompok 2 atau 3 sel sepanjang permukaan alveoli pada tempat-
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tempat dimana dinding alveoli membentuk sudut. Sel-sel ini yang terletak pada
lamina basalis merupakan dari bagian epitel, karena berasal dari sel epitel gepeng
yang membatasi dinding alveoli. Secara sitologis, sel-sel ini mirip jenis sel sekretoris,
mempunyai mitokondria, retikulum endoplasma, apparatus golgi yang berkembang
baik, dan mikrofili pada permukaan apikalnya.

Ada 2 tipe sel epitel alveolus, yaitu tipe 1 berukuran besar, datar, dan
berbentuk skuamosa, dan bertanggung jawab untuk pertukaran udara. Tipe 2 yaitu
pneumosit granular, tidak ikut serta dalam pertukaran udara. Sel tipe 2 inilah yang
memproduksi surfaktan yang melapisi alveolus dan mencegah kolapnya alveolus.
Alveolus berselaput tipe ini dan terdapat banyak bermuara kapiler darah maka
memungkinkan terjadinya difusi gas pernafasan dan bahaya akan adanya kerusakan

dan adanya zat polutan (Syahruddin, 2006).

2.4 Radikal Bebas
2.4.1 Definisi Radikal Bebas

Radikal bebas adalah suatu senyawa atau molekul yang mengadung satu atau
lebih elektron tidak berpasangan pada orbital luarnya. Adanya elektron yang tidak
berpasangan menyebabkan senyawa tersebut sangat reaktif mencari pasangan dengan
cara menyerang dan mengikat elektron molekul yang berada di sekitarnya. Jika
elektron yang terikat oleh senyawa radikal bebas tersebut bersifat ionik, dampak yang
timbul memang tidak begitu berbahaya, akan tetapi bila elektron yang terikat radikal

bebas berasal dari senyawa yang berikatan kovalen akan sangat berbahaya karena
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ikatan digunakan secara bersama-sama pada orbital terluarnya. Umumnya, senyawa
yang memilki ikatan kovalen adalah molekul-molekul besar (biomakromolekul)
seperti lipid, protein, maupun DNA (Winarsi, 2007).

Radikal bebas dapat terbentuk in-vivo dan in-vitro secara : 1. Pemecahan satu
molekul normal secara homolitik menjadi dua. Proses ini jarang terjadi pada sistem
biologi karena memerlukan tenaga yang tinggi dari sinar ultraviolet, panas, dan
radiasi ion. 2. Kehilangan satu elektron dari molekul normal 3. Penambahan elektron
pada molekul normal

Menurut Sumanggo (2007), secara umum radikal bebas dapat dibagi menjadi
2, radikal bebas endogen dan radikal bebas eksogen. Radikal bebas endogen
dihasilkan oleh sejumlah reaksi seluler yang dikatalisis oleh besi (Fe) dan reaksi
enzimatik seperti lipooksigenase, peroksodase, NADPH oksidase, dan xantin
oksidase. Menurut Sjamsul Arief (2009), radikal bebas endogen merupakan produk
dari proses metabolisme aerobik. Molekul yang mengalami autoksidasi berasal dari
katekolamin, hemoglobin, mioglobin, sitokrom C yang tereduksi, dan thiol.
Autoksidasi dari molekul di atas menghasilkan reduksi dari oksigen diradikal dan
pembentukan kelompok reaktif oksigen. Superoksida merupakan bentukan awal
radikal. Ion ferrous (Fe II) juga dapat kehilangan elektronnya melalui oksigen untuk
membuat superoksida dan Fe III melalui proses autoksidasi. Contoh superoksida (O,
), Hidrogen Peroksida (H,0,), Radikal Hidroksil (OH¥*)

Radikal bebas eksogen juga dapat berasal dari luar tubuh seperti berbagai

polutan lingkungan yaitu, emisi kendaraan bermotor, industri, asap rokok, obat
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nyamuk, radiasi ionisasi, infeksi bakteri, jamur, virus, serta paparan zat kimia
(termasuk obat) yang bersifat mengoksidasi. Radioterapi memungkinkan terjadinya
kerusakan jaringan yang disebabkan oleh radikal bebas. Radiasi elektromagnetik
(sinar X, sinar gamma) dan radiasi partikel (partikel elektron, photon, neutron, alfa,
dan beta) menghasilkan radikal primer dengan cara memindahkan energinya pada
komponen seluler seperti air. Radikal primer tersebut dapat mengalami reaksi
sekunder bersama oksigen yang terurai atau bersama cairan seluler (Sumanggo,
2007).

Beberapa macam obat dapat meningkatkan produksi radikal bebas dalam
bentuk peningkatan tekanan oksigen. Bahan-bahan tersebut bereaksi bersama
hiperoksia dapat mempercepat tingkat kerusakan. Termasuk di dalamnya antibiotika
kelompok quinoid atau berikatan logam untuk aktifitasnya (nitrofurantoin), obat
kanker seperti bleomycin, anthracyclines (adriamycin), dan methotrexate, yang
memiliki aktifitas pro-oksidan. Selain itu, radikal juga berasal dari fenilbutason,
beberapa asam fenamat dan komponen aminosalisilat dari sulfasalasin dapat
menginaktifasi protease, dan penggunaan asam askorbat dalam jumlah banyak
mempercepat peroksidasi lemak.

Oksidan dalam rokok mempunyai jumlah yang cukup untuk memainkan
peranan yang besar terjadinya kerusakan saluran napas. Telah diketahui bahwa
oksidan asap tembakau menghabiskan antioksidan intraseluler dalam sel paru (in
vivo) melalui mekanisme yang dikaitkan terhadap tekanan oksidan. Diperkirakan

bahwa tiap hisapan rokok mempunyai bahan oksidan dalam jumlah yang sangat
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besar, meliputi aldehida, epoxida, peroxida, dan radikal bebas lain yang mungkin
cukup berumur panjang dan bertahan hingga menyebabkan kerusakan alveoli. Bahan
lain seperti nitrit oksida, radikal peroksil, dan radikal yang mengandung karbon ada
dalam fase gas. Juga mengandung radikal lain yang relatif stabil dalam fase tar.
Contoh radikal dalam fase tar meliputi semiquinone moieties dihasilkan dari
bermacam-macam quinone dan hydroquinone. Perdarahan kecil berulang merupakan
penyebab yang sangat mungkin dari desposisi besi dalam jaringan paru perokok. Besi
dalam bentuk tersebut meyebabkan pembentukan radikal hidroksil yang mematikan
dari hidrogen peroksida. Juga ditemukan bahwa perokok mengalami peningkatan
netrofil dalam saluran napas bawah yang mempunyai kontribusi pada peningkatan

lebih lanjut konsentrasi radikal bebas (Sjamsul Arief, 2009).

2.5 Zat Allethrin

Pyrethroid merupakan salah satu kelompok insektisida racun kelas menengah.
Pyrethroid sintesis meliputi alletrin, resmethrin, d-phenothrin, dan tethrametrin
(Anvita et al. 2006). Pyrethroid sintesis dapat menyebabkan karsinogen dan toksisitas
pada kulit maupun organ reproduksi (WHO 2005). Pyrethroid dapat menginduksi
terjadinya stres oksidatif dan berpengaruh pada beberapa organ, jaringan dan sel
seperti : hati, otak, ginjal dan eritrosit (Abdollahi et al. 2004). Pyrethroid diduga
campuran dengan piperonyl butoxide , yang dapat mempertinggi efek dari bahan aktif

tersebut.
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Turunan pyrethroid yang sering dijumpai di pasaran dalam anti nyamuk
elektrik adalah Allethrin. Allethrin merupakan salah satu golongan pyrethroid

sintesis, Allethrin memiliki rumus molekul C19H26O3 dan memiliki 8 stereoisomer.

Allethrin dapat masuk ke dalam tubuh secara inhalasi, melalui kulit dan mulut.
Adanya Allethrin di dalam tubuh dapat menimbulkan gangguan kesehatan bahkan
menimbulkan kerusakan dan toksisitas pada sistem saraf dan hati. Allethrin adalah zat
aktif yang merupakan senyawa turunan dari pyrethroid yang terdapat dalam racun
anti nyamuk. Zat ini digunakan secara komersial pada racun pembunuh nyamuk yang
memiliki resiko dapat menyebabkan histopatologi organ-organ vital (Iswara, 2009).
Allethrin adalah zat aktif yang merupakan senyawa turunan dari pyrethroid
yang terdapat dalam racun anti nyamuk. A/lethrin dalam anti nyamuk elektrik akan
masuk melalui inhalasi kemudian di dalam paru-paru akan diikat oleh membran
alveolus. Adanya pertukaran gas dalam paru-paru, allethrin akan diikat oleh darah
dan diedarkan ke seluruh sel tubuh terutama di jaringan adiposa, hati, ginjal dan
sistem saraf. Pyrethroid lebih hidrofobik daripada insektisida kelas lainnya dan ciri
ini mengindikasikan bahwa pyrethroid melakukan aksi pengikatan pada membran sel
(Atessahin 2005). Metabolisme pyrethroid melalui oksidasi, hidrolisis dan konjugasi,
tergantung struktur kimia masing - masing. Jalur oksidasi pada metabolisme dengan
mengoksidasi kelompok trans-methyl menjadi kelompok carboxyl pada isobutenyl

moiety chrysanthemic acid (Katsuda 1982).



30

Allethrin diekstrak dari bunga chrysanthemum.A/lethrin memiliki nama kimia
3-allyl-2-methyl-4-oxo-cyclopent-2-enyl-(1R)-cis, trans-chrysanthemate. Allethrin
dapat masuk dalam tubuh melalui 3 cara : termakan atau terminum lewat makanan
yang tercemar, terserap melalui kulit dan dihirup dalam bentuk gas/ uap. Toksisitas
Allethrin dalam tubuh dapat menyebabkan efek kronik meliputi kanker, dan efek pada

reproduksi (Widyatmoko, 2009).

Cewtral a=tar

—————— SAoidmcisty —— ) ————— SAlcobal meaisty ——————

Al lethrim 55

Gambar 2.4 Struktur kimia Allethrin (Iswara, 2009).

Allethrin atau C;sHpcO3 merupakan zat aktif yang merupakan senyawa
turunan dari pyrethroid dalam obat nyamuk elektrik. Zat ini banyak digunakan dalam
racun pembasmi nyamuk yang memiliki resiko merusak kesehatan. Zat tersebut dapat
masuk ke dalam tubuh melalui tiga cara, yaitu: termakan atau terminum bersama
makanan atau minuman, dihirup dalam bentuk gas dan uap, langsung menuju paru-
paru lalu masuk ke dalam aliran darah. Atau terserap melalui kulit dengan tanpa

terlebih dahulu menyebabkan luka pada kulit (Widyatmoko, 2009).



BAB III

METODE PENELITIAN

3.1 Rancangan Penelitian

Penelitian ini merupakan penelitian ekspremental yang menggunakan
rancangan acak lengkap (RAL) dengan tujuh perlakuan dan empat ulangan.
Perlakuan yang digunakan adalah kontrol negatif (tikus tanpa dipapar allethrin dan
tanpa pemberian ekstrak jahe merah), kontrol positif (tikus dipapar dengan allethrin
selama 8 jam/ hari tanpa pemberian ekstrak jahe merah), dan kelompok tikus yang
dipapar allethrin 8 jam/ hari selama 45 hari dan diberi ekstrak jahe merah selama 45
hari dengan 5 dosis berbeda yaitu dosis 1 sebanyak 100 mg/kg bb/hari, dosis 2
sebanyak 125 mg/kg bb/hari, dosis 3 sebanyak 150 mg/kg bb/hari, dosis 4 sebanyak

175 mg/kg bb/ hari, dan dosis 5 sebanyak 200 mg/ kg bb/ hari.

3.2 Variabel Penelitian
Variabel yang digunakan dalam penelitian ini adalah sebagai berikut :
a. Variabel bebas : pemberian ekstrak jahe merah dengan 5 dosis berbeda
yaitu yaitu 100 mg/kg bb/hari, 125 mg/ kg bb/hari, 150
mg/kg bb/hari, 175mg/ kg bb/hari, dan 200 mg/kg

bb/hari.
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b. Variabel tergantung : perubahan pelebaran alveolus paru-paru tikus putih
(Rattus norvegicus) strain wistar yang ditandai dengan
pelebaran alveolus paru-paru tikus setelah diinhalasi
dengan zat allethrin.

c. Variabel Kendali : strain tikus, jenis kelamin, berat badan, dan kandang

perlakuan.

3.3 Waktu dan Tempat Penelitian
Penelitian ini dilakukan pada bulan April-Juni 2010 yang bertempat di
Laboratorium Fisiologi Hewan Universitas Islam Negeri (UIN) Maulana Malik

Ibrahim Malang.

3.4 Populasi dan Sampel
Hewan coba yang digunakan dalam penelitian ini adalah tikus putih (Rattus
norvegicus strain wistar) jenis kelamin jantan yang berumur 2-3 bulan dengan berat

badan 150-200 gram.

3.5 Alat dan Bahan
3.5.1 Alat
Alat yang digunakan meliputi kandang hewan coba (bak plastik) dengan

tempat makan dan minum, timbangan analitik, seperangkat alat obat nyamuk elektrik,
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alat pencekok syring (jarum gavage), rotary evaporator, kaos tangan, seperangkat

alat bedah, mikroskop komputer, erlenmeyer, gelas ukur, dee glass dan kaca penutup.

3.5.2 Bahan

Bahan yang digunakan dalam penelitian ini adalah tikus putih (Rattus
norvegicus strain wistar) jenis kelamin jantan yang berumur 2-3 bulan dengan berat
badan 150-200 gram yang diperoleh dari Laboratorium Penelitian dan Pengujian
Terpadu Universitas Gajahmada Yogyakarta, obat anti nyamuk yang mengandung
bahan aktif allethrin, bubuk jahe merah (Zingiber officinale Rosc) yang diperoleh
dari Balai Materia Medica Kota Batu, NaCl fisiologis, pewarna giemsa,

diklorometana (CH,Cl,), pakan tikus BR 1, dan air aquades.

3.6 Prosedur Penelitian
3.6.1 Persiapan Hewan Coba

Sebelum penelitian dilakukan, ha-hal yang perlu dipersiapkan adalah tempat
pemeliharaan hewan coba yang meliputi kandang (lebar 28 cm, panjang 35 cm, tinggi
11 cm, dan volume 10700 cm3), sekam, pakan tikus, tempat makan dan minum tikus.
Selanjutnya tikus diaklimatisasi selama 2 minggu, dan diberi makan dan minum

secara ad libitum.
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3.6.2 Ekstraksi dan Penyiapan Bahan Uji

Rimpang jahe merah segar dicuci dengan air bersih, kemudian dikupas kulit
arinya. Rimpang jahe yang telah dikupas diiris melintang dengan tebal £ 0.6 cm
kemudian diblanching dengan uap air mendidih pada suhu + 90°C selama 10 menit
yang bertujuan untuk menginaktifkan enzim dan mencegah pencokelatan (browning)
pada rimpang jahe. Pengeringan dilakukan dengan menggunakan oven pada suhu =+
40°C agar membentuk simplesia. Simplesia jahe dihaluskan dengan menggunakan
blinder dan diayak sesuai dengan ukuran 60 mesh sehingga diperoleh bubuk
simplesia jahe.

Serbuk rimpang jahe merah (Zingiber officinale Rosc) sebanyak 100 gram
dimaserasi dengan pelarut diklorometana sebanyak 3 kali masing-masing 300 ml
sambil diaduk sesekali selama 24 jam. Serbuk yang telah dimaserasi disaring dengan
corong bunchner. Filtrat yang diperoleh dipekatkan dengan menggunakan rotary
evaporator dengan suhu 40°C sampai diperoleh ekstrak kental. Ekstrak kental yang

diperoleh selanjutnya disimpan dan digunakan sebagai perlakuan.

3.7 Kegiatan Penelitian
3.7.1 Perlakuan pada Hewan Coba

Hewan coba yang berjumlah 28 ekor sebelumnya diaklimasi selama 2
minggu, selanjutnya dipilih secara acak dan dikelompokkan menjadi 7 kelompok
masing-masing berjumlah 4 ekor. Kelompok 1 sebagai kontrol negatif yaitu

kelompok tikus yang tanpa perlakuan apapun. Kelompok 2 sebagai kontrol positif
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yaitu kelompok tikus yang hanya dipapar allethrin. Kelompok 3 yaitu kelompok tikus
yang dipapar allethrin dan diberi ektrak jahe sebanyak 100 mg/kg bb/hari. Kelompok
4 yaitu kelompok tikus yang dipapar allethrin dan diberi ekstrak jahe sebanyak 125
mg/kg bb/hari. Kelompok 5 yaitu kelompok tikus yang dipapar allethrin dan diberi
kestrak jahe sebanyak 150 mg/kg bb/ hari. Kelompok 6 yaitu kelompok tikus yang
dipapar allethrin dan diberi kestrak jahe sebanyak 175 mg/kg bb/ hari. Kelompok 7
yaitu kelompok tikus yang dipapar allethrin dan diberi kestrak jahe sebanyak 200
mg/kg bb/ hari (gambar pada lampiran 4 no 1).

Allethrin diperoleh dari kandungan bahan aktif obat anti nyamuk elektrik,
dengan lama pemberian 8 jam/ hari (Sarivastava et a/, 2006). Pemberian ekstrak jahe
merah dilakukan selama 45 hari, dan selama perlakuan tikus diberi makan dan minum

secara ad libitum (gambar pada lampiran 4 no 5).

3.7.2 Pembedahan Tikus

Pada akhir perlakuan, semua tikus dibius dengan kloroform 90%, kemudian
dilakukan pembedahan dan diambil sampel paru-paru tikus tersebut. Sampel paru-
paru tikus tersebut disimpan dalam botol yang telah diisi formalin 10%. Paru-paru
yang diawetkan dalam formalin 10% tersebut diambil dan selanjutnya dibuat preparat

histologi dengan pewarnaan hematoksilin dan eosin (gambar pada lampiran 4 gambar

3).
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3.7.3 Pembuatan Preparat Histologi Alveolus Paru-Paru
Preparat histologi alveolus paru-paru tikus dibuat dengan cara sebagai berikut:

a) Tahap pertama adalah coating, dimulai dengan menandai objek glass yang akan
digunakan dengan kikir kaca pada area tepi, lalu direndam dengan alkohol 70%
minimal selama semalam. Objek glass dikeringkan dengan tissue dan direndam
dalam larutan gelatin 0,5% selama 30-40 detik per slide, lalu dikeringkan dengan
posisi disandarkan sehingga gelatin yang melapisi kaca dapat merata.

b) Tahap kedua, organ paru-paru yang telah disimpan dalam larutan formalin 10%
dicuci dengan alkohol selama 2 jam, kemudian dilanjutkan dengan pencucian
secara bertingkat dengan alkohol yaitu dengan 90%, 95%, etanol absolute (3x),
xilol (3x) masing-masing selama 20 menit.

c) Tahap ketiga, adalah proses infiltrasi, yaitu dengan menambahkan paraffin 3 kali
30 menit.

d) Tahap keempat, embedding, bahan beserta paraffin dituangkan dalam kotak karton
atau wadah yang telah dipersiapkan dan diatur sehingga tidak ada udara yang
terperangkap di dekat bahan. Blok paraffin dibiarkan semalam dalam suhu ruang,
kemudian diinkubasi dalam freezer sehingga blok benar-benar keras.

e) Tahap pemotongan dengan mikrotom. Cutter dipanaskan dan ditempelkan pada
dasar blok sehingga paraffin sedikit meleleh. Holder dijepitkan pada mikrotom
putar dan ditata dengan mengatur ketebalan irisan, kemudian paru-paru dipotong
dengan ukuran 6um, lalu pita hasil irisan diambil dengan menggunakan kuas dan

dimasukkan dalam air dingin untuk membuka lipatan, kemudian dimasukkan air
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hangat dan dilakukan pemilihan irisan yang terbaik. Irisan yang dipilih diambil
dengan gelas objek yang sudah dicoating lalu dikeringkan di atas kot plate.

f) Tahap deparafisasi, yaitu preparat dimasukkan dalam xylol sebanyak dua kali 5
menit.

g) Tahap rehidrasi, preparat dimasukkan dalam larutan etanol bertingkat mulai dari
etanol absolute (2x), etanol 95%, 90%, 80%, dan 70% masing-masing selama 5
menit, kemudian preparat direndam dalam aquadest selama 10 menit.

h) Tahap pewarnaan, preparat ditetesi dengan hematoxilin selama 3 menit atau
sampai didapatkan hasil warna yang terbaik, selanjutnya dicuci dengan air
mengalir selama 30 menit dan dibilas dengan aquadest selama 5 menit, setelah itu
preparat dimasukkan dalam pewarnaan eosin alkohol selama 30 menit dan dibilas
dengan aquadest selama 5 menit.

1) Tahap berikutnya adalah dehidrasi dengan memasukkan preparat pada seri etanol
bertingkat dari 80%, 90%, dan 95% hingga etanol absolute (2x).

j) Tahap clearing dilakukan dengan memasukkan preparat pada xylol 2 kali selama 5
menit dan dikeringkan.

k) Tahap terakhir dilakukan dengan entellan. Hasil diamati di bawah mikroskop dan
dipotret kemudian dicatat tingkat kerusakan pada alveolus paru-paru mengenai

adanya proliferasi sel dan juga adanya pelebaran sel alveolus tikus tersebut.
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3.8 Metode Pengukuran Pelebaran Alveolus

Pengamatan lebar alveolus dilakukan dengan cara sebagai berikut:

a) Preparat histologi alveolus paru-paru diamati di bawah mikroskop computer.

b) Mengambil lima sampel alveolus, kemudian masing-masing diukur lebarnya.

c) Lebar alveolus diperoleh dengan menjumlah lima lebar alveolus, kemudian
dibagi lima.

d) Pelebaran alveolus dihitung dari jarak antara dinding sel epitel alveolus satu
dengan dinding sel epitel alveolus lainnya. Semakin luas jarak antara dinding
sel epitel alveolus satu dengan dinding sel epitel alveolus lainnya, maka

semakin bagus keadaan dari alveolus paru-paru tikus.

3.9 Analisis Data
Data hasil pengamatan tentang perubahan pelebaran alveolus tikus yang
diperoleh dari hasil pemeriksaan dianalisis dengan menggunakan uji statistik One

way Anova, apabila T niwng > T tabel 0,01% maka dilanjutkan dengan uji BNT (Beda

Nyata Terkecil) 0,01%



BAB IV

HASIL DAN PEMBAHASAN

4.1 Pengaruh Pemberian Ekstrak Jahe Merah (Zingiber officinale Rosc)
terhadap Perubahan Pelebaran Alveolus Paru-paru Tikus Putih (Rattus
norvegicus) yang Terpapar Allethrin

Berdasarkan hasil penelitian dan analisis statistik dengan ANAVA tunggal
tentang pengaruh pemberian ekstrak jahe merah (Zingiber officinale Rosc) terhadap
perubahan pelebaran alveolus paru-paru pada tikus putih (Rattus norvegicus) yang
terpapar allethrin, diperoleh data yang menunjukkan bahwa F piwng > F tabel 0,01, artinya
terdapat perbedaan sangat nyata yang terkait dengan pemberian ekstrak jahe merah
terhadap perubahan pelebaran alveolus paru-paru tikus yang terpapar allethrin (tabel

4.1).

Tabel 4.1 Ringkasan ANAVA tunggal tentang pengaruh pemberian ekstrak jahe
merah terhadap perubahan pelebaran alveolus paru-paru tikus yang

terpapar allethrin

SK db JK KT F hitung F 10,
Perlakuan 6 38389,81 | 6398,30 9.60%* 3,81
Galat 21 13988,34 | 666,11 ’
Total 27 52378,15

Ket : ** berbeda sangat nyata

39
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Berdasarkan tabel 4.1 diketahui bahwa F hiung > F tabel 0,01, maka dilanjutkan

dengan uji BNT 0,01 seperti pada tabel 4.2.

Tabel 4.2 Ringkasan uji BNT 0,01 tentang pengaruh pemberian ekstrak jahe merah

terhadap perubahan pelebaraan alveolus tikus yang terpapar allethrin.

Perlakuan Rata2 pelebaran | Notasi
alveolus (n)

K+ 64,95 a

I 111,5 ab

II 122,15 b

I 128,42 b

v 147,25 be

A% 160,85 be

K- 191,22 C

Keterangan: Angka yang didampingi dengan huruf yang sama menujukkan tidak
berbeda nyata pada taraf signifikansi 1%.

Berdasarkan tabel 4.2 diketahui bahwa kontrol (+) dengan perlakuan I (100

mg/kg bb/hari) mempunyai pengaruh yang sama terhadap perubahan pelebaran

alveolus paru-paru tikus, tetapi kontrol (+) mempunyai pengaruh yang berbeda

dengan perlakuan II (125 mg/kg bb/hari), III (150 mg/kg bb/hari), IV (175 mg/kg

bb/hari), V (200 mg/kg bb/hari), dan kontrol (-) . Perlakuan I, II, III, IV, dan V

mempunyai pengaruh yang sama terhadap perubahan pelebaran alveolus paru-paru

pada tikus, tetapi perlakuan I, II, dan III mempunyai pengaruh yang berbeda dengan
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kontrol (-), sedangkan perlakuan IV dan V mempunyai pengaruh yang sama dengan

kontrol (-) terhadap perubahan pelebaran alveolus paru-paru tikus.

Berdasarkan tabel 4.2 diketahui bahwa kontrol (+), yaitu kelompok tikus yang
terpapar allethrin tanpa pemberian ekstrak jahe merah mempunyai pengaruh yang
berbeda dengan perlakuan II (125 mg/kg bb/hari), III (150 mg/kg bb/hari), IV (175
mg/kg bb/hari), V (200 mg/kg bb/hari), dan kontrol (-). Adanya pengaruh pemberian
ekstrak jahe merah terhadap perubahan pelebaran alveolus paru-paru tikus yang
terpapar allethrin karena adanya komponen gingerol dan shogaol yang memilki

aktifitas antioksidan (Bhattarai, Tran & Duke 2001).

Gingerol yang merupakan salah satu senyawa aktif dalam oleoresin jahe
merah, dikenal bersifat antioksidan dan sebagai inhibitor suatu enzim penghasil anion
superoksida, dan menghambat terjadinya proliferasi sel yang diakibatkan oleh radikal
bebas, baik radikal bebas endogen ataupun radikal bebas eksogen . Jahe merah juga
bersifat sitotoksik terhadap sel leukimia. Ekstrak etanol jahe merah mampu
mengimbibisi enzim ornitin dekarboksilase, siklooksigenase dan lipoksigenase pada
kulit. Ekstrak dari umbi jahe berkhasiat sebagai anti mikroba dan analgesik. Ekstrak
jahe merah mampu bersifat sitotoksik terhadap sel-sel kanker paru-paru manusia
secara in vitro melalui penghambatan viabilitas, proliferasi sel dan penginduksian

apoptosis.
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Hasil penelitian ini membuktikan bahwa pemberian ekstrak jahe merah
dengan dosis 175mg/kg bb/hari tergolong efektif dalam menghambat proliferasi sel
alveolus paru-paru tikus yang terpapar allethrin, sehingga alveolus tidak mengalami
penyempitan. Allah SWT menumbuhkan segala macam tumbuh-tumbuhan yang baik
untuk dikonsumsi oleh umat manusia dengan dosis atau ukuran tertentu, sebagaimana

dalam firman-Nya dalam surat al-Qamar ayat 49 yang berbunyi:

A% 2 - g L7
iy ansls oL S0
Artinya: sungguh Kami menciptakan segala sesuatu menurut ukuran (al-Qamar: 49).

Menurut Shihab (2006) dalam Tafsir al-Misbah, kata (gadar) pada ayat di atas
diperselisihkan maknanya oleh para ulama. Dari segi bahasa kata tersebut dapat
berarti kadar tertentu yang tidak bertambah atau berkurang atau berarti kuasa. Tetapi
karena ayat tersebut berbicara tentang segala sesuatu yang berada dalam kuasa Allah,
maka adalah lebih tepat memahaminya dalam arti ketentuan dan sistem yang
ditetapkan terhadap segala sesuatu. Tidak hanya sebatas pada salah satu aspeknya
saja. Manusia misalnya, telah ada kadar yang ditetapkan Allah baginya. Selaku jenis
makhluq ia dapat makan, minum, dan berkembang biak melalui sistem yang
ditetapkan-Nya. Manusia memilki potensi baik dan buruk dan dituntut untuk

mempertanggungjawabkan pilihannya.
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Manusia dianugerahi Allah petunjuk dengan kedatangan sekian Rasul untuk
membimbing mereka. Akal pun dianugerahkan-Nya kepada mereka demikian
seterusnya yang kesemuanya dan yang selainnya termasuk dalam sistem yang sangat
tepat, teliti dan akurat yang telah ditetapkan Allah swt. Demikian juga Allah telah
menetapkan sistem dan kadar bagi ganjaran atau balasan-Nya yang akan diberikan
kepada setiap orang (Shihab, 2006).

Berbagai penelitian membuktikan bahwa jahe merah mempunyai sifat
menghambat proliferasi sel, antioksidan dan antikanker. Beberapa komponen utama
dalam jahe merah seperti gingerol, shogaol dan gingerone memiliki antioksidan lebih
tinggi dari vitamin E (Kikuzaki dan Nakatani, 1993), sedangkan  menurut
Rajalakshmi & Narasimhan (1996), Gingerol, shogaol, dan zingeron dilaporkan
mempunyai aktivitas antioksidan yang tinggi. Penelitian terbaru mengenai ekstrak
jahe menunjukkan bahwa gingerol, shogaol, zingeron, dan diarilheptanoid
mempunyai aktivitas antioksidan yang lebih tinggi daripada o- tokoferol. Selain itu,
jahe merah mampu meningkatkan aktivitas sel darah putih, yaitu sel natural killer
(NK) dalam melisis sel targetnya, yaitu sel tumor dan sel yang terinfeksi virus.
(Zakaria et al., 1999).

Dalam laporan hasil penelitian yang lain juga disebutkan bahwa komponen
pembawa rasa pedas pada jahe yakni gingerol, paradol, shogaol, dan zingerone
memiliki aktivitas anti-inflamasi dan efek kemopreventif yang menunjukkan
pencegahan terjadinya proliferasi sel dan timbulnya kanker pada percobaan

karsinogenesis (Shukla, 2007). Disamping itu, gingerol dan paradol juga bersifat dan
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anti-tumor yang dapat menahan tumbuh suburnya sel kanker pada tubuh manusia
(Surh, 1999).

Menurut Fransiska (2006), tumbuhan yang mempunyai rasa pedas dan
mempunyai aroma yang khas ini mengandung berbagai zat yang berguna bagi tubuh.
Tanaman jahe mengandung berbagai senyawa fenolik yang dapat diekstrak dengan
pelarut organik. Hasil dari ekstrak adalah minyak yang disebut oleoresin. Di dalam
oleoresin jahe banyak mengadung senyawa fenolik seperti gingerol dan shagaol.
Gingerol dan shagaol mempunyai aktifitas antioksidan yang tinggi melebihi aktifitas
antioksidan vitamin E.

Gingerol diperkirakan juga membantu menurunkan kadar kolesterol.
Komponen-komponen pedas dari jahe merah seperti gingerol dan shogaol dikenal
memiliki aktivitas antioksidan cukup. Dari ekstrak jahe merah yang telah dibuang
komponen volatilnya dengan destilasi uap, maka dari komponen non volatilnya
setelah pemurnian ditemukan empat senyawa turunan gingerol dan empat macam
diarilheptanoid yang memiliki aktivitas antioksidan disebut sebagai antioksidan
primer (Zakaria, 1999).

Pada kontrol positif (perlakuan dengan dipapar allethrin tanpa pemberian
ekstrak jahe merah) terjadi proliferasi dan penebalan pada alveolus paru-paru tikus
bahkan sampai terjadi kanker. Proliferasi terjadi akibat pertumbuhan sel yang tidak
normal. Reproduksi dan pertumbuhan sel yang tidak normal dapat terjadi karena

adanya efek radikal bebas yang masuk ke dalam tubuh misalnya zat allethrin dalam
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obat nyamuk. Zat allethrin tersebut merusak susunan DNA normal dan mematikan
mekanisme perbaikan DNA.

Menurut Tuminah (1999), sel yang berisi DNA yang telah rusak
mengakibatkan sel menjadi abnormal dalam pembelahannya (proliferasi). Proliferasi
terjadi karena proses pembelahan sel yang berisi DNA secara terus menerus tanpa
terkendali, sehingga akan menyebabkan penyempitan alveolus. Penyempitan alveolus
ini akibat dari radikal bebas yang berupa allethrin yang terkandung dalam obat
nyamuk yang terakumulasi dalam tubuh.

Allethrin masuk ke dalam tubuh secara inhalasi, kemudian di dalam paru-paru
akan diikat oleh membran alveolus. Adanya pertukaran gas dalam paru-paru,
allethrin akan diikat darah dan diedarkan ke seluruh sel tubuh terutama di hati.
Pyrethroid menyebabkan penghambatan enzim mikrosom sel hati, sehingga dapat
merusak jalan detoksifikasi dasar tubuh dan berpotensi toksik. A/lethrin dihidrolisis
dalam hati melibatkan microsoman carboxylesterase dengan menghasilkan
chrysanthemum  dicarboxyliec —acid (CDCA) dan allethrolon. Allethrolon
dimetabolisasi malalui reaksi autoksidasi membentuk CDCA yang lebih kecil berupa
allyl moiety, selanjutnya mengalami reaksi oksidasi membentuk radikal bebas berupa
hidroksil (OH-), dan hydrogen peroksida (H202). Metabolit Allethrin potensial
toksik dan bersifat radikal bebas (Widyatmoko, 2009). Menurut Budiono (2007),
Seseorang yang mengalami penyempitan alveolus pada paru-paru cenderung akan
mengurangi ventilasi perfusi sehingga alveolus akan terlalu sedikit mengalami

pertukaran udara. Akibatnya akan menurunkan kadar oksigen dalam darah.
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Paparan pyrethroid (allethrin) secara inhalasi sering menyebabkan kerusakan
dan tanda-tanda iritasi pada saluran paru-paru, misalnya proliferasi pada bagian
alveolus, sehingga alveolus akan mengalami penyempitan. Frekuensi dari kerusakan
bisa sangat bervariasi berdasarkan rasio dari stereoisomer dari setiap formulasi, lebih
berbahaya apabila proporsi dari transisomer lebih tinggi. Paparan melalui pernafasan
terhitung berbahaya karena partikel-partikel phyrethroid dapat dengan cepat diserap
oleh paru-paru menuju peredaran darah. Pestisida ini dapat menyebabkan kerusakan
serius pada hidung tenggorokan dan jaringan paru-paru apabila terhirup dengan
jumlah yang cukup dan dalam waktu yang lama. Uap air dan partikiel-partikel kecil
adalah yang menyebabkan resiko paling serius. Paru-paru dapat terpapar allethrin
melalui penghirupan serbuk, dan uap air. Serbuk padatan yang diencerkan juga dapat
menyebabkan keracunan apabila terhirup ketika pencampuran (Widyatmoko, 2009).

Efek dari zat allethrin pada kesehatan paru-paru dapat menyebabkan Adult
Respiratory Distress Syndrom (ADRS) yaitu merupakan keadaan darurat medis yang
dipicu oleh berbagai proses akut yang berhubungan langsung ataupun tidak langsung
dengan kerusakan paru-paru salah satunya terjadi proliferasi pada bagian alveolus.
Efek dari zat allethrin yang terakumulasi dalam paru-paru juga dapat menyebabkan
kanker paru-paru. Kanker adalah suatu neoplasma ganas yang berasal dari sel.
Neoplasma adalah masa abnormal dari sel-sel yang mengalami proliferasi. Sel-sel
kanker berasal dari sel-sel yang sebelumnya normal. Sifat-sifat sel kanker adalah
antisosial terhadap sel-sel normal tubuh. Sel-sel kanker tidak memberi respon

terhadap pengendalian diri tentang ukuran sel atau laju pertumbuhan proliferasi sel.
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Dari hasil penelitian yang telah dilakukan, diketahui bahwa ekstrak jahe
merah mempunyai banyak manfaat bagi kesehatan, salah satunya dapat
menyeimbangkan kadar radikal bebas dan antioksidan dalam tubuh. Hal ini
ditunjukkan dengan pemberian ekstrak jahe merah dapat menghambat proliferasi sel
sehingga lebar alveolus tidak mengalami penyempitan. Data hasil penelitian di atas
menunjukkan bahwa jahe merah dapat berfungsi sebagai antioksidan. Oleh sebab itu,
jahe merah dapat dijadikan sebagai bahan untuk pengobatan karena dapat melawan
radikal bebas yang menyebabkan berbagai macam penyakit.

Pada zaman Rasulullah tumbuh-tumbuhan dan buah-buahan banyak
digunakan sebagai obat untuk penyembuhan berbagai penyakit. Sehingga berawal
dari sini, pada saat ini para ilmuan banyak yang meneliti berbagai macam tumbuhan
untuk dijadikan obat suatu penyakit. Hal ini dijelaskan bahwasanya Allah SWT telah
menumbuhkan tumbuh-tumbuhan serta bagaimana tumbuhan tersebut mulai
berkembang sampai pada fase kematangannya dengan berbagai zat yang terkandung
di dalamnya. Sebagaimana firman Allah SWT dalam surat al-An’am ayat 99 yang

berbunyi:
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Artinya: dan Dialah yang menurunkan air hujan dari langit, lalu Kami tumbuhkan
dengan air itu segala macam tumbuh-tumbuhan, maka Kami kelurkan dari
tumbuh-tumbuhan itu tanaman yang menghijau, Kami keluarkan dari
tanaman yang menghijau itu bulir yang banyak, dan dari mayang kurma
mengurai tangkai-tangkai yang menjulai, dan kebun-kebun anggur, dan
Kami kelurkan pula zaitun dan delima yang serupa dan tidak serupa.
Perhatikanlah buahnya di waktu pohonnya berbuuah dan perhatikanlah
pula kematangannya. Sesungguhnya pada yang demikian itu ada tanda-
tanda kekuasaan Allah bagi orang-orang yang beriman (al-An’am: 99).

Ayat ini menegaskan bahwa Dia (Allah) yang telah menurunkan air yakni
dalam bentuk hujan yang deras dan banyak dari langit, lalu Kami yakni Allah
mengeluarkan yakni menumbuhkan disebabkan olehnya yakni akibat turunnya air itu
segala macam tumbuh-tumbuhan, maka Kami keluarkan darinya yakni dari tumbuh-
tumbuhan itu tanaman yang menghijau. Untuk lebih menjelaskan kekuasaanya
ditegaskan lebih jauh bahwa Kami keluarkan darinya yakni dari tanaman yang
menghijau itu butir yang saling bertumpuk yakni banyak, padahal sebelumnya dia

hanya satu biji atau benih (Shihab, 2006).

Di dalam kitab al-Muntakhab fit tafsir yang ditulis oleh sejumlah pakar
mengemukakan bahwa ayat tentang tumbuh-tumbuhan ini menerangkan proses
penciptaan buah yang tumbuh dan berkembang melalui beberapa fase, hingga pada

fase kematangan. Pada saat mencapai fase kematangan tumbuh-tumbuhan

mengandung banyak vitamin dan mineral serta unsur-unsur alami yang
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memungkinkan bagi tubuh untuk menyimpannya. Salah satu tumbuhan yang banyak
mengandung zat-zat yang berguna bagi tubuh adalah tumbuhan jahe merah yang
dapat menyeimbangkan kadar oksidan dan antioksidan di dalam tubuh. Oleh sebab
itu, mengkonsumsi tumbuh-tumbuhan secara alami merupakan cara paling tepat
untuk menciptakan keseimbangan tubuh dan menghindari kekurangan salah satu
vitamin dari tubuh kita. Semua itu terbentuk atas bantuan cahaya matahari yang
masuk melalui klorofil yang pada umumnya terdapat pada bagian pohon yang
berwarna hijau, terutama pada daun. Daun itu ibarat pabrik yang mengolah komposisi
zat-zat tadi untuk didistribusikan ke bagian-bagian pohonyang lain termasuk biji dan
buah.

Lebih dari itu, ayat ini menerangkan bahwa air hujan adalah sumber air bersih
satu-satunya bagi tanah, sedangkan matahari adalah sumber semua kehidupan, tetapi
hanya tumbuh-tumbuhan yang dapat menyimpan daya matahari itu dengan perantara
klorofil, untuk kemudian menyerahkannya pada manusia dan hewan dalam bentuk
bahan makanan organik yang dibentuknya (Shihab, 2006).

Kemajuan ilmu pengetahuan telah dapat membuktikan kemahaesaan Allah.
Zat hemoglobin yang diperlukan untuk pernafasan manusia dan sejumlah besar jens
hewan, berkaitan erat sekali degan zat hijua daun. Atom karbon, hydrogen, oksigen,
dan nitrogen mengandung atom zat besi di dalam molekul hemoglobin. Hemoglobin
itu sendiri mengandung atom magnesium dalam molekul klorofil. Di dunia
kedokteran ditemukan bahwa klorofil ketika diasimilasi oleh tubuh manusia,

bercampur dengan sel-sel manusia. Pencampuran itu kemudian memberikan tenaga
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dan kekuatan melawan bermacam bakteri dan penyakit. Dengan demikian ia
berfungsi sebagai benteng pertahanan tubuh dari serangan segala macam penyakit
(Shihab, 20006).

Di bagian akhir ayat ini disebutkan (amatilah buah-buahan yang
dihasilkannya). Perintah ini mendorong perkembangan ilmu tumbuh-tumbuhan
(botani) yang sampai saat ini mengandalkan metode pengamatan bentuk luar seluruh

organnya dalam semua fase perkembangannya.



BABV

PENUTUP

5.1 Kesimpulan
Berdasarkan hasil penelitian dan pembahasan di atas, maka dapat disimpulkan
bahwa:

1. Pemberian ekstrak jahe merah (Zingiber officinale Rosc) sebagai antioksidan
berpengaruh terhadap perubahan pelebaran alveolus paru-paru tikus putih
(Rattus norvegicus) yang diinhalasi dengan zat allethrin yang terkandung
dalam obat nyamuk.

2. Dosis pemberian ekstrak jahe merah (Zingiber officinale Rosc) yang paling
efektif yaitu pada dosis IV (175mg/kg bb/hari), karena dapat menghambat
proliferasi alveolus, sehingga alveolus paru-paru tikus putih (Rattus
norvegicus) yang diinhalasi denngan zat allethrin yang terkandung dalam obat

nyamuk tidak mengalami penyempitan.
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Lampiran 1. Data Pengamatan Pelebaran Alveolus Paru-paru Tikus

56

Perlakuan | Ulangan Pelebaran Alveolus (u/m?) Jumlah | Rerata
I 11 I v \% () (W
I 278 368,3 | 250 225,9 | 148.2 | 12704 | 254
§ 11 2299 | 1314 |162,5 | 143,5 | 196,7 | 864 172,8
; 111 198,8 | 139 2049 | 1449 | 164,6 | 852,2 170,4
7 v 160,7 | 126,9 | 159,1 | 227 164,8 | 838,5 167,7
Total 764,9 191,22
Perlakuan | Ulangan Pelebaran Alveolus (n) Jumlah | Rerata
I 1T I v \4 (W) ()
I 115 57,0 26,2 29,8 56,7 284,7 56,9
§ II 70,4 100,8 | 42,9 30,9 47 292 58,4
; I 53,1 57,3 43 48,6 50,2 252,2 50,4
* v 144,6 | 42 136,8 | 75 72,5 470,9 94,1
Total 259,8 64,95
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Perlakuan | Ulangan Pelebaran Alveolus (n) Jumlah | Rerata
I 11 I v \% () (W
o I 70,3 77,9 158,3 | 139 58,2 503,7 100,7
=]
z i 1T 114,3 | 2349 | 110,7 | 116,1 | 95,5 671,5 134,3
g_ § I 114,5 | 129,1 | 78,1 120,3 | 145 587 1174
:; v 107,9 | 76,2 112,5 | 101,1 | 70,6 468,3 93,6
Total 446 111,5
Perlakuan | Ulangan Pelebaran Alveolus (n) Jumlah | Rerata
I 1T I v \4 () ()
E I 205,7 | 74,8 55.4 228,3 | 121,2 | 6854 137
z i II 93,7 48,2 106 76,5 61,9 386,3 77
g_ E I 169,3 | 191,9 | 128,2 | 97,9 85,2 672,5 134,5
:; v 103,6 | 83,4 233.7 | 203,6 | 77,5 700,8 140,1
Total 488,60 122,15
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Perlakuan | Ulangan Pelebaran Alveolus (n) Jumlah | Rerata
I 11 I v \% () (W
I 3384 | 168,8 | 139,5 | 67,3 99,3 813,3 162,6
:; g 1T 158,4 | 85,4 99,7 110,9 | 79,2 533,6 106,7
§ E I 129 112,2 | 954 92,9 148 577,5 115
i 2 v 137,8 | 108,8 | 127,6 |176,3 | 96,5 647 1294
Total 513,7 128,42
Perlakuan | Ulangan Pelebaran Alveolus (n) Jumlah | Rerata
I 1T I v \4 () ()
I 215 159,8 | 137,1 | 1934 | 45,1 750,4 150
:; g. II 151,1 | 168,7 | 217.,5 | 157,7 | 144,7 | 839,7 167,9
§ g I 207,6 | 157,6 | 79,1 112 85.8 642,1 128
i Z v 190,9 | 142,8 | 176,3 | 96,3 1094 | 715,7 143,1
Total 589 147,25
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Perlakuan | Ulangan Pelebaran Alveolus (n) Jumlah | Rerata
I 11 I v \% () (W
g I 279,7 | 208,7 | 84,6 168,6 | 158,5 | 900,1 180
z 2 1T 271,1 | 153,5 | 1495 | 173 115,3 | 862,4 172,4
g_ g I 150,2 | 255,3 | 104,9 | 96 173 779,4 155,8
:; v 145,3 | 115,7 | 1624 | 168,1 | 84,6 676,1 135,2
Total 643,4 160,85
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Lampiran 2. Analisis statistik dengan menggunakan One Way Anova untuk

Tabel 2.1 Data jumlah pelebaran alveolus paru-paru

mengetahui pengaruh pemberian ekstrak jahe merah (Zingiber

officinale Rosc) terhadap perluasan alveolus paru-paru pada tikus
(Rattus norvegicus) yang terpapar Allethrin

Pelebaran Alveolus (p) RATA-
NO | PERLAKUAN 1 5 3 4 TOTAL RATA
1 K- 254 172,8 170,4 | 167,7 | 764.9 191,22
2 K+ 56,9 58,4 50,4 | 94,1 259.,8 64,95
3 I 100,7 | 1343 117,4 | 93,6 446 111,5
4 II 137 77 134,5 | 140,1 | 488.,6 122,15
5 I 162,6 | 106,7 115 1294 | 513,7 128,42
6 v 150 167,9 128 143,1 589 147,25
[ v 180 172,4 | 155,8 | 135,2 | 6434 160,85
JUMLAH 37054 | 926,35
Keterangan :
o K- : kelompok tikus tanpa perlakuan

K+
Perlakuan |

: kelompok tikus yang hanya dipapar A/lethrin

:kelompok tikus yang dipapar Allethrin dan diberi ekstrak jahe

sebanyak 100 mg/ kg bb/ hari selama 45 hari.

: kelompok tikus yang dipapar Allethrin dan diberi ektrak

jahe sebanyak 125 mg/kg bb/hari selama 45 hari.

Perlakuan III : kelompok tikus yang dipapar Allethrin dan diberi ektrak
jahe sebanyak 150 mg/kg bb/hari selama 45 hari.

Perlakuan IV : kelompok tikus yang dipapar Allethrin dan diberi ektrak

jahe sebanyak 175 mg/kg bb/hari selama 45 hari.

: kelompok tikus yang dipapar Allethrin dan diberi ektrak

jahe sebanyak 200 mg/kg bb/hari selama 45 hari.

Perlakuan II

Perlakuan V
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1. Menghitung Jumlah Kuadarat (JK)
a. Menentukan Faktor Koreksi (FK)

x% 3705,4%2 13729989,16

FK = = = =490356,75
rxXn 7X4 28
JK Total Percobaan = 56,9°+254>+100,7° ......... +135,2> - FK
= 542734,9 —490356,75
=52378,15
259,824+764,9%2+...+643,42
JK Perlakuan = 7 — FK
= 528746,56 —490356,75
=38389,81
JK Galat = JK Total Percobaan — JK Perlakuan
=52378,15 — 38389,81
= 13988.,34
b. Tabel Anova
SK db JK KT F hitung F 1o
Perlakuan 6 38389,81 6398.,30 0.60%* 3,81
Galat 21 13988.,34 | 666,11 ’
Total 27 52378,15

Ket : ** berbeda sangat nyata

¢. Kesimpulan
Fhitung (9,60) > F 194 (3,81) » Hj ditolak
Ada pengaruh pemberian ekstrak jahe (Zingiber officinale Rosc) terhadap
perluasan alveolus paru-paru pada tikus (Rattus norvegicus) yang terpapar
Allethrin

d. Uji Lanjut BNT (Beda Nyata Terkecil)
Uji lanjut BNT (Beda Nyata Terkecil) dilakukan untuk mengetahui perbedaan
antar perlakuan yang paling efektif.

BNT 0,01 = to,01 (db galaty X V2. KT Galat
Ulangan
=2,831 x /2. 666,11
4
=2,831x 18,24
=51,66



Tabel Notasi

Perlakuan Rata2 pelebaran | Notasi
alveolus

K+ 64,95 a

I 111,5 ab

II 122,15 b

111 128,42 b

v 147,25 bc

A% 160,85 bc

K- 191,22 c
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Keterangan: angka yang didampingi dengan huruf yang sama menujukkan
tidak berbeda nyata pada taraf signifikansi 1%.
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Lampiran 3. Gambar Hasil Pengamatan Histologi Alveolus Paru-paru Tikus
(Rattus norvegicus)

Gambar 1: kontrol negatif (perbesaran 40x10)

Gambar 2: kontrol positif (perbesaran 40x10)




Gambar 4: perlakuan II (125 mg/kg bb/hari)

Gambar 5: perlakuan III (150mg/kg bb/hari)

Gambar 6: perlakuan IV (175mg/kg bb/hari)
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Gambar 6: perlakuan V (200mg/kg bb/hari)
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Lampiran 4. Gambar Kegiatan Penelitian

Gambar 1: Proses Inhalasi

Gambar 2: Dosis Ekstrak Jahe Merah



Gambar 3: Proses Pembedahan

Gambar 4: Proses Ekstraksi

Gambar 5: Proses Penyekokan Ekstrak Jahe Merah pada Tikus
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