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ABSTRAK

Musthofiyah, Hidayatul. 2008Pengaruh Pemberian Buah Pepayaarica
papaya) Terhadap Kadar Enzim Transaminase GOT-GPT dan
Gambaran Histologi Hepar Mencit (Mus musculus) yang
Diinduksi CCl, (karbontetraklorida) . Skripsi. Jurusan Biologi
Fakultas Sains dan Teknologi Universitas Islam Keg®&IN)
Malang. Pembimbing: Dra. Retno Susilowati, M.Si.

Kata kunci: Pepayadarica papay# enzim transaminase, GOT, GPT, Histologi,
Hepar

Radikal bebas dalam jumlah berlebih dapat menyebalkerusakan
jaringan tubuh. Kerusakan jaringan yang meliputrukakan jaringan hati
menyebabkan kadar enzim transaminase GOT-GPT heplaas keluar sel
sehingga mengalami peningkatan di dalam serum.g&&an jaringan hati yang
disebabkan oleh radikal bebas ¢@hpat diatasi dengan antioksidan. Antioksidan
yang diproduksi oleh tubuh kita terkadang mengaldefisiensi, dalam keadaan
seperti ini antioksidan eksogen diperlukan. Dalanefitian ini antioksidan yang
digunakan adalah pepay&drica papaya karena kandungan vitamin C dan
karoten dari pepaya yang tinggi. Tujuan peneliti@radalah untuk mengetahui
pengaruh pemberian buah pepaya terhadap kadar érazisaminase GOT-GPT
dan gambaran histologi hepar mencit yang diindGk3l (karbon tetraklorida)

Penelitian ini merupakan penelitian eksperimed&higan menggunakan
Rancangan Acak lengkap (RAL) dalam empat ulanganedapat perlakuan dosis
pepaya Carica papayayang berbeda yaitu 0,13 g/mencit/hari, 0,26 ghrérari
dan 0,52 g/mencit/hari. Hasil dari penelitian mgokkan bahwa pemberian buah
pepaya Carica papayg memberikan pengaruh terhadap kadar GOT dan belum
memberikan pengaruh pada kadar GPT tetapi berdasaekata terlihat adanya
peningkatan kadar GOT-GPT hepar. Berdasarkan uji Bahg dilakukan pada
taraf signifikansi 95 % kontrol dosis | memiliki dee nyata dengan kontrol positif
(+), tetapi tidak memiliki beda nyata dengan ddsB6g/mencit/hari dan dosis
0,52 g/mencit/hari. Berdasakan pengamatan histdlagipak histologi hepar
mengalami penurunan kerusakan sesuai dengan patamgifosis yang diberikan.
Dari hasil yang diperoleh dapat disimpulkan bahwahbpepaya yang memiliki
antioksidan tinggi dapat dijadikan sebagai hepategtor, dan untuk
mendapatkan pengaruh yang nyata perlu peningkatsis dan waktu pemberian

buah pepayaGarica papaya



BAB |

PENDAHULUAN

1.1Latar Belakang

Manusia sebagai makhluk hidup sangat bergantuhgdap sumber daya
alam yang berada di sekitarnya, tetapi pada sadiaimyak faktor-faktor yang
menyebabkan sumber daya alam tersebut terkontanoledisradikal bebas. Zat-
zat yang dikenal dengan radikal bebas tersebut dagsuk dalam tubuh manusia
melalui pernafasan, kulit dan juga makanan.

Radikal bebas adalah zat yang molekulnya menganelgigron yang
tidak berpasangan sehingga sangat reaktif. Radikbhs dapat menginduksi
reaksi berantai pada lemak yang tidak jenuh dimdakpisan lemak membran
(peroksidasi  lipid) sehingga terjadilah  kerusakanadg membran.
Karbontetraklorida (CGJ merupakan salah satu contoh pembentuk radikal yang
sensitif untuk hati. Karbontetraklorida (GEiproduksi dalam jumlah banyak
misalnya dalam pembuatan cairan refrigerator/peain propellants untuk
kaleng aerosol, pestisida, cairan pembersih nagtaddunakan untuk pemadam
kebakaran (ATSDR, 2005).

Dampak racun karbontetraklorida pada sel hati diskén oleh adanya
reaksi antara radikal bebas hasil aktivasi&€hgan asam lemak tak jenuh yang
terdapat pada membran sel (Winaya dan Suarsan8).288ti merupakan organ
pertama yang dilalui makanan setelah saluran peaaseryang terpapar oleh
bahan - bahan yang bersifat toksik. Selain itu tremiliki fungsi yang optimal

dalam sistem sirkulasi, yaitu untuk menampung, raba, dan mengumpulkan



metabolit dan juga menetralisasi dan mengeluari4bstansi toksik (Junqueira, L.
Carloset al 1998).

Menurut Koemen (1987), Paparan oleh berbagai babasik akan
mempertinggi kerusakan hati. Kerusakan hati yangade dapat meliputi
kerusakan struktur maupun gangguan fungsi hati.g@#m pada fungsi hati
dapat menyebabkan keracunan fatal pada tubuh yamggiddengan kejang-
kejang pada perut, rasa tidak enak badan yang renleinfusiensi ginjal, dan
gangguan fungsi otak. Sehingga jika terjadi kerasaKungsi hati dapat
menyebabkan kerusakan fungsi pada organ lain. Sgbaga hadist Rasulullah
SAW yang diriwayatkan oleh Bukhori (52), muslim @85, Ibnu Majah (3984),
dan Ahmad (1V/269):

b Caud 1Y Al sal) ala cala 1Y) diae saadl B oY
il 2 ¥ ALS deal

Artinya: "Ketahuilah bahwa di dalam tubuh manusta iada segumpal

darah. Apabila segumpal darah ini baik, maka baikapseluruh jasad

lainnya; dan apabila segumpal darah ini rusak, malkkaak pula seluruh
tubuh yang lain. Ketahuilah, segumpal darah itu latiehati.”

Salah satu cara yang digunakan untuk mengetahuyadyangguan dalam
organ hati adalah dengan menentukan kadar enzimsam@inase yaitu SGOT
(serum glutamic-axaloacetic transamingsdan SGPT Serum glutamic-pyrufic
transaminasg(Wibowo, 2005)SGOT-SGPT merupakan dua enzim transaminase
yang dihasilkan oleh sel-sel hati. Bila sel-seli hasak kadar kedua enzim ini
meningkat (Gani, 2006). Koeman (1987), sebagainmagan lain hati memiliki

sistem pertahanan diri yang berupa membran, memdikan menerima bahan

toksik berupa CGlKarbon Tetraklorida (CG) tersebut akan berikatan dengan



lipid yang terkandung didalam membran sehinggadeferusakan permeabilitas
membran.

Adanya kerusakan permeabelitas membran akan mdrag&n enzim
GOT dan GPT serta enzim lainnya bebas keluar seingga masuk ke pembuluh
darah melebihi keadaan normal dan kadarnya dalmahdneningkat. Indikator
yang lebih baik untuk mendeteksi kerusakan jaringgtn adalah GOT-GPT atau
SGOT-SGPT (Suasarna dan Budiarsa, 2005).

Aktifitas radikal bebas yang dapat menyebabkan glehyli dalam tubuh
dapat diredam oleh antioksidan. Antioksidan ada@hyawa yang mempunyai
struktur molekul yang dapat memberikan elektronkgpada molekul radikal
bebas tanpa mengganggu fungsinya selain itu ardeksnampu memutus reaksi
berantai dari radikal bebas sehingga dapat melgidsel dari efek berbahaya
radikal bebas oksigen reaktif (Kumalaningsih, 200®grdapat dua macam
antioksidan yaitu antioksidan endogen dan eksa@atioksidan endogen adalah
antioksidan yang dibentuk oleh tubuh untuk melawadikal bebas, sedangkan
antioksidan yang kita makan dari luar melalui makaratau melalui food
suplemen untuk membantu tubuh melawan kelebihaikaladebas, disebut
sebagai antioksidan eksogen (Sumampouw, 2003).

Beberapa studi dan penelitian tentang radikal bebasyatakan bahwa
status antioksidan dapat ditingkatkan melalui pdiman bahan makanan
tambahan (suplemen) untuk mengurangi beberapaorgskyakit yang terjadi
akibat radikal bebas. Menurut Harliansyah (2001), ddlam buah-buahan

menunjukkan kandungan antioksidan yang mampu metigidsel dari kerusakan



oksidatif. Beberapa contoh dari antioksidan yangatiadiperoleh dari buah-
buahan adalah vitamin E, vitamin C dan betakar{@malaningsih, 2006),

sebagaimana firman Allah SWT dalam surat An-Naht &2

,913 I -, &2 $ P o P
Calfie 05 ol o % Wil Sl SaB sl K e £38

-

- PRI PN ) & v o -
< T RN IO R IR A F PR WA
&) O) £ 55 2230 s 42

Artinya: "Kemudian makanlah dari tiap-tiap (macam) buah-bualsan
tempuhlah jalan Tuhanmu yang Telah dimudahkan (bayi dari perut
lebah itu ke-luar minuman (madu) yang bermacam-mmaearnanya, di
dalamnya terdapat obat yang menyembuhkan bagi n®nus
Sesungguhnya pada yang demikian itu benar-benadapat tanda
(kebesaran Tuhan) bagi orang-orang yang memikirkg&n-nahl: 69)

Buah papaya Garica papaya adalah buah tropis yang di dalamnya
banyak terkandung vitamin C (78 mg/100 gr). Kandumgitamin C dalam buah
pepaya tersebut lebih tinggi dibandingkan dengahheruk yang dikenal orang
sebagai sumber vitamin C (49 mg/100 gr), selaindkagan vitamin C yang
tinggi buah pepayadarica papaya memiliki kandungan serat yang sangat halus,
sehingga baik dikonsumsi oleh kalangan balita samapgut usia. Buah papaya
(Carica papayajuga merupakan buah yang mudah didapat danmdatikdengan
harga yang terjangkau (Kumalaningsih, 2006).

Dengan kandungan Vitamin C yang tinggi buah pag@gica papaya
dianggap sebagai sumber antioksidan yang mampuagahderusakan sel yang
disebabkan oleh zat radikal bebas. Pada tahun&gdsan Kanker Internasional
melaporkan tentang vitamin C dan karoten yang bangalapat dalam pepaya
(Carica papaya mampu membantu mencegah kanker (Kumalaning€i66)2

Menurut Harliansyah (2001), penyakit kronis sep&gnker, jantung, kencing



manis, katarak adalah penyakit yang disebabkan telelkumulasi radikal bebas
dengan jumlah banyak dalam tubuh. Sehingga padslifi@n ini bertujuan untuk
mengetahui potensi hepatoprotektif dari buah pep@axica papaya dalam
menaikkan kadar enzim transaminase GOT — GPT dayep#gbuhan kerusakan
jaringan hati yang diinduksi radikal bebas berkgdoontetraklorida.
Berdasarkan uraian di atas, maka penelitian ini gaeil judul: “
pengaruh pemberian buah pepay@arfca papaya terhadap kadar enzim
transaminase GOT — GPT dan gambaran histologi hapacit Mus musculus

yang diinduksi karbontetraklorida”.

1.2Rumusan Masalah

Berdasarkan latar belakang yang telah dikemukakakamrumusan
masalah pada penelitian ini adalah adakah pengpemhberian buah pepaya
(Carica papaya terhadap kadar enzim GOT-GPT dan gambaran hggtbkepar

mencit Mus musculusyang diinduksi karbontetraklorida (G2

1.3Tujuan
Tujuan dari penelitian ini adalah untuk mengetghemgaruh pemberian
buah pepayaQarica papaya terhadap kadar enzim GOT-GPT dan gambaran

histologi hepar mencitMus musculusyang diinduksi karbontetraklorida (C4I



1.4Manfaat
Manfaat dari hasil penelitian ini mencakup beberdyad diantaranya
adalah :

1. Dapat dipergunakan untuk pengembangan alternatifcggahan dan
pengobatan berbagai penyakit yang berkaitan deefgggnmerugikan dari
radikal bebas

2. Dapat dipergunakan sebagai dasar pengembangaiitipersglanjutnya

3. Pemberdayaan buah pepay@ailica papaya sebagai buah yang
berkhasiat obat untuk menaikkan kadar GOT-GPT mmyembuhan

kerusakan jaringa hepar.

1.5Hipotesis
Terdapat pengaruh pemberian buah pepdyari¢a papaya terhadap
kadar enzim transaminase GOT-GPT dan gambarardgstepar mencitNlus

musculu} yang diinduksi karbontetraklorida (C{I

1.6Batasan Masalah
1. Hewan coba yang digunakan dalam penelitian ini addahencit jenis
kelamin jantan dari straiBalb/c yang berumur 2-3 bulan dengan berat
badan rata-rata 20-30 gr.
2. Yang diukur adalah kadar GPT-GOT hepar mencit dambaran
histologi hepar mencit.
3. Pepaya Carica papaya yang digunakan adalah pepaya matang varietas

Thailand.
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2.1 Pepaya Carica papaya)
2.1.1 Morfologi Tanaman PepayaCarica papaya)

Pepaya adalah tanaman buah menahun yang berasahdarka Tengah,
tumbuh pada tanah lembap yang subur dan tidakrtenggeair, dapat ditemukan di
dataran rendah sampai ketinggian 1000 m dpl. Tangrepaya merupakan semak
yang berbentuk pohon, bergetah, tumbuh tegak, itiag$ — 10 m, batangnya
bulat berongga, tangkai di bagian atas kadang dsgaabang. Pada kulit batang
terdapat tanda bekas tangkai daun yang telah |&pmsn berkumpul di ujung
batang dan ujung percabangan, tangkainya bulaidisg, berongga, panjang 25 —
100 cm. Helaian daun bulat telur dengan diameter Z5 cm, berbagi menjari,
ujung runcing, pangkal berbentuk jantung, warnampdtaan atas hijau tua,
permukaan bawah warnanya hijau muda, tulang daumomp@ di permukaan
bawah. Cuping — cuping daun berlekuk sampai berbdgk beraturan, tulang
cuping daun menyirip. Bunga jantan berkumpul dajangdan, mahkota berbentuk
terompet, warnanya putih kekuningan. Buahnya buat yang bisa bermacam-
macam bentuk, warna, maupun rasa daging buahnymyaibanyak dan
berwarna hitam. Tanaman ini dapat berbuah sepamgdmgn dimulai umur 6 — 7
bulan dan mulai berkurang setelah berumur 4 tahwhjagakusuma dan

Dalimartha, 2006).



2.1.2 Klasifikasi Pepaya Carica papaya)

Divisi : Magnoliophyta

Kelas : Magnoliopsida

Bangsa : Violales

Suku : Caricaceae

Marga : Carica

Jenis ‘Carica papaya L(Dasuki, 1991)

2.1.3 Kandungan Kimia Buah Pepayaarica papaya)

Menurut Kumalaningsih (2006), pepaya adalah buatpidr yang
merupakan sumber vitamin C yang baik, sehingga mam@ncegah kerusakan
sel yang disebabkan oleh zat radikal bebas. Pepelgén sebagai antioksidan
yang baik juga memiliki kandungan serat yang hakisingga baik dikonsumsi
oleh kalangan balita sampai lanjut usia. Yayasamk&alnternasional pada tahun
1997 melaporkan tentang manfaat vitamin C dan kargang banyak terdapat
dalam pepaya mampu membantu mencegah kanker.Bexdalah kandungan

buah pepaya masak untuk tiap 100 g buah:

Zat Aktif Komposisi
Vitamin C 78 mg
Vitamin A 365 Si
Vitamin B1 0,04 mg
Kalsium 23 mg
Fosfor 12 mg
Besi 1,7mg
Protein 0,5 mg




Air 86, 7 gr

Hidrat arang 12,2 gr

Kalori 46 kal

Selain zat di atas dalam buah pepaya juga terdkgaiten yaitu pigmen
warna kuning dan oranye. salah satu anggota senyawnaen yang banyak
dikenal adalah beta-karoten, yaitu senyawa yang dkanversikan jadi vitamin
A (retinol) oleh tubuh. Kandungan vitamin A dalaeppya akan semakin banyak
jilka buah pepaya memiliki warna yang lebih meralteka warna merah
disebabkan oleh karoten yang ada dalam buah pepaya.
beta-karoten pada buah pepaya juga berperan sedatigksidan (Hariyadi,
2007).

2.1.4 Buah PepayaQarica papaya) Sebagai Hepatoprotektor

Beberapa studi dan penelitian tentang radikal bebasyatakan bahwa
antioksidan dapat melindungi tubuh dari serangarbamai penyakit yang
disebabkan oleh radikal bebas. Buah pepaya kaya \dt@min C, sebagaimana
diketahui vitamin C merupakan antioksidan yang ¢ahgsehingga buah pepaya
adalah sumber antioksidan yang dapat melindungihtutari serangan radikal
bebas. Dalam pengobatan tradisional Cina pepayandikdapat mengatasi
gangguan pencernaan. Buah yang tidak mengenal nimisitapat menghilangkan
cacing usus, penyembuhan disentri, rematik, dang ybermasalah dengan
produksi lendir (Kumalaningsih, 2006).

Sebagaimana telah dijelaskan di atas dalam byzsdypeselain terkandung

Vitamin C juga terkandung beta karoten yang dikesabagai antioksidan.



Kumalaningsih (2006), antioksidan yang masuk datga sekunder ini akan
menangkap radikal bebas serta mencegah terjaddakairberantai sehingga tidak
terjadi kerusakan yang lebih besar. Adapaun meksnlerja antioksidan seluler
adalah a) antioksidan akan berinteraksi langsumgate oksidan, radikal bebas
atau oksigen tunggal; b) mencegah pembentukan jekssgen reaktif; c)
mengubah jenis oksigen reaktif menjadi kurang tgkd) mencegah kemampuan
oksigen reaktif; ) memperbaiki kerusakan yang tinfbHariyatmi, 2004).
Sehingga dari kandungan antioksidan yang kuatnddiaah pepaya
menyebabkan buah pepaya berpotensi sebagai suayarzp dapat melindungi
berbagai organ termasuk hati (hepatoprotektor) plemgaruh radikal bebas yang
merusak. Hal ini sesuai dengan Yayasan Kankerriasgonal pada tahun 1997
melaporkan tentang manfaat vitamin C dan karotemg y@nyak terdapat dalam

pepaya mampu membantu mencegah kanker (Kumalanjr§})6)

2.2 Hati
2.2.1 Struktur Hati

Hati merupakan kelenjar terberat di dalam tubuhatoga mencapai 1, 5
kg atau lebih, lunak dan terletak di bawah rondgdoanen atas. Dalam keadaan
segar warnanya merah tua atau merah coklat, waemahnpada hati disebabkan
oleh kandungan darah yang sangat banyak (Lestsadh 1990). Secara histologis
hati berbentuk bidang bersudut banyak (poligongi3i bidang ini merupakan
batas lobulus yang dibentuk oleh jaringan ikat garg(jaringan interlobler).
Jaringan ikat pembatas lobulus tidak selalu j&f@sia sentralis terletak di tengah

lobulus. Di luar vena sentralis terdapat deretdrhag yang tersusun mirip jari-



jari mengarah ke jaringan interlobuler. DiantaraetiEn sel hati tersebut terdapat
sinusoid hati yang bermuara ke dalam vena sentfaligding sinusoid berupa
selapis sel endotel yang terlihat melekat padataersel hati (Wonodirekso,

2003)
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Hati menerima semua hasil asbsorbsi usus lewat gemidarah balik
(vena) dari usus yang akhirnya terkumpul dalam sane besar yang disebut
vena porta. Vena porta berisi banyak nutrien dambmtik yang berasal dari
usus. Selain darah dari usus, hati juga menerimmahdbalik dari ginjal dan
tungkai bawah. Karena tugas detoksikasi oleh hetka apabila terjadi metabolit
yang toksik dan reaktif hati yang akan pertama mame efek toksiknya
(Soemirat, 2003).
2.2.2 Kerusakan Oksidatif Hati

Mukono (2005), organ liver dan ginjal memiliki ka&itas yang tinggi
dalam mengikat bahan kimia, sehingga bahan kintidn Ibanyak terkonsentrasi
pada organ liver dan ginjal jika dibandingkan demgrgan lainnya. Hal ini

berhubungan dengan fungsi kedua liver dan ginjilndanengeliminasi toksikan



dalam tubuh. Ginjal dan liver mempunyai kemampuaruki mengeluarkan

toksikan, akan tetapi organ liver memiliki kapasitga yang lebih tinggi dalam
proses biotransformasi toksikan. Liver berperanghédangkan bahan toksik dari
darah setelah di absorpsi pada saluran pencerrsgdringga dapat dicegah
distribusi bahan toksik tersebut ke bagian laim tduh yang akan menyebabkan
terbentuknya radikal.

Terbentuknya radikal didalam hati menyebabkan pedalsi lemak dalam
membran di dalam sel. Mitokondria terserang danepsskan ribosom dari
retikulum endoplasmik sehingga pemasokan energig ydiperlukan untuk
memelihara fungsi dan struktur retikulum endopl&sierhenti, sintesis protein
menjadi menurun, sel kehilangan daya untuk mengdeuadrigliserida dan terjadi
apa yang disebut degenerasi berlemak sel hati.dBidgan yang sangat luas dari
hati telah rusak maka hati akan kehilangan fungs{iKpeman, 1987).

2.2.3 Kadar Transaminase dan Kelainan Hati

Hati memegang peranan penting pada detoksifikasydia zat, baik
endogen (hormon-hormon) maupun eksogen (misalrbat;@batan atau zat yang
tidak dicernakan). Detoksifikasi melalui beberapakemisme seperti oksidasi
reduksi, hidroksilasi, sulfoksidasi, deaminasi, lkiéssi, dan metilasi yang
mengurangi efek farmakologi senyawa-senyawa tetseBeaksi-reaksi ini
memerlukan beberapa sistem enzim (Adam, 1986).

Transaminase atau aminotransaminase merupakanesuann intraseluler
yang terlibat dalam metabolisme karbohidrat dammaamino. Kelompok enzim
ini bekerja sebagai katalisator dalam proses peahiawd gugus amino, yang

melibatkan asam alfa amino (asam aspartat,asanmptian asam alfa keto (asam



ketoglutarat) Fong (2005) dalam Umniyah (2007).ziEnini akan mengkatalisa
pembebasan gugus-amino dari kebanyakanL-amino yang dikenal dengan
transaminasi yaitu, gugwsamino dipindahkan secara enzimatik ke atom karbon
a padaa- ketoglutarat, sehingga dihasilkan asarketo. Reaksi ini menyebabkan
amino a ketoglutarat, membentuk-glutamat. Tujuan dari transaminasi adalah
mengumpulkan gugus amino dari berbagai asam anal@ondbentuk hanya satu
asama amino, yakni L-glutamat (Lehninger, 1982).

Enzim tranaminase (SGPT dan SGOT) merupakan efmgsional di
dalam hati dan penentuan kadarnya di dalam serakibditkan karena terjadinya
kerusakan atau gangguan permeabilitas dinding atl (Goles, 1986, kaneko
1980, Girindra 1988) dalam Kendran (2001). Secaraim, bila SGPT atau
SGOT tinggi tetapi di bawah lima kali di atas nofrfyaitu SGPT di atas 36
tetapi dibawah 180, dan SGOT di atas 35 tetapadiah 175), hal ini mengalami
hepatotoksisitas antara ringan dan sedang. BilaTS@bRtas 180 atau SGOT di
atas 175, hepatotoksisistas kita adalah berat, gapgt mengakibatkan masalah

hati yang lebih parah (Yayasan Spiritua, 2005).

2.3 Radikal Bebas
2.3.1 Pengertian dan Sumber Radikal Bebas

Radikal bebas adalah salah satu produk reaksi ldaleam tubuh, dimana
senyawa kimia ini sangat reaktif karena mengandefektron yang tidak
berpasangan pada orbital luarnya. Sehingga sebbggar radikal bebas bersifat
tidak stabil (Aini, 2002). Radikal bebas berfungsintuk memberikan

perlindungan tubuh terhadap serangan bakteri parsmnun tidak menyerang



sasaran spesifik sehingga akan menyerang asam ledakjenuh ganda dari
membran sel, protein, dan DNA. Radikal bebas mé&ndiia sifat, yaitu reaktif,
cenderung menarik elektron, dan dapat mengubahkuoiateenjadi suatu radikal
(Hariyatmi, 2004).

Radikal bebas yang terdapat pada tubuh manusiadbetari dua sumber
yaitu eksogen dan endogen (Harliansyah, 2001). édapumber endogen
meliputi:

a. Autooksidasi ; Autooksidasi merupakan produk dadsps metabolisme
aerobik. Autooksidasi menghasilkan reduksi dariiggs diradikal dan
pembentukan kelompok reaktif oksigen (Arif, 2007).

b. Oksidasi enzimatik ; Beberapa jenis enzim mampughnasilkan radikal
bebas dalam jumlah yang cukup bermakna, melipamithine oksidase
(activated in ischemia-reperfusion), prostaglandymthase, lipoxygenase,
aldehyde oxidase, dan amino acid oxidas#, 2007).

c. Respiratory burst; Merupakan terminologi yang dakan untuk
menggambarkan proses sel fagositik menggunakagerksialam jumlah
yang besar selama fagositosis. Lebih kurang 70 -9%@@enggunaan
oksigen tersebut dapat diperhitungkan dalam pradskgeroksida.
Fagosistik sel tersebut memiliki sistem membran nblodlavoprotein
cytochrome-b-245 NADPH-oxidase keluar dalam bennaktif. Paparan
terhadap bakteri yang diselimuti imunoglobin, koekpimun, komplemen
5a, atau leukotrien dapat mengaktifkan enzim NAD®ttase. Aktifasi
tersebut mengawali resporatory burst pada membrah wtuk

memproduksi superoksida. KemudianQd dibentuk dari superoksida



dengan cara dismutasi bersama generasi berikutagaOiH dan HOCI
oleh bakteri (Arif, 2007).

Sedangkan untuk sumber eksogen adalah sebagdaitberi

. Obat-obatan

Beberapa macam obat dapat meningkatkan produkiiatdubbas dalam
bentuk peningkatan tekanan oksigen. Bahan-bahaselter bereaksi
bersama hiperoksia dapat mempercepat tingkat Heansaermasuk di
dalamnya antibiotika kelompok quinoid atau berikattngam untuk
aktifitasnya (nitrofurantoin), obat kanker sepétémycin, antrhracyclines
(adriamycin), dan methotrexate, yang memiliki ateg pro-oksidan.
Selain itu, radikal juga berasal dari fenilbutasbaberapa asam fenamat
dan komponen aminosalisilat dari sulfasalin dapatgmaktifasi protease,
dan penggunaan asam askorbat dalam jumlah banyakpeneepat

peroksidasi lemak (Arif, 2007).

. Radiasi

Radioterapi memungkinkan terjadinya kerusakan ganin yang
disebabkan oleh radikal bebas. Radio elektromagn@ginar X, sinar
gamma) dan radiasi partikel (partikel elektron, tpho neutron, alfa, beta)
menghasilkan radikal primer dengan cara memindaldm@eyinya pada
komponen seluler seperti air. Radikal primer temsaapat mengalami
reaksi sekunder bersama oksigen yang terurai a&esaima cairan seluler

(Arif, 2007).



c. Asap Rokok
Oksidan dalam rokok mempunyai jumlah yang cukupkimhemainkan
peranan yang besar terjadinya kerusakan saluramsndglah diketahui
bahwa oksidan asap tembakau menghabiskan antioksideaseluler
dalam sel paru (in vivo) melalui mekanisme yangadkdan terhadap
tekanan oksidan. Diperkirakan bahwa tiap hisapakokromempunyai
bahan oksidan dalam jumlah yang sangat besar, utielgddehida,
epoxida, peroxida, dan radikal bebas lain yang rkimngukup berumur
panjang dan bertahan hingga menyababkan kerusakaoliaBahan lain
seperti nitrit oksida, radikal peroksil, dan radikgang mengandung
karbon ada dalam fase gas. Juga mengandung rddikayang relatif
stabil dalam fase tar (Arif, 2007).

d. Karbontetraklorida (CG)

Karbontetraklorida (CG) adalah bahan dasar yang digunakan
untuk CFC (Chloroflourocarbon) pada pendingin dada kaleng aerosol
yang dapat menyebabkan kerusakan lapisan ozonoféamsyang berada
di stratosfer merupakan gas yang dapat menyeragy siiraviolet dari
matahari. Apabila lapisa ozon bocor akibat gas QEoroflourocarbon)
maka ultra violet akan langsung ke bumi dan menjadiikal yang
menyebabkan keganasan pada kulit serta serta n@pgebabkan katarak
(Mukono, 2005).

2.3.2 Macam-macam Radikal Bebas
Radikal bebas terpenting dalam tubuh adalah radikevat dari oksigen

yang disebut kelompok oksigen reaktédctive oxygen specieROS), termasuk



di dalamnya adalah triplet (39 tunggal (singlet ¢, anion superoksida J,
radikal hidroksil (-OH), nitrit oksida (NO-), perskitrit (ONOQO), asam
hipoklorus (HOCI), hidrogen peroksida ABb), radikal alkoxyl (LO-), dan radikal
peroksil (LQ,) (Arif, 2007).

Radikal bebas yang mengandung karbon {E¢ang berasal dari oksidasi
radikal molekul organik. Radikal yang mengandungirdgen hasil dari
penyerangan atom H (H-). Bentuk lain adalah radjkalg mengandung sulfur
yang diproduksi pada oksidase glutation menghasilkadikal thyl (R-S-).
Radikal yang mengandung nitrogen juga ditemukasalmya radikal fenyldiazine

Berikut adalah kelompok radikal bebas biologis:

Kelompok oksigen reaktif
Oy Radikal Superoksid&(peroxide
radical)
-OH Radikal hidroksillydroxyl radica)
ROO:- Radikal peroksiReroxyl radica)
H,0, Hydrogen peroksidaHydrogen
peroxidg
0, Oksigen tunggalSinglet oxygen
NO- Nitrit oksida Nitric oxide)
ONOO Nitrit peroksidaFeroxynitrite
HOCI Asam hipoklor idypochlorous aciyl
(Arif, 2007)

2.4 Antioksidan
2.4.1 Pengertian dan Sumber Antioksidan
Antioksidan merupakan zat yang dapat menetralkdikah bebas, atau

suatu bahan yang berfungsi mencegah sistem bidldgih dari efek yang



merugikan yang timbul dari proses ataupun reakegyaenyebabkan oksidasi
yang berlebihan (Hariyatmi, 2004).

Wefers dan sies (1988) dalam Hariyatmi (2004), asecfisiologis
sebenarnya tubuh sudah mempersiapkan diri untulanggal radikal bebas atau
oksidan dengan tersedianya antioksidan dalam sigtaasel membran, cairan
ekstra sel, sitoplasma dan lipoprotein membran. Wl@nSibuea (2004), buah-
buahan, sayuran dan biji-bijian adalah sumber ksitian yang baik dan bisa
meredam reaksi berantai radikal bebas dalam tubehingga dapat menekan
proses penuaan dini. Misalnya likopene, yakni &stian yang ampuh
menghentikan radikal bebas sehingga tidak mengs@m lemak tak jenuh dalam
sel. Lutein dan Zeasantin juga diketahui aktif dalmencegah reaksi oksidasi
lipid pada membran sel lensa (mata) sehingga lafadterhindar dari katarak.
Sedangkan antioksidan vitamin seperti vitamin Cddh betakarotenoid akan
menstabilkan membran sel lensa dan mempertahankaseitrasi glutation
tereduksi dalam lensa.

2.4.2 Macam-macam Antioksidan

Oleh Packer (1995) dalam Hariyatmi (2004), dikenkalkabahwa sebagai
bahan penetral dari radikal bebas adalah antioksidardapat tiga macam
antioksidan yaitu: 1). Antioksidan yang dibuat otebuh kita sendiri yang berupa
enzim antara lain superoksida dismutase, glutaghjperoxidase, perxidasi dan
katalase. 2). Antioksidan alami yang dapat dipéralari tanaman atau hewan
yaitu tokoferol, vitamin C, betakaroten, flavonotthn senyawa fenolik. 3).

Antioksidan sintetik, yang dibuat dari bahn-bahami& yaitu Butylated



Hroxyanisole (BHA), BHT, TBHQ, PG dan NDGA yang alitbahkan dalam

makanan untuk mencegah kerusakan lemak antiok@idanalaningsih, 2007)

Menurut Arif (2007), antioksidan ada yang berupaim dan ada pula

yang berupa mikronutrien. Enzim antioksidan dibkntalam tubuh, yaitu

superoksida dismutase (SOD), glutation, peroksid&s¢alase dan glutation

reduktase. Sedangkan antioksidan yang berupa muikien adalah dikenal 3

yang utama, yaitu b- karoten, vitamin C dan vitaiin

Berikut adalah pertahanan oksidan enzimatik dam @nzimatik yang

dapat menghilangkan dan menginaktivasi radikal &reba

Antioksidan

Glutathione

Sulfhydryl
Vitamin C

Vitamin E

B-carotene

Uric acid

Bilirubin

Coenzyme Q 10

Antioksidan utama didalam dan diluar sel. Dalam
2-10 mM, plasma 5-2pM

Cysteine dan homocysteine

Antioksidan hidrofilik pada ekstraseluler 40-14M
dalam plasma

sel

Pembersih pada ruang hidrofobik dalam plasma

terikat pada LDL 0.5-1.6 mg/dl (10-40M)
0, 055 mg/dI

Hasil metabolik adenosin dan xantine. Antioksidan

kuat terhadap radikal hidroksil (HD
Antiokasidan hidrofobik terikat pada albumin 2d
0.08 mg/dI

Enzim pembersih
SOD
Cu/Zn-SOD
Mn-SOD
Extracelluler SOD
(EC-SOD)

Terdapat pada semua sel mamalia
Sitosol, eritrosit 2300 unit/g Hb
Mitokondria

Plasma dan endotel permukaan, terikat pada hepdarin




Catalase Peroksisum, RBC 153.000 unit/g Hb
GSH peroxidase Sitosol (75%), mitokondria (25%)
GSSG reductase NADPH dependent

Thioredoxin system | Regulasi redok

Binding protein

Albumin Antioksidan kuat 0.5 mM dalam plasma

Ceruloplasmin Aktifitas feroksidase 15-60 mg/dl plasma

Transferin Membersihkan Fe bebas 200-400 mg/dl
Metalothionein Membersihkan logam berat

(Arief, 2007).

2.4.3 Mekanisme Kerja Antioksidan

Antioksidan adalah bahan tambahan yang digunakamk umelindungi
komponen-komponen makanan yang bersifat tidak jefrmémpunyai ikatan
rangkap), terutama lemak dan minyak. Meskipun demikntioksidan dapat pula
digunakan untuk melindungi kompoenen lain sepeatéinvin dan pigmen, yang
juga banyak mengandung ikatan rangkap di dalanktstmya. Mekanisme kerja
antioksidan adalah menghambat oksidasi lemak (Kamiagsih, 2007).

Dalam Kumalaningsih (2007), untuk mempermudah pemam tentang
mekanisme kerja antioksidan perlu dijelaskan teptaekanisme oksidasi lemak.
Oksidasi lemak terdiri dari tiga tahap utama yaitisiasi, propagasi, dan
terminasi. Pada tahap inisiasi terjadi pembentuldikal asam lemak, yaitu suatu
senyawa turunan asam lemak yang bersifat sangifrakibat dari hilangnya
satu atom hidrogen. Pada tahap selanjutnya, yaifpagasi, radikal asam lemak
akan bereaksi dengan oksigen membentuk radikakgief@adikal peroksi lebih
lanjut akan menyerang asam lemak menghasilkan gedo&si dan radikal asam

lemak baru.



Hidroperoksida yang terbentuk bersifat tidak stalaih akan terdegradasi
lebih lanjut menghasilkan senyawa-senyawa karboaiitai pendek seperti
aldehida dan keton yang bretanggung jawab atasrflamakanan yang berlemak.
Antioksidan yang baik bereaksi dengan radikal adamak segera setelah
senyawa tersebut terbentuk. Dari berbagai antiaksidng ada mekanisme kerja
serta kemampuannya sebagai antioksidan sangatriasiv&eringkali, kombinasi
berbagai antioksidan memberi perlindungan yandlehik (sinergisme) terhadap

oksidasi dibanding dengan satu jenis antioksidgn(8amalaningsih, 2007)

2.5 Stres Oksidatif dan Penyakit yang Disebabkannya

Oksigen dapat menghilangkan elektron dari molekiri dalam sel dan
membentuk reaktive oxygen species (ROS). Subsiainsierupakan faktor yang
berpengaruh dalam berbagai penyakit . ROS diathr sistem pertahanan yang
bergantung pada aktivitas enzim dan non zat nommerietidak seimbangan
antara ROS dan sistem pertahanan tubuh dikenal adersiyess oksidatif
(Anggarini, 2007)

Dalam Indriyanti (2005), selain memproduksi enemgtokondria juga
merupakan penghasil utama ROS yang berasal dairassmitokondrial adalah
terbentuknya elektron yang tidak berpasangan (ahdikebas). Interaksi antara
elektron yang tidak berpasangan dengan oksigenakan menghasilkan radikal
superoksid (@) yang merupakan ROS yang sangat reaktif . RO8dbesi cepat

dengan DNA, protein, dan lipid sehingga menyebatiausakan oksidatif.



Berikut adalah reaksi perusakan oleh radikal bebas:

. Peroksidasi lipid

Membran sel kaya akan sumlpaly unsaturated fatty aciPUFA), yang
mudah rusak oleh bahan-bahan pengoksidasi (Arigd/2 Salah satu
bahan pengoksidasi adalah GGCCl akan berikatan dengan lipid pada
membran sel sehingga terjadi peroksidasi lipid padanbran yang dapat
menghasilkan reaksi berantai.

. Kerusakan protein

Protein dan asam nukleat lebih tahan terhadap abd&bas dari pada
PUFA, sehingga kecil kemungkinan dalam terjadiregksi berantai yang
cepat, serangan radikal bebas terhadap proteirasgrgng kecuali bila
sangat ekstensif. Hal ini terjadi hanya jika radikarsebut mampu
berakumulasi (jarang pada sel normal), atau biludekannya terfokus
pada daerah tertentu dalam protein. Salah satuepaby kerusakan

terfokus adalah jika berikatan dengan ion logamsisa (Arief, 2007).

. Kerusakan DNA

Seperti pada protein kecil kemungkinan terjadi kekan di DNA menjadi
suatu reaksi berantai, biasanya kerusakan terjadioika ada lesi pada
susunan molekul, apabila tidak dapat diatasi, dgadi sebelum replikasi
maka akan terjadi mutasi. Radikal oksigen dapatyeramg DNA jika

terbentuk di sekitar DNA seperti pada radiasi madArief, 2007).



2.6 Karbontetraklorida (CCl 4)
2.6.1 Sifat Kimia dan Fisika Karbontetraklorida (CCl,)

Karbontetraklorida adalah zat volatil yang tidakvierna, terasa panas,
berbau seperti klorofom. Karbontetraklorida tidadpdt larut dalam air, namun
dapat larut dalam alkohol, kloroform, ether dan yak volatil (Winaya dan
Suarsana, 2005). Karbontetraklorida (§Céangat mudah menguap sehingga
CCl, dalam wujud cairan jarang di alam dan lebih baryigknpai dalam bentuk
gas. Karbontetraklorida (Cgltidak mudah terbakar sangat stabil dengan adanya
udara dan cahaya di alam. Pada tahun 1980 — 199€rkilakan kadar CGldi
atmosfer mencapai 0, 5-1 mg/ndalam air laut mencapai 10 mg/l dan pada air
tawar kurang dari 1 mg/l. Karbontetraklorida (GCldapat menyebabkan

kerusakan pada lapisan ozon dan pemanasan gloak§gno, 2004).

2.6.2 Sumber Karbontetraklorida (CCl,)

Karbontetraklorida (CGl) banyak digunakan sebagai bahan pendingin
lemari es dan bahan propelen untuk kaleng-kalemgsek Karbontetraklorida
(CCly) juga digunakan sebagai bahan pembersih untukrlkeperumah tangga,
bahan ini digunakan sebagai pemadam api karenmysfayang tidak mudah
terbakar. Saat ini Cgl masih digunakan sebagai bahan dasat CFC
(Chloroflourocarbon) untuk pendingin dan juga untpkstisida Chlorinated
hydrocarbon yang masih banyak digunakan para pelialmdonesia (ATSDR,

2005).



2.6.3 Reaksi dan Metabolisme Karbontetraklorida (CQy)

Karbontetraklorida (CG) dapat di buat di laboratorium dengan
mereaksikan Cl dengan GHReaksi CCl, dan C} terjadi dengan bantuan sinar
ultraviolet yang menyediakan energi yang cukup kimienyebabkan homolytic
fission pada ikatan kovalen molekul halogen. Olateka itu CHdikonversikan
pada CHCI, CH,Cl,, CHClsdan CCJ. Karbontetraklorida adalah salah satu toksin
yang metabolismenya dilakukan oleh sitokromg,P/ang menghasilkan produk
merusak yaitu trichloromeyl radical (GJl Karbontetraklorida dapat masuk ke
dalam tubuh melalui paru-paru jika kita menghirgiana yang mengandung GCI

Karbontetraklorida (CG) juga dapat melalui kulit (Rachmawati, 2003).

2.7 Manfaat Buah-buahan Dalam Perspektif Islam

Buah-buahan yang terdapat disekitar kita akhirsakmi banyak
dipublikasikan sebagai sumber antioksidan yanggtirygng dapat melindungi
tubuh dari serangan radikal bebas, di mana radikbhs adalah sumber yang
dapat menyebabkan berbagai penyakit. Allah telamioegikan petunjuk yang
begitu jelas dalam salah satu firman-Nya:

4T L3P I

.4& .7 w R /,/._,’94/ /.44/ ,44/,,44
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6 Toniemissaya B9 2

Artinya:"Dia menumbuhkan bagi kamu dengan air hujgo tanam-
tanaman; zaitun, korma, anggur dan segala macam hiuemhan.
Sesungguhnya pada yang demikian itu benar-benartauda (kekuasaan
Allah) bagi kaum yang memikirkan(Surat An nahl: 11).

Dari ayat di atas kita dapat memastikan bahwa Alddth menumbuhkan

berbagai macam buah-buahan yang memiliki banyakkaatibagi manusia yaitu



bagi kaum yang memikirkan. Manusia diberi kelebinagrupa akal, maka

manusia wajib berfikir akan hal-hal yang ada di bsalah satunya adalah buah-
buahan, jika kita berfikir ternyata buah-buahangytardapat disekitar kita dapat
dijadikan seebagai kebutuhan nutrisi tubuh.

Menurut Abdushshamad (2002), Ilimu pengetahuan modeiah
membuktikah bahwa buah-buahan mengandung berbagfaiyang sangat
diperlukan tubuh untuk metabolisme. Misalnya buaitun tergolong buah yang
mengandung zat makanan yang diperlukan tubuh. Rindauah zaitun terdapat
kadar protein yang besar, kalsium, zat besi, fodéat juga vitamin A dan B.
selain buah zaitun dalam buah kurma juga menganchemgandung berbagai zat
yaitu protein, zat gula, mineral dan juga vitanBebagaimana dalam buah zaitun
dan buah kurma, ilmu pengetahuan modern juga tekhyatakan bahwa buah
anggur mengandung kadar zat besi, kalsium, vit&niD, A, dan juga vitamin H.
Karena begitu banyaknya kandungan yang terdapdaldmnya maka sangatlah
pantas buah zaitun, kurma dan anggur dijadikangsel@bat sebagimana Alloh
menyebutkan-Nya dalam Surat An-nahl ayat 11. Dendg@mudian datanglah
ilmu pengetahuan modern untuk membuktikan meladuiefitian-penelitian yang
beraneka ragam.

Selain dalam surat An-nahl ayat 11 Allah mempesjg@arintahnya untuk

memakan buah-buahan dalam surat An-nahl ayat 69:

ﬁ. /.94 _Z .- "If ,,.9/1/’)}. L. a3 o7 g~ v 2 )di

Galiie 27 o e 2% bty Bl Sl o2l K e K5
N A T AT A Lt L
@) e a3al LY S 3o bl slas 4d 5]

Artinya: "Kemudian makanlah dari tiap-tiap (macam) buah-bualaan
tempuhlah jalan Tuhanmu yang Telah dimudahkan (bayi dari perut



lebah itu ke luar minuman (madu) yang bermacam-mmawaarnanya, di
dalamnya terdapat obat yang menyembuhkan bagi nEnus
Sesungguhnya pada yang demikian itu benar-benadapat tanda
(kebesaran Tuhan) bagi orang-orang yang memikirkén-Nahl:69)

Dari ayat di atas perintah untuk memakan buah-buaisertai dengan petunjuk
adanya obat bagi manusia dalam madu, hal ini mesgah satu petunjuk bahwa
buah-buahan yang terdapat pada ayat tersebut nohnmggrobat sebagaimana
yang terdapat pada madu, yaitu karena adanya kgaduvitamin yang tinggi

yang dijadikan sebagai antioksidan yang digunaketragai penangkal radikal

bebas yang merupakan sumber dari berbagai penyakit



BAB Il

METODE PENELITIAN

3.1Rancangan Penelitian
Rancangan penelitian yang digunakan dalam pemelifid adalah

rancangan acak lengkap (RAL) dengan 5 perlakuartddangan.

3.2Waktu dan Tempat Penelitian

Penelitian ini dilaksanakan bulan April sampai bulduni 2008 di
Laboratorium Biokimia, Jurusan Biologi, Fakultasairf® dan Teknologi
Universitas Islam Negeri Malang dan Laboratoriummk& Universitas

Muhammadiyah Malang .

3.3ldentifikasi Variabel
3.3.1 Variabel Bebas

Variabel bebas yang digunakan dalam penelitiaradalah dosis buah
pepaya yang diberikan kepada mencit dengan dosig arbeda yaitu Dosis |
0,13 gr/mencit/hari, Dosis Il 0,26 gr/mencit/haaindDosis Il 0, 52 gr/mencit/hari
3.3.2 Variabel Terikat

Variabel terikat yang digunakan dalam penelitiarashalah kadar enzim
transaminase GOT-GPT hepar mencit dan gambaradgshepar mencit.
3.3.3 Variabel Terkendali

Variabel terkendali yang digunakan dalam peneliiisinadalah CCj

yang diberikan kepada mencit sebanyak 0, 2 ml/menci



3.4Alat dan Bahan
3.4.1 Alat

Alat yang digunakan dalam penelitian ini adalah:

a. Kandang hewan coba k. Tabung eppendorf
b. Spektofotometer |. Sentrifuge

c. Tabung reaksi m. Kertas label

d. Timbangan analitik n. Mortar

e. Stopwatch 0. Pipet tetes

f. Erlenmeyer p. Botol organ

g. Gelas ukur g. Pipet volum

h. Gelas beker r. Mikropipet

I.  Spuit s. Tisu

j. Seperangkat alat bedah

3.4.2 Bahan

a. Mencit jantan straiialb/c dengan berat 20 — 30 gram berumur 2-3 bulan
sebanyak 20 ekor.

b. Karbontetraklorida (CG) 80 %

c. Minyak kelapa

d. Buah pepayaCarica papaya matang

e. Larutan PBS

f. ALT/SGPT reagen kit.

g. AST/SGOT reagen Kkit.

=

NaCl 0.9 %



i. Formalin 10 %

j.  Alkohol 70 %

k. Pewarna hematoksilin dan eosin

|. Kapas
3.5Prosedur Kerja
3.5.1 Persiapan Hewan Coba

Sebelum perlakuan 20 mencit dipilih untuk dimasukke dalam kandang
dengan masing-masing kandang 1 ekor, kemudian semeugit diaklimatisasi
selama 8 hari, diberi pakan pelet dan diberi mingang berasal dari PDAM.
Kemudian mencit dibagi menjadi 2 kelompok yaitudkepok komtrol normal dan
kelompok mencit diinduksi CgIPada hari ke 9, larutan G@iberikan sebanyak
0.2 ml. Sebelum diinjeksikan , CQilarutkan dalam minyak kelapa diberikan
pada perlakuaf2, P3, P4, dan P5 secara subkutan. Karbonteticgek|¢CCl)
diberikan sebanyak 4 kali dalam waktu 14 hari darmgatan 3 hari.
3.5.2 Persiapan Perlakuan
3.5.2.1 Pembagian Kelompok Sampel
Semua mencit dibagi dibagi menjadi lima kelompaqg terdiri dari:
a. Kelompok Kontrol Negatif : mencit normal tanpa dibbuah pepaya
dan CCl4
b. Kelompok Kontrol Positif  : mencit diberi CED, 2 ml
c. Kelompok | : mencit diberi CGl0, 2 ml + buah pepaya
dosis 0,13 selama 1 bulan.
d. Kelompok I : mencit diberi CGlO, 2 ml + buah pepaya

dosis 0, 26 selama 1 bulan.



e. Kelompok Il : mencit diberi CGIO, 2 ml + buah pepaya

dosis 0,52 selama 1 bulan.

3.5.2.2Penghitungan Dosis Pepaya

Untuk mengetahui dosis pepaya yang diberikan paglacit maka dengan
cara mengkonversikan dosis manusia ke mencit. Men{umalaningsih (2006),
kandungan vitamin C dan karoten dalam 100 gr pepagaipu memenuhi
kebutuhan manusia dalam perharinya. Sebagaimanaratdfusumowati (2004)
konversi dari manusia (BB 70 kg) ke mencit (BB 20 adalah 0, 0026, maka
dapat dihitung dosis pepaya untuk mencit menjadd26 X 100 = 0, 26 gr /
mencit/hari.

Pada penelitian ini menggunakan tiga dosis ,uydéngan menurunkan
dan menaikkan dosis efektif dengan menggunakart tédreng, maka diperoleh

tiga dosis sebagai berikut:

a. Dosis | : 0,13 gr/mencit/hari
b. Dosis Il : 0, 26 gr/mencit/hari
c. Dosis Il : 0,52 gr/mencit/hari

3.5.3 Kegiatan Penelitian
3.5.3.1 Perlakuan Pemberian Pepayd&Cgrica papaya)

Buah pepaya matang diberikan menurut dosis yaa witentukan yaitu
0, 13 gr, 0, 26 gr dan 0, 52 gr diberikan pada méetompok I, Il, dan Il selama

1 bulan.



3.5.3.2 Pembuatan Homogenat Hepar

Mencit dibedah dan diperfusi pada bagian jantuegyudian hepar di cuci
dengan menggunakan larutan PBS 10 mM. Hepar ditipmbangan kisaran berat
0, 5 gr, kemudian digerus dengan mortar. Selargutiivambahkan dengan 10 kali
volume NaCl 0,9 % dan dihomogenkan sampai rata. d¢@mat hepar
disentrifugasi dengan kecepatan 8000 rpm selamamEhit. Supernatan

dipisahkan dengan pelet dan diletakkan dalam tabppgndorf .

3.5.3.3 Pengukuran GPT dan GOT

Mengambil reagen 1 dan reagen 2 dengan perbadi@gl) kemudian
reagen 2 dengan supernatan 1@d0dicampur hingga homogen. Selanjutnya
ditambah dengan reagen 1 dan dihomogenkan. Set&lah mengukur
absorbansinya dengan menggunakan spektofotomedtier p@njang gelombang

365 nm.

3.5.3.4 Pembuatan Preparat Histologi Hepar
Mencit kelompok kontrol (-), kontrol (+) dan hiagerlakuan buah pepaya
selama 1 bulan yang telah dibedah diambil orgamathéan dilakukan pembuatan
preparat sebagai berikut:
a. Tahap pertama adalabating dimulai dengan menandai objek glas yang akan
digunakan dengan kikir kaca pada area tepi lalkendiam dalam alkohol 70%
minimal semalam, kemudian objek glass dikeringkamgdn tissue dan

dilakukan perendaman dalam larutan gelatin O, S%se 30 sampai 40 detik



per slide, lalu dikeringkan dengan posisi disandiarkehingga gelatin yang
melapisi kaca dapat merata

. Tahap kedua, organ hati yang telah disimpan datmtdn formalin 10 %
dicuci dengan alkohol selama 2 jam dan dilanjuttangan pencucian secara
bertingkat dengan alkohol yaitu dengan 90%, 95%naabsolut (3 kali)
masing-masing selama 20 menit

. Tahap ketiga adalah proses infiltrasi yaitu dengemambahkan parafin 30
menit

. Tahap keempatmbeddingbahan beserta parafin dituangkan ke dalam kotak
karton atau wadah yang telah dipersiapkan danrdsetungga tidak ada udara
yang terperangkap di dekat blok parafin dibiarkamalam dalam suhu ruang
kemudian diinkubasi dalam freezer sehingga blolabé&enar keras

. Tahap pemotongan dengan mikrotom. Cutter dipandkarditempelkan pada
dasar blok sehingga parafin sedikit meleleh . Holdijepitkan pada
mikrotom putar dan ditata sejajar dengan mata pm@uwotom. Pengirisan
atau penyayatan diawali dengan mengatur ketebaigani Untuk hati
dipotong 5um. Kemudian pita hasil irisan diambil dengan memgduan kuas
dan dimasukkan air dingin untuk mrmbuka lipatan Bilmasukkan air hangat
dan dilakukan pemilihan irisan yang terbaik. Irisgang terbaik diambil
dengan gelas objek yang sudah dicoating lalu digken di atas hot plate

. Tahap deparfisasi yakni preparat dimasukkan kendaidéa sebanyak 2 kali
lima menit

. Tahap rehidrasi, preparat dimasukkan dalam laretanol bertingakat mulai

dari etanol absolut (2 kali), etanol 95%, 90%, 8@y 70% masing-masing



selama 5 menit. Kemudian preparat dimasukkan daguoades selama 10
menit

h. Tahap pewarnaan, preparat ditetesi hematoxilinmseld menit atau sampai
didapatkan hasil warna terbaik. Selanjutnya dicecigan air mengalir selama
30 menit dan dibilas dengan aquades selama 5 ntastieélah itu preparat
dimasukkan dalam pewarnaan eosin alkohol selaman&0it dan dibilas
dengan aquades selama 5 menit

I. Tahap berikutnya adalah dehidrasi dengan memasujteparat pada seri
etanol bertingkat dari 80%, 90% dan 95% hinggadtabsolut (2 kali)

j. Tahap cleaning dilalukan dengan memasukkan pregiwhdua kali selama
5 menit dan dikeringkan

k. Selanjutnya dilakukan dengan entellan, hasil diadidtawah mikroskop dan

diprotet kemudian dicatat skor kerusakan .

3.6 Data dan Teknik Pengambilan Sampel

Data penelitian ini berupa kadar GOT-GPT dan gaarbaistologi hepar
mencit. Untuk kadar GOT-GPT hepar mencit yang dilgér dengan cara
mengukur menggunakan spektofotometer, data yareyalgh dimasukkan dalam

tabel, sesuai dengan tabel pada lampiran 7.

3.7 Analisis Data
Untuk mengetahui pengaruh pemberian buah pep@gaica papaya

terhadap kadar enzim GOT-GPT hepar dilakukan ujiOMA (Analysis of



Varians) One Way. Jika hasil uji ANOVA menunjukkbo ditolak maka akan
diuji lanjut menggunakan uji BNT 95%.

Preparat histologi hepar yang telah diamati sedaralitatif dibawah
mikroskop kemudian dilakukan pengamatan kerusakdaifian hati yang
meliputi pelebaran vena sentralis, radang venaralendan kerusakan struktur

jaringan hati.



BAB IV

HASIL DAN PEMBAHASAN .

4.1 Hasil Penelitian

Kelainan hati dapat diketahui dengan pemeriksaatark&nzim, salah
satunya adalah dengan mengukur kadar enzim trangaeni Jenis enzim yang
sering digunakan untuk mengetahui kelainan hatlahdglutamat Oksaloasetat
Transaminase (GOT) dan Glutamat piruvat Transarein(&PT). Berdasarkan
penelitian yang telah dilakukan terhadap kadarsaemnase (GOT dan GPT)
pada hepar mencit yang diinduksi GGlan kemudian diberi perlakuan buah
pepaya dengan 3 dosis yang berbeda selama 1 bipangleh hasil sebagaimana
yang akan diuraikan

Dari penelitian yang telah dilakukan data yangedieh dari hasil
perhitungan GOT pada hepar mencit yang diinduksiy @&hg kemudian diberi
perlakuan buah pepaya dapat dilihat pada lampiraibdé&a yang diperoleh
selanjutnya diuji dengan menggunakan analisis nariGBANOVA) dengan taraf
signifikansi 95%. Berikut ini adalah ringkasan haperhitungan ANOVA
terhadap pengaruh pemberian buah pep@gaic¢a papayaterhadap kadar GOT
hepar mencit yang diinduksi CCI

Tabel 4.1 Ringkasan ANOVA pengaruh pemberian bugdaya Carica papaya
terhadap kadar GOT hepar mencit yang diinduksi,CCI

SK db JK KT Fhit F a=005
Perlakuan 3 859044,13 286348,04 5, 45 3,41
Galat 13 682454,06 52496, 47
Total 16




Dari tabel 4.1 diatas dapat diketahui bahwa Fhitaig = 0,05. Sehingga
hipotesis nol (Ho) ditolak dan hipotesis 1 (H1kedina. Dari pernyataan tersebut
dapat diambil kesimpulan bahwa terdapat pengaruhbpgan buah pepaya
(Carica papaya terhadap kadar GOT hepar mencit yang diindukdi,.C

Untuk mengetahui perlakuan mana yang paling dfedtsiri semua
perlakuan yang diberikan maka dilakukan uji lanjighgan menggunakan uji
BNT pada taraf signifikansi 95 % yang dapat dilipatla tabel 4.2 berikut ini:

Tabel 4.2 Ringkasan uji BNT 5% dari pengaruh pembebuah pepayaCarica
papaya terhadap kadar GOT hepar mencit yang diinduk3i.C

Perlakuan Rerata GOT (I/U) Notasi BNT 5 %
K (+) 217, 88 a

D1 691, 87 b

D2 772,76 b

D3 777,02 b
Keterangan:
K(+) = Kontrol positif
D1 = Dosis | (0, 13 gr/mencit/hari)
D2 = Dosis Il (0, 26 gr/mencit/hari)
D3 = Dosis Il (0, 52 gr/mencit/hari)

Berdasarkan hasil uji BNT pada Tabel 4.2 dapagtdikui bahwa dosis |
berbeda nyata dengan kontrol positif tetapi tidekobda nyata dengan dosis |l
dan lll. Dengan demikian pemberian buah pep&@ari¢a papaya berpengaruh
terhadap kadar GOT hepar mencit yang diinduksi,G&hpi tidak memiliki
perbedaan yang nyata antar perlakuan. SehinggaguemiBuah pepayaarica
papayd dapat meningkatkan kadar GOT hepar mencit damglkatannya sesuai
dengan peningkatan dosis yang diberikan. Hal ipatailihat pada gambar 4.1

berikut:



Rerata Kadar GOT U/l
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Gambar 4.1 Diagram nilai rerata perubahan kadar @&k perlakuan pemberian
buah pepayaGarica papaya

Keterangan:

K (+) = Kontrol positif

D1 = Dosis | (0,13 gr/mencit/hari)
D2 = Dosis Il (0, 26 gr/mencit/hari)
D3 = Dosis Il (0, 52 gr/mencit/hari)

Sedangkan data yang diperoleh dari hasil perhiturgalar GPT hepar
mencit yang diinduksi C¢ldengan 3 dosis buah pepayzafica papaya yang
berbeda dapat dilihat pada ringkasan data pada 4abeyaitu data yang telah
dianalisis dengan menggunakan analisis variansi Q¥N) pada taraf
signifikansi 95 % .

Tabel 4.3 Ringkasan ANOVA pengaruh pemberian buegfapa Carica papaya
terhadap GPT hepar mencit yang diinduksiLCl

SK db JK KT Fhit Fa=005
Perlak 3 4386505, 55 142168,52 2,30 3,41
Galat 13 8239561, 39 633812, 41
Total 16

Dari tabel 4.3 diatas dapat diketahui bahwa Fhitaikg = 0,05. Sehingga
hipotesis nol (Ho) diterima dan hipotesis 1 (Hitpldk. Dari pernyataan tersebut

dapat diambil kesimpulan bahwa tidak terdapat permgpemberian buah pepaya




(Carica papaya terhadap kadar GPT hepar mencit yang diindulGl, @&tapi
pemberian buah pepay€drica papaya cenderung dapat meningkatkan kadar
GPT hepar mencit dan peningkatannya sesuai dengaingkatan pemeberian

buah pepayaGarica papayg (Lihat tabel 4.2)

Kadar GPT (U/l)
3000 1555676
2500 2287.78
2 2000 |
I 1448.98
O 1500 N e 112597 7
S 1000 | — ]
N
500 |
0
K () K (+) D1 D2 D3
Perlakuan

Gambar 4.2 Diagram nilai rerata perubahan kadar @k perlakuan pemberian
buah pepayaGarica papaya

Keterangan:

K (+) = Kontrol positif

D1 = Dosis | (0, 13 gr/mencit/hari)

D2 = Dosis Il (0, 26 gr/mencit/hari)
D3 = Dosis Il (0, 52 gr/mencit/hari)

4.2 Pembahasan

Pada penelitian tentang pengaruh pemberian buayadparica papayg
terhadap hepar yang diinduksi G@hi hewan coba yang digunakan adalah
mencit. Mencit merupakan hewan coba yang biasandkan dalam penelitian
selain berat badannya yang kurang dari 1 kg mgngdé mudah dipegang dan

dikendalikan, lama hidup ralatif singkat dan fisgihya identik dengan manusia.



Selain kelebihan tersebut mencit juga lebih pekeéhattap karsinogenik
(Kusumawati, 2004)

Dalam penelitian ini toksik yang digunakan adalaCDosis CC]yang
digunakan adalah 0, 2 ml dengan konsentrasi 80%g#&redosis yang digunakan
tersebut sudah dapat menunjukkan kerusakan paden drgpar sesuai dengan
penelitian yang telah dilakukan Winaya dan Suar$20@5), pemberian C¢0, 2
ml dengan konsentrasi 80 % yang diberikan selamair@gu sebanyak 4 kali
menunjukkan perubahan pada morfologi hepar melaitbontetraklorida yang
merupakan agen pembentuk radikal dalam tubuh yeEmgaima sensitif untuk hati
dapat menyebabkan terjadinya berbagai penyakibddetraklorida (CG) yang
masuk ke dalam hati akan dirubah menjadi trichlatyl oleh sitokrom hepatik
P-450, trichlorometil secara cepat akan bereaksigae oksigen membentuk
senyawa trichloromethyl peroxyd yang sangat redHidajat, 2005).

Sebagaimana diketahui hati dapat berhubungan demgenporta dan zat
yang diserap dari lambung-usus dan ginjal, karamgydi ekskresinya yang
berhubungan erat sekali dengan darah dan zat geshgpiat didalamnya (Koeman,
1987). Sehingga hati merupakan organ pertama ykag terpapar oleh bahan
yang bersifat toksik.

Kerusakan sel hati oleh radikal bebas dikarenakdak tterjadinya
ketidakseimbangan antara oksidan dan antioksidamgge terdapat elektron
yang tidak berpasangan yang sangat reaktif dant dagreaksi cepat dengan
DNA, protein dan lipid yang kemudian dapat menyddaabterjadinya stres

oksidatif (Indriyanti, 2005). Dalam Hidajat (2005ptres oksidatif merupakan



kondisi fisiologis yang memegang peranan pentingardaproses terjadinya
penyakit serta proses penuaan.

Sebagaimana Allah menciptakan segala sesuatu desgjgarbang maka
jika keseimbangan itu terganggu akan terjadi skakacauan. Dapat kita lihat
tidakseimbangnya oksidan dan antioksidan akan nibefdj&n timbulnya suatu
penyakit. Hal ini sesuai dalam Al-Qur’an surat tinéir ayat 7 — 8 berikut ini:

_ﬂ;% ALV ;gf;_; NI Ebsod dlals ]

Artinya: Yang Telah menciptakan kamu lalu menyemgkan kejadianmu

dan menjadikan (susunan tubuh)mu seimbang Dalantukempa saja
yang dia kehendaki, dia menyusun tubuhmu.

Stres oksidatif yang disebabkan tidak seimbanghkgalan dan atioksidan
ini dapat menyebabkan peroksidasi lipid di dalammimian sel hati. Kerusakan
sel membran ini juga menyebabkan mitokondria tarsgrsehingga pemasokan
energi yang diperlukan untuk memelihara fungsi d&mktur dari retikulum
endoplasma berkurang bahkan berhenti. Hal ini maadylean sintesis protein
menurun sehingga sel kehilangan daya untuk mengeludrigliserida, dari sini
akan terjadi degenerasi sehingga sel hati berleBié&k bagian yang luas dari sel
hati mengalami degenerasi berlemak maka hati akengatami kerusakan.
Sesuai dengan fungsi hati sebagai organ detoksifkerusakan pada organ hati
akan menyebabkan keracunan dalam tubuh (Koemaii).198

Penanda dini gangguan fungsi hati bisa dilakukamgae pengukuran
kadar enzim. Pengukuran kadar enzim yang bias&ullitm untuk mengetahui
kerusakan hati adalah enzim-enzim transaminasendsésum yang terdiri dari

aspartase amino transaminag@dST/GOT) yang disekresikan secara paralel



denganalanin amino transferase/glutamate pyruvate transase (ALT/GPT)
(Prihatniet a).

Transaminase merupakan jenis enzim intraseluleg yaribat di dalam
metabolisme karbohidrat dan asam amino. Transamidédmituhkan oleh tubuh
untuk pemindahan nitrogen dari asam amino dan pebiggn atom karbon yang
akan diubah menjadi glukosa dalam hepar (Matka). Dalam Umniyah (2007),
Glutamat Piruvat Transaminase merupakan enzim kkEldmpok tranaminase
yang mengkatalisis perpindahan gugus alfa amino aanin dan asanuo-
ketoglutarat membentuk piruvat dan asam glutamatuta@at Piruvat
Transaminase (GPT) ini banyak terdapat pada mitkarsel hepar. Sedangkan
Glutamat Oksaloasetat Transaminase (GOT) menggatgderpindahan gugus
alfa amino dan asam aspartat dan asgdatoglutarat menghasilkan pembentukan
asam oksaloasetat dan asam glutamat. GOT banykptdrpada sitosol hepar.

Sebagaimana diketahui enzim transaminase (GOT F) Gierupakan
enzim fungsional di dalam hati, sehingga keberadaaim transaminase diluar
sel misalnya di dalam darah dapat dijadikan sebpgaéntuan kerusakan hepar.
Hal ini karena adanya kerusakan sel-sel parenkimmbman atau permeabilitas
membran sel hati yang akan menyebabkan enzim @BaiteOksaloasetat
Transaminase (GOT) dan Glutamat Piruvat Transami(@®T) bebas keluar sel
sehingga masuk ke pembuluh darah melebihi keadaramahdan kadarnya dalam
darah meningkat (Kendran, 2001). Dalam penelitarpéngukuran kadar enzim
glutamat Oksaloasetat Transaminase (GOT) dan Gait&muvat Transaminase
(GPT) dilakukan pada organ hati. Dengan demikika jerjadi kerusakan pada

sel hati, maka kedua enzim ini dalam hati akan menu



Sebagaimana hasil dari penelitian yang telah diaku bahwa pada
kontrol positif (mencit injeksi CGJ) memiliki rerata kadar GOT dan GPT
terendah yaitu secara berturut-turut 217.88 /U @hh 55 I/U jika dibandingkan
dengan kontrol negatif (mencit normal) nilai rer&@T dan GPT adalah 2199, 68
I/lU dan 2526, 76 I/U Dengan demikian dapat dikatakehwa telah terjadi
kebocoran sel hati yang mengalami kerusakan kaddmgeksi CCl, yang
mengakibatkan enzim intra sel lolos keluar darihsdi sehingga kadar GOT —
GPT pada sel hati mencit yang diinduksi @@éngalami penurunan.

Pada tabel 4.2 rerata kadar GOT tertinggi terlptada perlakuan dosis Il
(0, 52 g/mencit/hari) yaitu sebesar 777, 02 I/Uaseberurutan diikuti oleh dosis |
(0, 13 g/mencit/hari) dan Il (0, 26 g/mencit/ha@besar 772, 76 I/U dan 691, 87
I/U. Dari rerata yang telah diketahui dari dosi®113 g/mencit/hari), dosis 2 (O,
26 g/mencit/hari) dan dosis 3 (0, 52 g/mencit/h&ainpak terjadi peningkatan
kadar GOT, peningkatan kadar GOT tersebut menandakhwa pemberian
pepaya Carica papaya cenderung dapat meningkatkan kadar GOT heparimenc
yang didinduksi CGl dan peningkatannya sesuai dengan dosis yang kiberi
meskipun peningkatan yang terjadi belum sampai ®elatd mencit kontrol
negatif (mencit normal) yaitu sebesar 2199, 86 I/U.

Pada penelitian ini sebagaimana terlihat pada #3etingkasan analisis
varian (ANOVA) menunjukkan bahwa Fhitung <a#0,05 sehingga dapat
dinyatakan bahwa tidak terdapat pengeruh pembéniah pepaya, akan tetapi
jika dilihat dari nilai rerata GPT pada gambar 4«&dar GPT cenderung
mengalami peningkatan. Rerata dosis tertinggietekl pada dosis Il (0,52

g/mencit/hari) yaitu 2287,78 I/U kemudian diikuteb dosis Il dan dosis | (0, 13



g/mencit/hari) , 1448,98 1/U dan 1125,97 I/U . Peghkiatan kadar GPT yang
terjadi dapat dikatakan bahwa buah pepaya cendenemgngkatkan kadar GPT
hepar mencit yang diinduksi CQheskipun kecenderungannya belum mendekati
kadar GPT mencit kontrol negatif (mencit normalessar 2526,76 1/U

Kerusakan hati dapat ketahui melalui kadar enzem gengamatan
struktur histologi. Sebagaimana terlihat dari pemgi@mn histologi pada mencit
kontrol negatif sel tidak mengalami kerusakan depsekrosis, radang vena
sentralis ataupun pelebaran vena sentralis. Untuitrdd positif histologi hepar
menunjukkan adanya nekrosis pada sel hepar yangatsgarah dan juga
pelebaran vena sentralis sebagaimana tampak pawlsaga.3. Pepaya dosis |
(0,13g/mencit/hari) yang diberikan menunjukkan balwena sentralis mengalami
peradangan yang ditandai dengan adanya jaringaa padian dalam vena
sentralis tetapi tidak tampak adanya nekrosis. i8g@m pada dosis Il (0,26
g/mencit/hari) dan Il (0,52 g/mencit/hari) hiktgi hepar telah mengalami
perbaikan yang mendekati normal meskipun pada gannmasih terdapat

pelebaran vena sentralis.



Gambar 4.3 Gambaran histologi hepar mencit kopwsltif (perbesaran 100X)
Keterangan :

1. Vena sentralis

2. Sinusoid

3. Sel nekrosis

4. Pelebaran vena sentralis

Gambar 4.4 Gambaran histologi hepar mencit koneghtif (perbesaran 100X)
Keterangan :

1.Vena sentralis

2.Sinusoid



Gambar 4.5 Gambaran histologi hepar mencit pemb@epaya Carica papaya
dosis | (0, 13 g/mencit/hari) perbesaran 100X)

Keterangan :

1. Vena sentralis

2. Sinusoid

3. Radang vena sentralis

Gambar 4.6 Gambaran histologi hepar mencit pemb@epaya Carica papaya
dosis Il (0, 26 g/mencit/hari) perbesaran 100X)

Keterangan :

1. Vena sentralis 3. Pelebaran vena sentralis

2. Sinusoid



Gambar 4.7 Gambaran histologi hepar mencit pemb@epaya Carica papaya
dosis Il (0,52 g/mencit/hari) perbesaran 100X)

Keterangan :

1.Vena sentralis 2. Sinusoid

Kerusakan histologi hepar seperti radang pada seng&alis disebabkan
karena rusakanya sel endotel yang sangat pekad&grhaat racun (C@L
Peradangan pada hepar dimulai pada vena senehbga tempat penampungan
darah yang berasal dari arteri hepatica dan veria.pskibat dari peradangan ini
sirkulasi darah terganggu dan dapat mengakibatkeln hepar mengalami
degenerasi hingga nekrosis karena kekurangan maglan oksigen (Rusmiati,
2004).

Kematian sel karena nekrosis ditandai dengan iegjadedema sel
(swelling) dan perubahan mitokondria yang semulailmeeversibel lalu menjadi
ireversibel. Perubahan mitokondria ini menyebabksannya jumlah ATP yang
dihasilkan, sehingga kanal NaK-ATP-ase sel-sel mhdgang semula tertutup

mengalami disfungsi kanal ion NaK-ATP-ase sehintgrauka. Dari disfungsi

kanal ion NaK-ATP-ase ini menyebabkan iohpun keluar dari sel dan ion Na



justru masuk ke dalam sel. Masuknya ion” Nalalu disertai oleh 40 sehingga
sel mengalami odema. Selain itu retikulum endopiksmitokondria dan sistem
intrasel yang lain mengalami dilatasi, sehinggagfursel yang makin menurun.
Dilatasi pada sistem intrasel yang terjadi menyk@alpemecahan membran sel,
sehingga isi sel berhamburan keluar dari sel (Bara@06). Begitu juga halnya
dengan peradangan vena sentralis, pelebaran vemalisedan nekrosis yang
terjadi pada sel hati mengakibatkan enzim yang fgeke dalamya (GOT-GPT)
berhamburan keluar sel hati sehingga jumlah enz@T-GPT di dalam organ
hati menurun.

Kerusakan sel hati yang disebabkan oleh radikab®ebi dapat diatasi
dengan pemberian antioksidan. Seperti yang kitaahket bahwa Allah
menurunkan suatu penyakit pasti Allah juga menumangbatnya pula. Menurut
Harliansyah (2001), di dalam individu yang sehadfesn antioksidan mampu
melindungi jaringan tubuh dari serangan radikalasetalam hal ini, ada tiga
kelompok antioksidan yang berperan. Antioksidammpri seperti SOD, GPX,
seruloplasmin, transferin, dan ferritin berfungsituk mencegah terbentuknya
radikal bebas yang baru. Antioksidan sekunder segigamin E, vitamin C,3-
karoten, biliburin dan albumin akan memutus jalempentukan reaksi berantai
dari radikal bebas. Sedangkan antioksidan terségers enzim-enzim yang
memperbaikai struktur sel yang rusak akibat semangalikal bebas. Namun
begitu sistem antioksidan di dalam tubuh dapat rakng defisiensi sebagai
akibat sejumlah keadaan, seperti polusi, radiasarst dan zat-zat kimia

termasuk di dalamnya karbontetraklorida (§Cl



Dalam kondisi seperti ini maka sistem antioksid&an menjadi penentu
untuk melindungi tubuh dari serangan radikal beldsh karena itu antioksidan
dari luar tubuh dibutuhkan untuk membantu melaveatikal bebas dalam tubuh.
Antioksidan seperti vitamin C, vitamin E d@nkaroten banyak terdapat dalam
sayur dan buah-buahan. Manusia sebagai makhluk gemygrahi kecerdasan
yang tinggi oleh Allah maka manusia harus berusaigenpelajari apa yang
terdapat di sekitarnya, misalnya dengan menelitdkagan berbagai jenis buah-
buahan yang mungkin bisa di jadikan sebagai batmmt-abatan karena tidak
mungkin Allah menciptakan sesuatu tanpa ada kegyaaaBuah pepaya
misalnya mengandung banyak vitamin C dan betakargémg dapat memutus
pembentukan radikal bebas .

Allah memberikan petunjuk yang begitu jelas dalamdn-Nya surat An-
Nahl ayat 69 yaitu untuk memakan buah-buahan yanigldmnya terdapat obat
bagi manusia sebagaimana yang terdapat dalam yaadutelah terbukti secara
medis dapat mengobati berbagai penyakit. Sebagairdatam tafsir surat An-
nahl ayat 69 dalam Ihsan (2008), Allah SWT mempsehatian para hamba-Nya
agar memikirkan bagaimana Allah telah memberikamdtgran kepada para
lebah itu mengumpulkan sari makanan dari berbageiam buah-buahan dan
bagaimana pula Allah SWT memberikan ilham kepada®glangga lebah-lebah
itu mempunyai kemampuan mengumpulkan sari-sari makalari buah-buahan
dan diubahnya menjadi madu yang tahan dan awek tidadah busuk.
Cara-cara itu ditempuhnya secara turun-temurun.abheliu mengisap sari
makanan dari buah-buahan dan bunga-bungaan ke dadamtnya dan dari

perutnya pula dikeluarkan madu yang bermacam-maeeamanya, menurut



jenisnya dari lebah itu. Ada yang putih dan adagyleekuning-kuningan dan ada
pula yang kemerah-merahan, sesuai denga jenis lélbatan tergantung pula
kepada buah-buahan dan bunga-bungaan yang adatatisgk Sehingga pada
buah-buahan dapat dijadikan obat sebagaimana abgttgrdapat di dalam madu.
Pada penelitian ini perlakuan yang digunakan unmuddawan radikal bebas
berupa CC] adalah buah pepayaCdrica papaya yang memiliki kandungan
vitamin C dan karoten yang tinggi.

Manfaat antioksidan dari buah pepay@afica papaya karena adanya
kandungan antioksidan berupa vitamin C dan kardtehijni juga sesuai dengan
pernyataan yayasan kanker Internasional pada ta88n dalam Kumalaningsih
(2006), bahwa kandungan vitamin C dan karoten yaagyak terdapat pada
pepaya dapat membantu mencegah kanker yang merupakeh satu penyakit
degeneratif yang disebabkan oleh radikal bebas.

Vitamin C berperan sebagai inhibitor pembentukadiked bebas dan
scavenger radikal bebas. Vitamin in mencegah oksigada molekul yang
berbasis cairan, misalnya plasma darah. Denganka@gemvitamin C berperan
dalam menghambat reaksi oksidasi yang berlebihdamdaubuh, akan tetapi
vitamin C dalam jumlah yang berlebihan juga ddygatindak sebagai prooksidan
karena vitamin C mudah dioksidasi menjadi dehidtodsat (Sofia, 2004).

Sedangkan menurut Hidajat (2005), karoten adaléibkasidan yang larut
dalam lemak selain itu karoten mempunyai aktiwtigéamin A paling tinggi yang
dapat melindungi membran sel terhadap stress dKss#dain itu karoten juga
berfungsi mencegah terjadinya reaksi berantai i@alikal bebas. Pada mulanya

B-karoten yang diabsorbsi melalui mebran sitoplatapsan mukosa intestinum,



kemudian diubah menjadi vitamin A atau langsungukdse pembuluh darah
(Suwandi, 2001.).

Karetonoid mempunyai struktur kimia khusus yang marmmenetralkan
atau memadamkan reaktifitagglet oxygerdengan cara memberikan energi ke
seluruh molekul karotenoid. Untuk dapat memadandiaglet oxygertersebut,
karotenoid harus mempunyai sedikitnya 9 ikatan kapgdengan ikatan tunggal
diantara ikatan rangkap. Susunan kimia ini dinamalanjugated double bond
B-karoten mempunyai 11 ikatan kimia tersebut. Einelgri singlet oxygen
dipindahakan ke B-karoten kembali ke energi senRdala saat itainglet oxygen
telah diubah menjadi oksigen normal. B-karoten kiidasak oleh pemindahan
energi darisinglet oxygentersebut tetapi akan mengulangi proses yang sama
dengansinglet oxygerlain. Satu mol B karoten mampu memadamkan sampai
1000 molsinglet oxygenkemampuan inilah yang membuat B-karoten merupakan
pemadansinglet oxygelyang sangat handal (Suwandi, 1991).

Karena kandungan antioksidan yang tinggi di dalampaga, maka pepaya
dapat dijadikan sebagai penangkal radikal bebagy ydapat menyebabkan
beberapa penyakit di dalam tubuh. Dalam 100 gr Ipegiaya terkandung vitamin
C 78 mg dan vitamin A 365 SI. Sedangkan kebutuhanusia terhadap vitamin
C untuk perharinya adalah 30-60 mg perhari dan kukiebutuhan B-karoten
perhari adalah 5-6 mg (Kumalaningsih, 2006) .

Jika radikal bebas di dalam tubuh telah mengalaseiknbangan dengan
antioksidan maka kerusakan sel yang disebabkan wdikal bebas dapat
terhindar dengan demikian sel akan mengalami regenesel secara normal.

Dengan demikian buah pepaya dapat dikatakan selbagaioprotektor karena



kemampuannya dalam menangkap radikal bebas sehisgigsel hati tidak
mengalami kerusakan yang kemudian kadar GOT-GPTlandahati tidak
mengalami kebocoran keluar dari sel hati. Sebagantarlihat dalam rerata
kadar GOT-GPT yang mengalami peningkatan setelatb@san buah pepaya.

Pada penelitian yang telah dilakukan buah pepaymtdememberikan
pengaruh terhadap kadar GOT tetapi tidak berpehgarhadap kadar GPT, akan
tetapi pada rerata kadar GOT dan GPT menunjukkamglatan sesuai dengan
dosis yang diberikan. Kadar GOT yang diperoleh gamberian pepaya dengan 3
dosis yang berbeda secara berturut-turut memilildi mata-rata 691,94 1/U,
772,76 /U, dan 777,01 I/U. Haslil rata-rata tersemenunjukkan kadar GOT
mengalami peningkatan seiring dengan peningkatars ¢ge@paya yang diberikan.
Dari uji BNT tidak menunjukkan beda nyata untukl@enan yang diberikan akan
tetapi terdapat beda nyata antara perlakuan Edarhyata dengan kontrol positif
tetapi tidak berbeda nyata dengan dosis Il daibkhgan demikian dapat diambil
kesimpulan bahwa pemberian buah pep&arita papaya memiliki pengaruh
dalam meningkatkan kadar GOT. Karena kemampuan pegaya dalam
melindungi sel-sel hati dari serangan radikal beivedka buah pepaya dapat
dijadikan dalam terapi pengobatan, selain mudabkudilakukan, buah pepaya
merupakan buah yang tidak mengenal musim sehinggiamuntuk didapatkan
selain itu buah pepaya juga mudah dicerna sehidggat diberikan pada semua
usia.

Peningkatan kadar GOT dan GPT pada perlakuan pepaglaoengaruhi
oleh dosis yang diberikan, semakin besar dosis g#mgyikan maka kandungan

zat di dalamnya juga semakin besar. Untuk hasil darBNT yang tidak



menunjukkan adanya perbedaan yang nyata antars pegayalarica papaya
yang diberikan hal ini di duga dosis yang diberikaralu rendah atau bahkan

waktu pemberian buah pepaya yang terlalu pendek.



BAB V

KESIMPULAN DAN SARAN

5.1 Kesimpulan

Berdasarkan penelitian yang telah dilakukan, ma#tpat disimpulkan
bahwa pemberian buah pepayzafica papaya memberikan pengaruh terhadap
kadar enzim transaminase GOT hepar mencit, tetalpinb dapat memberikan
pengaruh terhadap kadar enzim transaminase GPTr negacit. Akan tetapi
pada rerata kadar enzim tranaminase GOT —GPT hmpacit tampak terjadi
peningkatan kadar GOT —GPT setelah pemberian baphyp dan peningkatan
kadar GOT — GPT yang terjadi sesuai dengan besatagis yang diberikan.
Sedangkan pada pengamatan histologi hepar meraditfrpayaGarica papaya

dapat memberikan pengaruh terhadap penurunan karubapar mencit.

5.2 Saran
Disarankan untuk dilakukan penambahan dosis daa [gemberian buah
pepaya Carica papay® karena pada penelitian yang telah dilakukan rbelu

diketahui dosis efektif buah pupay@afica papayayang diperlukan.
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Lampiran 1.
Pengukuran kadar GOT — GPT Hepar

HEPAR

|

Diperfusi pada bagian jantung

Dicuci dengan larutan PBS

|

Ditimbang seberat 0.5 gr

Ditambah dengan NaCl 0, 9 %
Digerus dengan mortar

|

Dihomogensi
¢ Diperoleh

HOMOGENAT

|

Dimasukka dalam tabung ependorf

'

Disentrifuge 8000 rpm selama 10 menit

|

SUPERNATAN

|

Diambil sebanyak 1Q0

|

Dihomogenkan

Dibaca absorbansinya pada panjang gelombang 360 nm

l

NILAI ABSORBANSI



Lampiran 2 Data kadar GOT dan GPT hepar mencit dengan berbagai
perlakuan

Kadar GOT Pada hepar mencit dengan pemberian p&payiaa papaya selama
30 hari

Perlakuan Kadar GOT Hepar mencit (U/l) Total Rerata
1 2 3 4

K() 714,45 | 4622,24 827,96 2634,07 8798,/72 992868

K(+) | 164,43 | 198,55 360,25 148,29 87152 BB/

]

)
D1 628, 74| 714,26] 709,71 714,78 2767,/78 691,94
D2 803,74 | 869,15 555,94 862,22 3091,/05 772)76
D3 1436, 15| 502,26 591,42 578,41 3108,04 777/0

Total 3747,51] 6906, 7% 3045,28 4937,b7 18637,11

Kadar GPT Pada hepar mencit dengan pemberian pépasiaa papaya selama
30 hari

Perlakuan Kadar GPT Hepar mencit (U/1) Total Rerata
1 2 3 4

K@) 4864, 47| 1105,42 2019,29 2117,860107,04| 2526, 76

K(+) 811,70 | 948,89 746,54 1139, 08646, 22| 911, 55

D1 973,13 | 1140,69 1216,64 11/3,44 450390 1975
D2 996,90 | 460, 63] 3311, 841026, 57| 5795, 94 1448, 98
D3 2992, 63| 2258,50 818,76 3081,P3 9151,12 2287

Total 10638,83| 5914,13 8113,07 8538, 19 33204,22




Lampiran 3
1. Analisis variansi (ANOVA) pada kadar GOT

_(ZX)?
Tt

_ (983839)°
 4x4

_ 9679391779
16

= 6049619, 86
b. JK
1. JK Total Percobaan EX? — FK
= (164, 43 + 198, 55 + 360, 25 + 148, 28 + 628, 74
+ 714, 55 + 709, 7% + 714, 78 + 803, 74+ 869, 15
+ 555, 94 + 862, 23 + 1436, 15 + 502, 26 + 591,
42 + 578, 2%) — 6049619, 86
= 1541498, 19

LEX)PHEX) HE X))+ (E X,

a. FK

2. JK Perlakuan FK
r
7152° + 276749 + 30 > +31 -
8715 6749 43 9105° + 310810 173666681
= 859044,13
3. JK Galat = JK total Percobaan — JK perlakuan

= 1541498, 19 — 859044, 13
= 682454, 06



2. Analisis variansi (ANOVA) pada kadar GPT

FK

b.

5. IK Perlakuan ==X T X))+ (2 X,)" + (2 X,)” _

_(ZX)?

T otr

_ (2309718)°
Y

_ 533479724
16

= 33342482, 75
JK
1. JK Total Percobaan EX? - FK

= (811, 76 + 948, 89 + 746, 54 + 1139, 08 + 973,
13 + 1140, 68 + 1216, 64 + 1173, 44 + 996,
90%+ 460, 63 + 3311, 84+ 1026, 57 + 2992, 63

+ 2258, 56 + 818, 76 + 3081, 23) — 33342482,
75

= 12626066, 94

FK
-
4622° +450390° +579594° +915112°
3646, 390 45 9594° +91511 3334248775
= 4386505, 55
3. JK Galat = JK total Percobaan — JK perlakuan

= 12626066, 94 — 4386505, 55
= 8239561, 39



Lampiran 4Perhitungan uji lanjut BNT pada taraf signifikansi 95 %

Kadar GOT

2KTGalat
BNTso, = to,05(13) X | ————
Ulangan

=216 X /2X52;196,47

= 2,16 X/2624824

= 349,95



Lampiran 5Gambar Alat dan Bahan Penelitian

i

2008/06/24

2008/06/24

Gambar 2. Sentrifuge

Gambar 3. Spektofotometer
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Gambar 4. Mikropipet

2008/06/25

Gambar 5. Reagen GOT-GPT

Gambar 6. Buah pepaya matang



Lampiran 6Gambar Pelaksanaan Penelitian

Gambar 1. Penyuntikan mencit secara subkutan

Gambar 2. Pembedahan mencit

2008/06/24

Gambar 3. Penggerusan hepar dengan mortar
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Gambar 4. Homogenat hepar



Lampiran 7 Tabel Kadar GOT-GPT
Tabel. Kadar GPT pada hepar mencit

Perlakuan Kadar GPT (U/l)

I I 1 v

Tabel. Kadar GOT pada hepar mencit

Perlakuan Kadar GOT (U/l)

I Il 1] \Y

5

Keterangan:
I : Kontrol negatif (-),mencit normal tanpa injekSCl, dan tanpa
pemberian pepaya
I : Kontrol positif (+), mencit diinjeksi CGl0,2 ml dan tanpa
pemberian buah pepaya
Il : Kelompok mencit yang diinjeksi dengan GGJ2 ml dan diberi

pepaya dengan dosis 0,13 g/mencit/hari



A\ : Kelompok mencit yang diinjeksi dengan GG@J2 ml dan diberi
pepaya dengan dosis 0,26 g/mencit/hari
\% : Kelompok mencit yang diinjeksi dengan GQJ2 ml dan diberi

pepaya dengan dosis 0,52 g/mencit/hari
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