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PENGARUH PEMBERIAN EKSTRAK DAUN CENGKEH (Syzygium
aromaticum) TERHADAP SEL RADANG DAN HISTOLOGI PARU-PARU
MENCIT (Mus musculus) YANG DIPAPAR ASAP ROKOK

Fadilla Nur Safitri, Retno Susilowati, Ahmad Barizi

Program Studi Biologi, Fakultas Sains dan Teknologi, Universitas Islam Negeri
Maulana Malik Ibrahim Malang

ABSTRAK

Asap rokok mengandung berbagai zat toksik dan radikal bebas yang dapat memicu stres
oksidatif dan respon inflamasi pada jaringan paru. Kondisi ini menyebabkan peningkatan
infiltrasi sel radang serta terjadinya penebalan dinding alveolus sebagai tanda kerusakan
jaringan paru. Salah satu tanaman herbal yang berpotensi melindungi jaringan paru adalah
daun cengkeh (Syzygium aromaticum) yang memiliki kandungan senyawa bioaktif seperti
eugenol dan flavonoid yang bersifat antioksidan dan antiinflamasi. Penelitian ini bertujuan
untuk mengetahui pengaruh pemberian ekstrak daun cengkeh terhadap infiltrasi sel radang
dan gambaran histologi paru mencit yang dipapar asap rokok. Penelitian ini menggunakan
rancangan acak lengkap (RAL) dengan metode eksperimental, yang terdiri dari empat
kelompok perlakuan dengan masing-masing perlakuan terdiri dari lima ulangan. Kelompok
perlakuan ini terdiri dari kelompok normal, kontrol negatif, kelompok dosis ekstrak daun
cengkeh rendah (28 mg/20gBB) dan kelompok dosis ekstrak daun cengkeh tinggi (42
mg/20gBB). Jaringan paru diamati secara histopatologis menggunakan pewarnaan HE
dengan skoring infiltrasi sel radang dan penebalan dinding alveolus (0-3). Hasil penelitian
menunjukkan bahwa paparan asap rokok secara signifikan meningkatkan infiltrasi sel
radang dan penebalan dinding alveolus pada jaringan paru mencit. Pemberian ekstrak daun
cengkeh secara signifikan mampu menurunkan infiltrasi sel radang serta menurunkan
penebalan dinding alveolus dibandingkan kelompok kontrol negatif. Dengan demikian,
ekstrak daun cengkeh berpotensi memberikan efek protektif terhadap kerusakan paru
akibat paparan asap rokok.

Kata kunci: Asap rokok, histologi paru, infiltrasi sel radang, penebalan dinding alveolus,
Syzygium aromaticum
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THE EFFECT OF CLOVE LEAF EXTRACT (Syzygium aromaticum)
ON INFLAMMATORY CELLS AND LUNG HISTOLOGY IN MICE (Mus
musculus) EXPOSED TO CIGARETTE SMOKE

Fadilla Nur Safitri, Retno Susilowati, Ahmad Barizi

Biology Program Study, Faculty of Science and Technology, The State Islamic
University of Maulana Malik Ibrahim Malang

ABSTRACT

Cigarette smoke contains various toxic substances and free radicals that can trigger
oxidative stress and an inflammatory response in lung tissue. This condition leads to
increased infiltration of inflammatory cells and thickening of the alveolar walls, indicating
lung tissue damage. One herbal plant with the potential to protect lung tissue is the clove
leaf (Syzygium aromaticum), which contains bioactive compounds such as eugenol and
flavonoids that possess antioxidant and anti-inflammatory properties. This study aims to
determine the effect of clove leaf extract administration on inflammatory cell infiltration
and the histological profile of the lungs in mice exposed to cigarette smoke. This study
employed a completely randomized design (CRD) using an experimental method,
consisting of four treatment groups, each with five replicates. The treatment groups
consisted of a normal group, a negative control group, a low-dose clove leaf extract group
(28 mg/20 g body weight), and a high-dose clove leaf extract group (42 mg/20 g body
weight). Lung tissue was examined histopathologically using H&E staining with scoring
of inflammatory cell infiltration and alveolar wall thickening (0-3). The results showed
that exposure to cigarette smoke significantly increased inflammatory cell infiltration and
alveolar wall thickening in mouse lung tissue. Administration of clove leaf extract
significantly reduced inflammatory cell infiltration and alveolar wall thickening compared
to the negative control group. Thus, clove leaf extract has the potential to provide a
protective effect against lung damage caused by cigarette smoke exposure.

Keywords: Cigarette smoke, inflammatory cell infiltration, lung histology, Syzygium
aromaticum, thickening of the alveolar walls
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BAB1
PENDAHULUAN
1.1 Latar Belakang

Merokok adalah masalah kesehatan serius bagi penduduk di Indonesia. Hal
ini karena merokok dapat memicu penyakit kronis yang berpotensi meningkatkan
angka kematian. Di sisi lain, sebagian masyarakat Indonesia masih menganggap
merokok sebagai kebiasaan normal dari kehidupan sosial. Pada generasi muda,
jumlah perokok pemula cukup tergolong tinggi, sehingga mencerminkan
perkembangan yang patut diwaspadai (Husein & Menga, 2019).

Organisasi Kesehatan Dunia (WHO) melaporkan bahwa prevalensi
merokok di tingkat global masih tinggi, dengan lebih dari 1,1 miliar orang tercatat
sebagai pengguna tembakau aktif. Dalam beberapa tahun terakhir, merokok
berkontribusi terhadap 22,3% kematian global akibat penggunaan tembakau yang
berlebihan (De Silva ef al., 2024). Menurut WHO, sekitar 70,2 juta orang atau
34,5% dari populasi dewasa di Indonesia diketahui menggunakan tembakau. Dari
persentase tersebut, 65,5% adalah pria dan 3,3% adalah perempuan. Tingkat
paparan asap rokok di lingkungan publik juga masih tergolong cukup tinggi, yaitu
sekitar 74,2% di restoran dan 44,8% di tempat kerja (WHO, 2024).

Rokok merupakan produk yang dibuat dari bahan dasar tembakau, dan
digunakan dengan cara dibakar dan asapnya diisap atau dihirup. Produk ini terdiri
dari beragam jenis, seperti rokok putih, rokok kretek, cerutu, dan lain-lain
(Rahmatika, 2021). Asap rokok diketahui memiliki ribuan bahan kimia yang dapat
membahayakan tubuh, seperti tar, nikotin, karbonmonoksida (CO), timbal, serta

radikal bebas yang bersifat karsinogenik (Ardina, 2018).



Kebiasaan merokok adalah penyebab utama berbagai penyakit tidak
menular, termasuk penyakit kardiovaskular, gangguan organ paru, kanker mulut,
stroke, serta masalah kehamilan, yang saat ini menjadi faktor kematian paling
banyak di dunia, termasuk di Indonesia (Nur et al., 2022). Efek merokok tidak
hanya dialami oleh perokok aktif, tetapi juga individu di sekitarnya. Paparan asap
rokok mengandung radikal bebas yang bersifat tidak stabil dengan jumlah tinggi,
sehingga memicu stress oksidatif dan peradangan kronis pada tubuh. Kondisi ini
secara perlahan merusak jaringan paru mulai dari trakea, bronkus, bronkiolus,
hingga alveoli paru yang pada akhirnya menggangu fungsi paru secara keseluruhan
(Herdiani & Putri, 2018).

Paparan asap rokok dapat menyebakan terjadinya infiltrasi sel radang dan
penebalan pada dinding alveolus. Asap rokok yang terhirup melalui saluran
pernapasan akan dikenali tubuh sebagai antigen sehingga memicu pelepasan
mediator inflamasi sebagai awal dari proses kerusakan jaringan paru. Paparan
dalam jangka panjang dapat menyebabkan akumulasi radikal bebas yang
melampaui kapasitas antioksidan tubuh, akibatnya memicu stress oksidatif. Kondisi
ini meningkatkan risiko kerusakan sel, peradangan kronis, serta perubahan histologi
paru seperti penebalan dinding alveolus, destruksi septum alveolar dan edema
(Wurangian et al., 2024).

Peningkatan jumlah sel radang pada saluran pernapasan dan alveolus dapat
memperparah stres oksidatif, karena sel-sel inflamasi tersebut juga menghasilkan
oksidan. Jika terjadi terus-menerus, proses peradangan yang berlebih dapat
menimbulkan kerusakan yang luas pada jaringan paru dan mengalami peradangan

kronik (Qiu et al., 2016).



Penelitian terdahulu pada tikus wistar yang terpapar asap rokok
konvensional sebanyak tiga batang per hari selama tiga minggu menunjukkan
perubahan pada warna serta ukuran organ paru. Secara mikroskopik, ditemukan
infiltrasi sel radang dalam jumlah banyak, hiperemi, dan penebalan dinding
alveolus (Wurangian et al., 2024). Penelitian lain pada mencit yang dipaparkan asap
rokok kretek selama 14 hari menunjukkan adanya kerusakan histologi paru secara
signifikan. Sebanyak 76,5% mencit menunjukkan infiltrasi sel radang, 64,7%
mengalami penutupan alveoli oleh makrofag alveolar, dan 88,2% menunjukkan
kerusakan pada struktur membran alveolus (Oktora et al., 2023).

Penggunaan obat sintesis sering digunakan untuk mengatasi berbagai
penyakit, termasuk peradangan paru akibat asap rokok. Kortikosteroid seperti
dexamethasone terbukti mampu menurunkan infiltrasi sel radang dan memperbaiki
kerusakan histologi organ. Pada model tikus Chronic Obstructive Pulmonary
Disease (COPD), kombinasi dexamethasone dengan losartan mampu mencegah
perkembangan efisema, mengurangi alveoli yang rusak, serta menurunkan
parameter peradangan sepertit MDA, MMP-9, ICAM-1, CRP, dan ekspresi NF-kB
(Sokar et al., 2021).

Penggunaan dexamethasone dalam jangka panjang berisiko menimbulkan
beberapa efek samping, seperti kenaikan kadar gula, hipertensi, osteoporosis, dan
melemahkan sistem imun sehingga tubuh lebih rentan mengalami infeksi (Saputro
etal.,2023). Kondisi ini mendorong sebagian masyarakat lebih memilih obat herbal
yang dinilai lebih aman, mudah didapatkan, dan biaya relatif lebih terjangkau
dibandingkan obat sintesis (Sari, 2024). Pemanfaatan bahan alam sebagai alternatif

pengobatan menunjukkan bahwa tumbuhan memberikan berbagai manfaat bagi



kehidupan, khususnya di bidang kesehatan. Hal ini sejalan dengan firman Allah

SWT dalam Al-Qur’an Surat Asy-Syu’ara ayat 7 yang berbunyi:

-0 0/

focﬁijww‘vfuﬁﬂ‘d‘ %

Artinya: “Apakah mereka tidak memperhatzkan bumi, betapa banyak Kami telah
menumbuhkan di sana segala jenis (tanaman) yang tumbuh baik?” (QS.
Asy-Syu’ara ayat 7).

Kata ~ X gé} bermakna “tanaman yang tumbuh baik” yang berarti setiap
tumbuhan yang ada di alam mempunyai kegunaan dan tidak diciptakan secara sia-
sia. Tumbuhan tersebut dapat dimanfaatkan sebagai bahan pengobatan alami,
karena mengandung beragam senyawa kimia dengan manfaat yang telah maupun
belum diketahui manfaatnya. Menurut tafsir karangan Asy-Syaukani dalam Fathul
Qadir jilid 8 (2008) dijelaskan bahwa beragam jenis tumbuhan yang hidup di bumi
memiliki banyak kegunaan dan hanya Allah sebagai Tuhan semesta alam yang
mampu menumbuhkannya.

Dari uraian di atas juga menegaskan bahwa setiap penyakit Allah SWT
berikan pada hakikatnya juga disertai dengan penawar atau obatnya. Dari Abu
Hurairah RA. Rasulullah SAW bersabda:

AV AN

Artinya: “Allah tidak menurunkan seuatu penyakit kecuali Allah menurunkan
kepadanya obat” (Shahih Bukhari No. 5678).

Hadist di atas menegaskan bahwa setiap penyakit yang diturunkan Allah
SWT pasti disertai dengan obatnya, dan kesembuhan akan terjadi dengan izin-Nya.
Apabila masih terdapat penyakit yang sulit diobati, hal ini bukan berarti tidak ada
obatnya, melainkan obat tersebut belum berhasil ditemukan (Friyadi, 2021). Seiring
dengan upaya menemukan solusi yang tepat dalam mengatasi permasalahan

kesehatan, termasuk kerusakan jaringan paru akibat paparan asap rokok,



pemanfaatan senyawa alami yang bersifat antioksidan dan antiinflamasi dari
tanaman herbal semakin banyak dikaji.

Daun cengkeh diketahui mengandung beragam komponen bioaktif yang
berpotensi melindungi jaringan paru dari kerusakan. Senyawa-senyawa aktif ini
meliputi eugenol, flavonoid, saponin, dan tanin. Berbagai komponen ini
mempunyai aktivitas antiinflamasi, antioksidan, analgesik, dan antiseptik yang
dapat membantu menetralkan radikal bebas (Harun et al., 2025).

Ekstrak daun cengkeh mengandung flavonoid total sebesar 73,08 mgRE/g
yang setara 7,308%. Selain flavonoid, daun cengkeh juga mengandung eugenol
dengan kadar tinggi, yaitu sekitar 70-80%, yang diketahui memiliki berbagai
aktivitas famakologis (Wahyulianingsih ef al., 2016). Senyawa-senyawa tersebut
berpotensi memberikan perlindungan pada jaringan paru dari kerusakan akibat
radikal bebas, serta membantu menormalkan respon inflamasi yang dipicu oleh
paparan asap rokok.

Beberapa penelitian terdahulu juga melaporkan bahwa cengkeh memiliki
potensi untuk melindungi jaringan paru yang rusak akibat paparan asap rokok.
Berdasarkan penelitian Lisdiana & Nuraini (2018), ekstrak cengkeh yang kaya
eugenol terbukti memiliki efek protektif terhadap kerusakan jaringan paru. Pada
penelitian yang dilakukan pada tikus dengan paparan asap rokok kretek berkadar
nikotin 1,8 mg dan tar 32 mg selama 2x15 menit per hari selama 29 hari, ditemukan
adanya kerusakan histologi paru berupa infiltrasi sel inflamatori, edema, dan
atelektasis. Pemberian ekstrak cengkeh, terutama pada dosis 23 mg/200gBB,
mampu menghambat kerusakan jaringan, yang ditunjukkan oleh hasil histologi

alveolus yang relatif normal.



Penelitian ini bertujuan untuk mengetahui pengaruh pemberian ekstrak daun
cengkeh (Syzygium aromaticum) terhadap infiltrasi sel radang dan penebalan
dinding alveolus paru mencit (Mus musculus) yang terpapar asap rokok. Penelitian
ini diharapkan dapat menjadi referensi ilmiah mengenai potensi daun cengkeh
sebagai agen alami dalam membantu melindungi kesehatan jaringan paru dari

dampak asap rokok.

1.2 Rumusan Masalah
Rumusan masalah dalam penelitian ini adalah sebagai berikut:
1. Bagaimana pengaruh pemberian ekstrak daun cengkeh (Syzygium aromaticum)
terhadap sel radang paru mencit (Mus musculus) yang terpapar asap rokok?
2. Bagaiman pengaruh pemberian ekstrak daun cengkeh (Syzygium aromaticum)

terhadap histologi paru-paru mencit (Mus musculus) yang terpapar asap rokok?

1.3 Tujuan Penelitian
Tujuan dalam penelitian ini adalah sebagai berikut:

1. Untuk mengetahui pengaruh pemberian ekstrak daun cengkeh (Syzygium
aromaticum) terhadap sel radang paru mencit (Mus musculus) yang terpapar
asap rokok.

2. Untuk mengetahui pengaruh pemberian ekstrak daun cengkeh (Syzygium
aromaticum) terhadap histologi paru-paru mencit (Mus musculus) yang

terpapar asap rokok.



1.4 Manfaat Penelitian

a. Manfaat Teoritis
Manfaat dari penelitian ini diharapkan memberikan informasi ilmiah terkait
potensi ekstrak daun cengkeh (Syzygium aromaticum) baik sebagai agen
antioksidan maupun antiinflamasi, yang dapat menekan kerusakan jaringan paru
akibat paparan asap rokok.

b. Manfaat Praktis
Manfaat dari penelitian ini diharapkan dapat menjadi dasar pemanfaatan bahan
alami sebagai alternatif pencegahan atau pendukung terapi terhadap kerusakan

paru akibat asap rokok.

1.5 Batasan Masalah
Batasan masalah dalam penelitian ini adalah sebagai berikut:

1. Daun cengkeh (Syzygium aromaticum) diperoleh petani lokal.

2. Ekstraksi daun cengkeh (Syzygium aromaticum) dilakukan dengan metode
maserasi menggunakan pelarut etanol 96%.

3. Asap rokok berasal dari pembakaran rokok filter (rokok komersial).

4. Penggunaan hewan coba berupa mencit jantan usia 8-12 minggu dengan berat
badan 20-30 gram.

5. Parameter yang diamati meliputi infiltrasi sel radang dan gambaran histologi

paru berupa penebalan dinding alveolus mencit yang dipapar asap rokok.



BABII
TINJAUAN PUSTAKA
2.1 Rokok dan Asap Rokok
2.1.1 Rokok

Rokok merupakan produk berbentuk silinder yang dibungkus kertas dan
berisi cacahan daun tembakau, dengan panjang sekitar 70 mm sampai 120 mm serta
diameter sekitar 10 mm (Praditha ef al., 2018). Berdasarkan Peraturan Pemerintah
Republik Indonesia Nomor 19 Tahun 2003, Pasal 1 ayat 1 tentang Pengamanan
Rokok bagi Kesehatan, rokok diartikan sebagai hasil olahan tembakau yang
dikemas. Produk ini berasal dari tanaman Nicotiana rustica, Nicotiana tabacum,
atau spesies sejenis maupun hasil sintesisnya, yang mengandung nikotin dan tar,
dengan atau tanpa penambahan bahan lain (Asmaunizar, 2018).

Produk rokok di Indonesia dibedakan menjadi 3 jenis berdasarkan
komposisi bahan penyusunnya, yaitu rokok kretek, rokok putih, dan cerutu. Rokok
kretek merupakan hasil perpaduan tembakau rajangan dengan cengkeh, yang
menghasilkan bunyi “kretek-kretek” ketika dibakar. Sementara itu, rokok putih
dibuat dari tembakau Virgina iris atau jenis tembakau lain tanpa tambahan cengkeh,
baik menggunakan filter maupun tidak, dan umunya dibungkus dengan kertas
sigaret. Adapun, cerutu adalah olahan tembakau dengan bagian luar terbuat dari
daun tembakau dan bagian dalam berisi potongan tembakau yang dipadatkan
(Florentika & Kurniawan, 2022).

Perokok umumnya dibedakan dua, yaitu perokok aktif dan perokok pasif.
Perokok aktif adalah seseorang yang memiliki kebiasaan merokok secara rutin

dalam kehidupan sehari-hari, bahkan menimbulkan rasa tidak nyaman ketika tidak



merokok dalam satu hari. Di sisi lain, perokok pasif adalah individu yang tidak
merokok, tetapi terpapar asap rokok dari lingkungan sekitarnya (Candra & Rahmad,
2021).

Status merokok diklasifikasikan ke dalam tiga, yaitu perokok aktif, mantan
perokok, dan bukan perokok. Perokok aktif didefinisikan sebagai individu yang
merokok satu batang rokok setiap hari dan telah berlangsung sekurang-kurangnya
satu tahun. Mantan perokok adalah individu yang sebelumnya merokok namun
sudah berhenti. Sementara itu, bukan perokok adalah individu yang tidak pernah
merokok. Berdasarkan Tingkat konsumsi harian, perokok dibagi menjadi perokok
ringan dengan konsumsi 1-10 batang/hari, perokok sedang 11-20 batang/hari, serta

perokok berat yang mengonsumsi lebih 20 batang/hari (Rahmatika, 2021).

2.1.2 Kandungan Zat Berbahaya dalam Asap Rokok

Asap rokok diketahui memiliki ribuan kandungan senyawa kimia berbahaya
yang bekerja melalui berbagai mekanisme tubuh. Senyawa-senyawa tersebut
dilepaskan ke udara dalam bentuk fase partikel dan fase gas. Fase partikel
mencangkup kandungan tar (yang terdiri dari beberapa bahan kimia), nikotin,
benzene dan benzo. Sementara itu, fase gas terdiri atas senyawa yang mudah

menguap antara lain karbon monoksida, ammonia, dimethyl nitrosamine,

formaldehida, hidrogen sianida dan akrolein (Armalini & Friadi, 2019).
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Gambar 2.1 Kandungan zat toksik dalam rokok (Putra, 2016)

Asap rokok terdiri atas beragam senyawa toksik yang bersifat karsinogenik,
mutagenik, serta mengandung Reactive Oxygen Species (ROS) dalam bentuk
partikel yang mampu memicu kerusakan oksidatif pada tubuh. Dalam satu batang
rokok terdapat sejumlah zat toksik, termasuk karbon dioksida (CO:), karbon
monoksida (CO), hidrogen sianida, ammonia, hidrokarbon, tar, dan nikotin (Johan,

2023).

2.1.3 Dampak Asap Rokok terhadap Kesehatan

Merokok memberikan dampak negatif bagi kesehatan, baik pada perokok
aktif maupun individu di sekitarnya. Senyawa toksik dalam rokok dapat
menimbulkan kerusakan jaringan dan meningkatkan risiko berbagai penyakit,
mulai dari gangguan pada rongga mulut, kerongkongan, hingga saluran pernapasan.
Selain itu, kebiasaan merokok memicu peningkatan risiko penyakit serius, seperti
kanker paru dan penyakit paru obstruktif (Nur et al., 2022).

Merokok pada usia remaja dikatahui dapat menyebabkan berbagai penyakit
serius, seperti kanker paru-paru dan penyakit jantung sejak usia dini. Perilaku ini
juga dapat mempengaruhi kesehatan kulit dan memicu terjadinya penuaan dini.

Selain itu, merokok sejak dini juga mengalami gangguan reproduksi, seperti
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impotensi serta penurunan jumlah sperma pada pria, sedangkan pada wanita dapat
menurunkan tingkat kesuburan (Praditha et al., 2018).

Dampak negatif asap rokok terhadap kesehatan telah terbukti secara ilmiah,
terutama terhadap sistem pernapasan, yang rentan mengalami kerusakan akibat
paparan asap rokok. Dalam perspektif Islam, kesehatan tubuh merupakan amanah
yang wajib dijaga, sehingga segala sesuatu yang merugikan dan membahayakan
tubuh sebaiknya dihindari. Allah SWT berfirman dalam QS. Al-A’raf ayat 157 yang

berbunyi:

b 29 s s Al 035G Basid ool ) £ 0329 o
) i pas ;MA-‘/ el *;ajgmusr&y Sw“&%” dji;)b

4 o
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Artinya: “(Yaitu,) orang-orang yang mengikuti Rasul (Muhammad), Nabi yang
ummi (tidak pandai baca tulis) yang (namanya) mereka temukan tertulis

di dalam Taurat dan Injil yang ada pada mereka. Dia menyuruh mereka

pada yang makruf, mencegah dari yang mungkar, menghalalkan segala

yvang baik bagi mereka, mengharamkan segala yang buruk bagi mereka,

dan membebaskan beban-beban serta belenggu-belenggu yang ada pada
mereka.288) Adapun orang-orang yang beriman  kepadanya,
memuliakannya, menolongnya, dan mengikuti cahaya terang yang

diturunkan bersamanya (Al-Qur’an), mereka itulah orang-orang
beruntung.” (QS. Al-A’raf ayat 157).

Ayat tersebut menegaskan segala sesuatu yang memiliki manfaat bagi
kesehatan makhluk hidup dapat dikatakan baik, sedangkan yang membahayakan

dan merugikan kesehatan dapat dikatakan buruk. Menurut Asy-Syaukani (2010)

dalam Tafsir Fathul Qadir jilid 4, dijelaskan bahwa kalimat s"—’l-};-u\ é@ 39—35 dan
é‘g-m“ é@—,ﬂf— é)aj) memiliki makna bahwa sesuatu yang baik adalah hal yang

memberikan manfaat bagi diri sendiri maupun makhluk lainnya. Sebaliknya, hal

yang buruk tidak memberikan manfaat, bahkan dapat menimbulkan dampak
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merugikan bagi diri sendiri maupun orang lain. Hal ini sejalan dengan pernyataan
Ardina (2018) bahwa rokok diketahui mengandung ribuan senyawa berbahaya dan
radikal bebas yang bersifat karsinogenik, sehingga tidak memberikan manfaat bagi
kesehatan. Paparan ini dapat memicu stress oksidatif, peradangan, serta gangguan

sistem imun yang dapat membahayakan bagi kesehatan.

2.2 Radikal Bebas
2.2.1 Definisi Radikal Bebas

Radikal bebas merupakan molekul atau atom yang memiliki elektron tidak
berpasangan, sehingga bersifat tidak stabil dan sangat reaktif. Untuk mencapai
kestabilan, senyawa ini akan menarik elektron dari molekul lain di dalam tububh,
yang menyebabkan kerusakan lipid, protein, DNA, serta memicu terjadinya stress
oksidatif (Arnanda & Nuwarda, 2019).

Berdasarkan sumbernya, radikal bebas dibedakan menjadi endogen dan
eksogen. Radikal bebas endogen berasal dari hasil samping proses oksidasi,
metabolisme, aktivitas fisik berlebih, dan peradangan. Sementara itu, radikal bebas
eksogen berasal dari luar tubuh, seperti asap rokok, sinar UV, polusi udara, dan
bahan kimia berbahaya lain. Jumlah radikal bebas yang berlebihan mampu

mengganggu keseimbangan sel dan memicu terjadinya stress oksidatif (Maharani

etal., 2021).

2.2.2 Mekanisme Radikal Bebas Asap Rokok pada Jaringan Paru
Radikal bebas ditemukan pada asap rokok utama maupun asap rokok
sampingan. Asap utama tersusun atas fase partikel dan fase gas. Dalam satu batang

rokok terkandungan sekitar 1 x 10'¢ radikal bebas atau sekitar 5 x 10'* radikal bebas
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pada setiap hisapan, dengan memiliki masa hidup lebih lama hingga 5 menit.
Sementara itu, fase partikel mengandung radikal bebas sekitar 10~"7spin.g™' dengan
waktu hidup panjang, sehingga mampu menembus hingga ke alveoli paru. Radikal
bebas yang masuk dapat berikatan dengan komponen sel maupun jaringan,
sehingga dapat menggangu fungsi normal sel dan menimbulkan kerusakan (Selly
& Hayati, 2021).

Asap rokok mengandung radikal bebas berupa Reactive Oxygen Species
(ROS) dan Reactive Nitrogen Species (RNS), seperti superoksida, peroksinitrit, dan
hidrogen peroksida. ROS dan RNS berperan dalam mengaktivasi makrofag alveolar
yang kemudian mensekresi sitokin proinflamasi, seperti TNF-a dan IL-8 untuk
merekrut neutrofil ke jaringan paru. Akumulasi senyawa tersebut dapat memicu
stress oksidatif, sehingga terjadi ketidakseimbangan antara jumlah oksidan dan
antioksidan dalam tubuh (Lisdiana & Nuraini, 2018).

Paparan asap rokok dapat memicu proses inflamasi pada jaringan paru
melalui aktivasi sel-sel imun yang berperan dalam respon pertahanan tubuh. Zat
toksik yang terdapat dalam asap rokok dapat merangsang makrofag, neutrofil,
limfosit, eosinofil, dan sel dendritik untuk melepaskan mediator proinflamasi
(sitokin dan kemokin), yang kemudian dapat menimbulkan infiltrasi sel radang ke
jaringan paru serta menimbulkan kerusakan struktur alveolus (Gambar 2.2).
Aktivasi secara terus-menerus dari sel imun akibat paparan asap rokok dapat
memicu respon inflamasi yang berlebih, sehingga menyebabkan destruksi jaringan

alveolus, fibrosis pada saluran napas kecil, dan emfisema (Xu et al., 2024).
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Gambar 2.2 Mekanisme peradangan paru akibat asap rokok (Xu et al., 2024)

Kerusakan jaringan paru yang disebabkan asap rokok diawali ketika tubuh
merespon asap rokok sebagai antigen dengan memicu pelepasan mediator
inflamasi. Peningkatan radikal bebas yang melebihi kapasitas tubuh akan memicu
stress oksidatif dan peroksidasi lipid yang dapat merusak membran sel serta
memicu peradangan. Proses tersebut akan mengaktivasi sel makrofag alveolar
sebagai mekanisme pertahanan awal, yang selanjutnya menghasilkan faktor
kemotaktik seperti interleukin-8 dan leukotriene B4 untuk merekrut neutrofil ke
area paru. Neutrofil yang teraktivasi akan melepaskan enzim protease untuk
menghancurkan partikel asing. Radikal bebas akan menginaktivasi a/-anti trypsin
yang berfungsi sebagai antiprotease. Ketidakseimbangan antara antiprotease dan
protease dapat memicu kerusakan jaringan paru serta menurunkan elastisitas paru,
yang kemudian berkontribusi terhadap kerusakan dinding alveolar dan hipersekresi

mukus (Al Idrus et al., 2014).

2.3 Sel Radang di Paru-Paru
Inflamasi atau peradangan merupakan respon protektif tubuh terhadap
cedera maupun kerusakan jaringan, yang bertujuan untuk membatasi dan

mengurangi agen penyebab kerusakan. Kondisi ini ditandai dengan pembengkakan
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(edema), kemerahan, panas, rasa nyeri, serta gangguan fungsi jaringan. Secara
biologis, peradangan terjadi akibat terganggunya keseimbangan (homeostasis)
jaringan (Andriyono, 2019).

Pada proses inflamasi terjadi infiltrasi berbagai sel radang, seperti neutrofil,
makrofag, limfosit, sel plasma, sel mast, dan basofil yang disertai perubahan
struktur jaringan sekitarnya. Sel-sel tersebut akan mensekresi sitokin dan mediator
inflamasi yang dapat memicu dan mempertahankan respon peradangan. Setelah
teraktivasi, sel radang akan menjalankan perannya masing-masing, seperti
fagositosis maupun menstimulasi pembentukan antibodi (Alviony et al., 2016).

Jenis sel radang yang umum ditemukan pada jaringan paru akibat paparan
asap rokok meliputi neutrofil, dan makrofag alveolar. Neutrofil berfungsi sebagai
fagosit terhadap bakteri maupun benda asing, dengan jumlah cepat meningkat saat
terjadi inflamasi dan memiliki umur pendek saat tidak terjadi infeksi. Neutrofil
biasanya ditemukan di septa interalaveolar atau di lumen alveolus (Malaha ef al.,
2023).

Makrofag alveolar merupakan sel yang ditemukan di alveolus dan septa
interalveolar dengan struktur berupa granular halus dan sitoplasma lonjong yang
dapat ditemukan pada berbagai lapang pandang (Oktora et al., 2023). Makrofag
alveolar yang aktif dapat dibedakan dari sel alveolar tipe II yang ditandai dengan
warnanya lebih gelap akibat akumulasi partikel asing, seperti debu maupun karbon
dari udara (Soesilawati, 2020).

Radikal bebas dalam asap rokok dapat mempengaruhi metabolisme
makrofag dengan menginduksi aktivitas sel tersebut untuk melepaskan berbagai

faktor kemotatik neutrofil, seperti LTB4 dan IL-8. Neutrofil yang teraktivasi akan
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menghasilkan enzim protease yang dapat merusak jaringan ikat parenkim paru,
sehingga terjadi kerusakan dinding alveolar dan hipersekresi mukus. Paparan asap
rokok juga memicu pelebaran lumen alveolus, penebalan dinding alveolus, dan
peradangan alveolus yang ditandai oleh meningkatnya jumlah leukosit di area

alveolus (Tohomi et al., 2014).

2.4 Paru-Paru
2.4.1 Struktur Paru-Paru

Paru-paru adalah organ utama dalam sistem pernapasan yang berhubungan
dengan sistem peredaran darah (sirkulasi). Fungsi utama organ ini sebagai tempat
terjadinya pertukaran oksigen dengan darah (Oktora ef al., 2023). Selain itu, organ
ini berperan dalam proses ekskresi dengan membuang sisa metabolisme pernapasan
berupa gas karbon dioksida (CO-) dan uap air (H-0) (Handayani, 2021).

Paru-paru terletak di dalam rongga dada, dibatasi otot dan tulang rusuk di
bagian samping, dan dibatasi oleh diafragma dibagian bawah. Organ ini terdiri atas
paru-paru kanan (pulmo dekster) dengan tiga lobus dan paru-paru kiri (pulmo
sinister) dengan dua lobus. Setiap paru dilapisi oleh dua lapisan tipis (pleura), yaitu
pleura visceralis yang langsung menyelaputi paru dan pleura parietalis lapisan luar
yang menyelaputi rongga dada. Secara struktural, organ paru tersusun atas

bronkiolus, alveolus, jaringan elastis, dan pembuluh darah (Khadijah et al., 2020).
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Gambar 2.3 Struktur anatomi paru-paru (Handayani, 2021)

Paru-paru merupakan organ berpasangan di rongga toraks dan dipisahkan
oleh jantung serta struktur lain di mediastinum. Di dalam organ ini, terdapat sistem
percabangan saluran pernapasan yang dimulai dari bronkus sebagai cabang trakea,
yang selanjutnya bercabang menjadi bronkus sekunder dan tersier. Bronkus tersier
kemudian terbagi menjadi bronkiolus, yang terus bercabang hingga bronkiolus
terminalis sebagai percabangan paling distal. Bronkiolus terminalis kemudian
bermuara ke bronkiolus respiratorius, yang akhirnya menjadi alveolus. Proses
pertukaran gas terjadi dari bronkiolus respiratorius hingga alveolus (Eliasyer et al.,

2021).
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Gambar 2.4 Struktur histologi dinding alveolus dan sel alveolus (Eroschenko,
2013)

Alveolus merupakan struktur yang menyerupai gelembung kecil yang
menonjol di bronkiolus respiratorius atau berkumpul pada ujung duktus alveolus.

Alveolus saling berbagi dinding seperti dinding sarang lebah dan dihubungkan
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dengan pori-pori kecil (Pores of Kohn) yang memungkinkan terjadinya
perpindahan cairan surfaktan dan patogen antar alveolus. Bagian luar alveolus
dibungkus oleh anyaman kapiler yang sangat rapat, sehingga memungkinkan
terjadinya difusi gas antara alveolus dengan eritrosit di kapiler. Eritrosit dan plasma
di dalam kapiler berperan penting dalam transport oksigen dan karbon dioksida
(Sadewa et al., 2023).

Pada jaringan alveolus paru terdapat jenis sel utama yang berperan penting
dalam proses pertukaran gas dan pertahanan jaringan paru. Sel alveolar tipe I
(pneumosit tipe 1) adalah sel epitel skuamosa tipis yang menutupi sebagian besar
permukaan alveolus dan berfungsi sebagai tempat pertukaran gas. Di antara
alveolus terdapat septum interalveolar yang memisahkan antar alveolus dan
mengandung serabut kolagen serta jaringan kapiler yang rapat. Sel alveolar tipe II
(pneumosit tipe II) berbentuk kuboid dan berjumlah sedikit. Sel ini ditemukan di
sekitar sel pneumosit tipe I. Sel pneumosit tipe II berperan dalam mensekresi dan
mensintesis surfaktan yang kaya akan fosfolipid. Di dalam rongga alveolus juga
terdapat makrofag alveolar (sel debu) yang berasal dari monosit. Makrofag alveolar
berfungsi dalam fagositosis terhadap partikel atau zat asing yang terhirup

(Eroschenko, 2013).

2.4.2 Perubahan Histologi Paru akibat Asap Rokok

Paparan asap rokok memiliki dampak negatif, khususnya pada sistem
pernapasan. Paparan secara terus-menerus dapat menyebabkan kerusakan silia di
saluran pernapasan. Hilangnya fungsi silia menyebabkan gangguan dalam proses
mengeluarkan mukus, sehingga partikel asing dan zat karsinogen dari asap rokok

akan tertahan lebih lama di saluran pernapasan. Komponen toksik pada asap rokok
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juga mampu melumpuhkan makrofag, sehingga kemampuan fagositosis terhadap
partikel asing menurun dan dapat memperparah akumulasi zat berbahaya di paru
(Oktora et al., 2023).

Paparan asap rokok konvensional terbukti bersifat iritatif terhadap jaringan
paru. Menurut penelitian Wurangian et al., (2024) paparan dari 3 batang per hari
asap rokok konvensional selama 21 hari pada tikus Wistar jantan terbukti
menimbulkan perubahan pada struktur histologi paru. Secara mikroskopis, jaringan
paru menunjukkan peningkatan infiltrasi sel radang pada dinding alveolus dan

terjadi penebalan dinding alveolus dibandingkan kelompok kontrol.

Gambar 2.5 Perubahan histologi paru berupa penebalan dinding alveolus dan
infiltrasi sel radang, A = kelompok normal, B = kelompok kontrol (-
), C = kelompok dosis I, D = kelompok dosis II. Keterangan: (O)
penebalan dinding alveolus; (—) infiltrasi sel radang (Tohomi et al.,
2014)

Asap rokok konvensional yang terhirup melalui saluran pernapasan akan
dikenali tubuh sebagai antigen, sehingga memicu pelepasan mediator inflamasi
sebagai awal terjadinya kerusakan jaringan paru. Paparan secara terus-menerus
dapat meningkatkan radikal bebas yang melebihi kapasitas antioksidan dalam
tubuh, sehingga menyebabkan stress oksidatif. Radikal bebas dari asap rokok dapat
memicu respon imun yang meningkatkan akumulasi sel radang, sehingga terjadi

penebalan struktur dinding alveolus (Al Idrus et al., 2014).
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Asap rokok juga memicu edema paru akibat peningkatan resistensi di
saluran napas dan peningkatan permeabilitas endotel kapiler. Hal ini
mengakibatkan penumpukan protein plasma dan cairan jaringan paru. Kondisi
tersebut akan mengakibatkan pelebaran lumen alveolus dan edema alveolar. Secara
klinis, kerusakan alveolus ditandai oleh penipisan serta kerusakan dinding alveolus
yang berkembang menjadi emfisema (Oktora et al., 2023). Menurut penelitian
Solfaine et al., (2020) paparan asap rokok kretek terbukti menyebabkan infiltrasi
sel radang, edema, serta destruksi septa alveolus pada jaringan paru mencit
(Gambar 2. 6). Hal ini menunjukkan adanya kerusakan akibat radikal bebas dan zat

toksik dari asap rokok.

Gambar 2.6 Perubahan histologi paru mencit yang dipapar asap rokok dengan
perbesaran 400x. (A) infiltrasi sel radang, (B) edema, (C) destruksi
septa alveolus (Solfaine et al., 2020)

Secara keseluruhan, perubahan histologi akibat paparan asap rokok
menunjukkan respon inflamasi dan stress oksidatif yang berkelanjutan, yang pada
akhirnya dapat menyebabkan gangguan struktur alveolus dan penurunan fungsi

paru-paru.

2.5 Antioksidan
2.5.1 Definisi Antioksidan
Antioksidan merupakan senyawa yang berperan penting dalam menetralkan

radikal bebas dan melindungi sel, protein, dan lemak dari kerusakan akibat proses
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oksidasi. Antioksidan bekerja dengan menstabilkan radikal bebas melalui donor
elektron, sehingga menghambat reaksi berantai dari pembentukan radikal bebas
yang dapat berpotensi menyebabkan stress oksidatif (Mustapa, 2020).

Antioksidan berperan dalam melindungi tubuh akibat radikal bebas melalui
berbagai mekanisme kerja. Senyawa ini bekerja dengan menghambat proses
oksidasi dengan menstabilkan radikal bebas, mengikat ion logam, mengurangi
pembentukkan senyawa reaktif di dalam tubuh, serta meningkatkan aktivitas

antioksidan endogen (Arnanda & Nuwarda, 2019).

2.5.2 Klasifikasi Antioksidan

Berdasarkan sumbernya, antioksidan diklasifikasikan menjadi dua, yaitu
antioksidan endogen dan eksogen. Antioksidan endogen merupakan antioksidan
yang diproduksi di dalam tubuh. Antiokisdan ini mencakup enzim seperti
superoksida dismutase (SOD), glutation peroksidase (GPx), katalase, dan senyawa
nonenzim seperti glutation. Enzim-enzim ini berfungsi untuk menetralisir radikal
bebas. Sementara itu, antioksidan eksogen berasal dari luar tubuh melalui asupan
makanan termasuk buah-buahan dan sayuran yang kaya akan senyawa aktif seperti
karotenoid, antosianin, serta rempah-rempah seperti jahe, kurkumin, zingiberene,
dan lainnya (Nurkhasanah et al., 2023).

Berdasarkan mekanisme kerjanya dalam menangkal radikal bebas,
antioksidan dibedakan menjadi tiga jenis yaitu primer, sekunder, dan tersier.
Antioksidan primer berfungsi dalam menghambat pembentukan radikal bebas baru
dengan mencegah reaksi oksidasi sejak awal, contohnya SOD (superoksida
dismutase), katalase, dan GPx (glutation peroksidase). Antioksidan sekunder

bekerja dengan menghambat reaksi berantai karena mampu menangkap senyawa
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radikal bebas, contohnya betakaroten, vitamin E, dan vitamin C. Antioksidan tersier
berfungsi memperbaiki kerusakan sel dan jaringan akibat radikal bebas, contohnya
metionin sulfosida reductase, DNA repair enzyme, protease, transferase, dan lipase

(Nurkhasanah et al., 2023).

2.6 Tanaman Cengkeh (Syzygium aromaticum)
2.6.1 Taksonomi dan Morfologi Cengkeh (Syzygium aromaticum)

Cengkeh (Syzygium aromaticum) merupakan komoditas unggulan di pasar
Indonesia. Menurut data Food and Agriculture Organization (FAO), Indonesia
diakui sebagai produsen cengkeh terbesar di dunia. Pada tahun 2020, produksi
cengkeh Indonesia mencapai 133.604 ton. Angka produksi yang tinggi didukung
oleh kondisi iklim, topografi, dan alam Indonesia yang sesuai dengan pertumbuhan
tanaman cengkeh (Salsabila et al., 2023).

Klasifikasi cengkeh menurut Simon et al., (2022) adalah sebagai berikut:

Kingdom : Plantae

Divisi : Spermatophyta
Subdivisi : Angiospermae

Kelas : Dicotyledoneae

Ordo : Myrtales

Famili : Myrtaceae

Genus : Syzygium

Spesies : Syzygium aromaticum

Cengkeh (Syzygium aromaticum) (Gambar 2.7) merupakan tanaman
berbentuk pohon besar yang dapat tumbuh hingga mencapai 10-30 meter dengan

batang berkayu keras yang mampu bertahan hingga ratusan tahun. Tajuk pohon
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berbentuk kerucut dengan cabang panjang dan ranting kecil yang rapuh. Daunnya
berwarna hijau dengan bentuk lonjong hingga bulat telur memanjang dan bagian
ujung serta pangkal meruncing. Bunga cengkeh tumbuh bergerombol di ujung
ranting dengan tangkai pendek. Awalnya bunga muda berwarna ungu, kemudian
menjadi kuning kehijauan, lalu merah muda saat tua, dan bunga kering berwarna
coklat kehitaman dengan rasa pedas karena kandungan minyak atsiri. Tanaman ini
mulai berbuah pada usia 4-7 tahun. Buah cengkeh termasuk buah semu yang
tersusun atas epikarpium, mesokarpium, dan endokarpium. Biji cengkeh berasal

dari buah yang telah tua atau selesai mekar (Al Muhdhar et al., 2018).

Gambar 2.7 Morfologi tanaman cengkeh (A) pohon cengkeh, (B) batang
cengkeh, (C) daun cengkeh, (D) bunga cengkeh, (E) buah muda
cengkeh, (F) biji cengkeh (Al Muhdhar et al., 2018)

Tanaman yang diciptakan oleh Allah SWT semuanya memiliki manfaat
masing-masing, seperti halnya tanaman herbal yang dapat digunakan sebagai
pengobatan suatu penyakit. Rasulullah SAW bersabda dalam kitab hadist Sahih

Bukhari Nomor 2152 yang berbunyi:
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Artinya: "Telah mencerztakan kepada kami Qutaibah bin Sa'id telah menceritakan
kepada kami Abu 'Awanah. Dan diriwayatkan pula telah menceritakan
kepada saya 'Abdurrahman bin Al Mubarak telah menceritakan kepada
kami Abu 'Awanah dari Qatadah dari Anas bin Malik radliyallahu 'anhu
berkata: Rasulullah shallallahu 'alaihi wa sallam bersabda: "Tidaklah
seorang muslimpun yang bercocok tanam atau menanam satu tanaman
lalu tanaman itu dimakan oleh burung atau manusia atau hewan
melainkan itu menjadi shadaqah baginya." Dan berkata kepada kami
Muslim telah menceritakan kepada saya Aban telah menceritakan
kepada kami Qatadah telah menceritakan kepada kami Anas dari Nabi
shallallahu 'alaihi wa sallam." (H.R. Bukhari No.2152).

Hadist di atas menjelaskan bahwa setiap tumbuhan yang tumbuh di bumi
memiliki manfaat, baik untuk kesehatan ataupun kebutuhan yang lain. Salah satu
bentuk pemanfaatan tanaman bagi manusia adalah sebagai sumber pengobatan.
Tanaman herbal dikenal memiliki khasiat dalam menjaga dan memulihkan
kesehatan. Menurut Yulianto, (2017) tanaman herbal merupakan jenis tanaman
yang berkhasiat dalam penyembuhan atau pencegahan berbagai macam penyakit.
Tanaman herbal yang digunakan sebagai bahan obat sebaiknya tidak mengandung
bahan kimia berbahaya dan harus diproduksi secara alami atau ramah lingkungan.

Cengkeh (Syzygium aromaticum) adalah salah satu tanaman herbal yang
memiliki banyak khasiat. Tanaman ini menghasilkan minyak atsiri yang
dimanfaatkan dalam industri pangan, farmasi, serta menjadi bahan utama
pembuatan rokok. Selain digunakan sebagai bumbu masakan, cengkeh juga
dimanfaatkan sebagai bahan dupa di beberapa negara, seperti Jepang dan Cina

(Kumaat et al., 2017).
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2.6.2 Kandungan Senyawa Cengkeh (Syzygium aromaticum)

Cengkeh (Syzygium aromaticum) adalah salah satu jenis rempah yang
tersebar luas di Indonesia dan sering digunakan dalam industri rokok, pangan, dan
farmasi. Daun dan buah tanaman ini diketahui memiliki kandungan senyawa
fenolik yang tinggi, terutama eugenol dengan kadar sekitar 70-80% di daun dan 50-
55% di buah (Sidabutar et al., 2016).

Cengkeh (Syzygium aromaticum) dikenal mempunyai aroma yang khas
diseluruh bagian tanamannya, termasuk akar, batang, daun, dan bunga. Aroma khas
ini berasal dari minyak atsiri yang terdapat pada bagian tanaman cengkeh. Senyawa
eugenol sebagai komponen utama minyak atsiri cengkeh, dikenal memiliki
berbagai aktivitas biologis, seperti antibakteri, antijamur, insektisida, dan
antioksidan alami (Pradana et al., 2023).

Cengkeh memiliki berbagai senyawa bioaktif, seperti saponin, tanin,
alkaloid, glikosida, flavonoid, dan minyak atsiri. Kadar minyak atsiri pada tanaman
cengkeh bervariasi pada setiap bagian tanaman, yaitu sekitar 10-20% pada bunga,
5-10% pada batang, dan 1-4% pada daun. Minyak atsiri yang diekstraksi dari bunga
cengkeh memiliki rendemen tinggi dengan kadar eugenol 80-90%. Selain eugenol
sebagai komponen utama sebesar 81,20%, minyak atsiri cengkeh juga mengandung
trans-f-kariofilen, eugenol asetat, trimetoksi asetofenon, a-humulene, dan
kariofilen oksida (Salsabila et al., 2023). Cengkeh juga mengandung berbagai
nutrisi lain, seperti protein, vitamin, karbohidrat, lemak, mineral, dan kadar energi

yang cukup tinggi (Fasya & Assidiqy, 2020).
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2.7 Aktivitas Senyawa Cengkeh (Syzygium aromaticum)

Cengkeh (Syzygium aromaticum) adalah tanaman rempah yang memiliki
berbagai aktivitas biologis, seperti antioksidan, antibakteri, antivirus, antikanker,
antiinflamasi dan analgesik (Salsabila et al., 2023). Berbagai senyawa bioaktif yang
terdapat di dalamnya, seperti eugenol, flavonoid, tanin, dan senyawa fenolik
lainnya, berperan dalam menjaga tubuh dari stress oksidatif dan peradangan yang
diakibatkan oleh radikal bebas.

Aktivitas antioksidan pada cengkeh berperan dalam menetralkan radikal
bebas dan menghambat reaksi berantai pembentukan radikal bebas yang dapat
menyebabkan stress oksidatif (Mustapa, 2020). Senyawa fenolik, seperti flavonoid
dan asam galat, mempunyai gugus hidroksil yang berperan dalam mendonorkan
atom hidrogen, sehingga radikal bebas dapat diubah menjadi senyawa yang lebih
stabil (Aklimah & Ekayanti, 2022). Secara in vitro, flavonoid terbukti mampu
menghambat proses peroksidasi lipid dan menangkal senyawa oksigen atau
nitrogen (ROS atau RNS), sehingga mampu melindungi tubuh dari kerusakan
akibat stress oksidatif (Mustapa, 2020).

Selain berperan sebagai antioksidan, flavonoid juga memiliki aktivitas
antiinflamasi dengan cara menghambat pelepasan sel radang, seperti makrofag
alveolar dan neutrofil. Senyawa ini mampu menghambat aktivitas enzim protease
yang menyebabkan penurunan elastisitas paru, sehingga membantu memperbaiki
jaringan paru yang rusak (Tohomi et al., 2014).

Senyawa eugenol sebagai komponen utama minyak atsiri cengkeh diketahui
memiliki aktivitas antioksidan dan antiinflamasi. Eugenol dapat berperan

melindungi jaringan dari kerusakan akibat radikal bebas dengan menekan Reactive
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Oxygen Spesies (ROS), serta menstabilkan radikal bebas, sehingga proses oksidasi
dapat dihentikan (Lisdiana & Nuraini, 2018). Selain itu, eugenol diketahui mampu
meningkatkan respon antibodi humoral dan imunitas selular pada sel makrofag dan
limfosit. Senyawa turunannya, seperti methyl-eugenol diketahui mampu
menurunkan sitokin proinflamasi, seperti IL-17 dan IFN- vy, sehingga aktivitas
berlebih makrofag dapat ditekan dan kerusakan jaringan paru akibat peradangan
dapat berkurang (Faris, 2020).

Aktivitas antioksidan dan antiinflamasi yang terdapat pada cengkeh
berperan dalam melindungi jaringan paru dari kerusakan akibat paparan asap rokok.
Mekanisme antioksidan bekerja dengan menghambat pembentukan radikal bebas
dan mencegah terjadinya stress oksidatif, sehingga dapat menurunkan pemicu
utama terjadinya peradangan. Sementara itu, mekanisme antiinflamasi bekerja
dengan menekan pelepasan mediator proinflamasi dan mengurangi infiltrasi sel

radang seperti makrofag alveolar dan neutrofil ke jaringan paru.

2.8 Mencit (Mus musculus)

Mencit (Mus musculus) adalah hewan mamalia kecil yang populasinya
sangat melimpah. Mencit sering dimanfaatkan dalam bidang kedokteran, farmasi,
maupun praktikum laboratorium. Penggunaan mencit umumnya digunakan dalam
jumlah tertentu dengan periode pengamatan yang telah ditetapkan, serta kerap
dilakukan pembedahan untuk mengetahui struktur anatomi dan fungsi organ. Tubuh
mencit tersusun atas beberapa sistem organ utama, diantaranya sistem
kardiovaskular, saraf, pernapasan, pencernaan, dan urogenital (Nugroho et al.,

2017).



28

Klasifikasi mencit menurut Yusuf ef al., (2022) adalah sebagai berikut:

Kingdom : Animalia
Filum : Chordata
Class : Mamalia
Ordo : Rodentia
Famili : Muridae
Genus : Mus

Spesies : Mus musculus

Mencit adalah hewan mamalia kecil yang memiliki kesamaan fisiologi dan
biokimia dengan manusia. Selain itu, mencit mempunyai kemampuan fisik yang
khas, seperti lompatan secara vertikal hingga mencapai 25 cm. Mencit digunakan
sebagai hewan uji karena memiliki siklus hidup yang singkat, variasi sifat yang
tinggi, dan mudah dalam pemeliharaan. Kriteria mencit yang digunakan sebagai
hewan uji ditandai dengan kondisi sehat seperti bulu bersih dan mata jernih, berusia
1-3 bulan dengan berat badan sekitar 20-30 gram (Yusuf et al., 2022).

P

Gambar 2.8 Mencit (Mus musculus) (Yusuf et al., 2022)

Penggunaan hewan coba dalam penelitian harus memenuhi etika penelitian.
Etika penggunaan hewan coba harus memperhatikan prinsip kesejahteraan hewan
yang meliputi lima aspek kebebasan, yaitu: terbebas dari rasa lapar dan haus; rasa
tidak nyaman; luka, penyakit, dan sakit; rasa takut dan penderitaan; serta bebas

mengekspresikan perilaku alamiah. Selain itu, penerapan prinsip 3R (replacement,
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reduction, dan refinement) juga menjadi pedoman penting untuk meminimalisir

dampak negatif terhadap hewan coba selama penelitian (Mutiarahmi et al., 2021).

2.9 Hipotesis Penelitian
Hipotesis dalam penelitian ini adalah sebagai berikut:

Ho: Tidak terdapat pengaruh yang signifikan pemberian ekstrak daun cengkeh
(Syzygium aromaticum) terhadap sel radang dan histologi paru-paru mencit
(Mus musculus) yang dipapar asap rokok.

Hi: Terdapat pengaruh yang signifikan pemberian ekstrak daun cengkeh (Syzygium
aromaticum) terhadap sel radang dan histologi paru-paru mencit (Mus

musculus) yang dipapar asap rokok



BAB III
METODE PENELITIAN

3.1 Rancangan Penelitian

Jenis penelitian ini adalah penelitian eksperimental dengan metode
deskriptif kuantitatif. Penelitian ini menggunakan Rancangan Acak Lengkap (RAL)
yang terdiri dari empat kelompok perlakuan yaitu normal, kontrol negatif (K-), P1
(dosis 28mg/20gBB), P2 (dosis 42 mg/20gBB) dengan lima ulangan setiap
kelompoknya. Mencit yang digunakan ialah mencit jantan dengan berat 20-30 gram
yang berusia 8-12 minggu. Penelitian ini bertujuan untuk menganalisis pengaruh
pemberian ekstrak daun cengkeh (Syzygium aromaticum) terhadap infiltrasi sel
radang dan penebalan dinding alveolus paru mencit (Mus musculus) yang terpapar

asap rokok.

3.2 Variabel Penelitian

Variabel penelitian yang digunakan dalam penelitian ini terdiri dari variabel
bebas, variabel terikat, dan variabel kontrol.
a. Variabel Bebas

Variabel bebas dalam penelitian ini adalah pemberian ekstrak daun cengkeh
(Syzygium aromaticum) dengan dosis yang berbeda yaitu dosis 28 mg/20gBB dan
dosis 42 mg/20gBB).
b. Variabel Terikat

Variabel terikat dalam penelitian ini adalah infiltrasi sel radang dan

penebalan dinding alveolus paru mencit (Mus musculus) yang dipapar asap rokok.

30
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c. Variabel Kontrol
Variabel kontrol dalam penelitian ini adalah mencit (Mus musculus) jantan
umur 8-12 minggu dengan berat badan antara 20-30 gram yang diaklimatisasi

dikandang selama 1 minggu, serta telah dipapar asap rokok selama 1 bulan.

3.3 Waktu dan Tempat Penelitian

Waktu penelitian ini dilakukan pada bulan Desember 2025 sampai Maret
2026. Penelitian dilakukan di Laboratorium Hewan Coba dan Laboratorium
Fisiologi Hewan Program Studi Biologi Fakultas Sains dan Teknologi Universitas

Islam Negeri (UIN) Maulana Malik Ibrahim Malang.

3.4 Populasi dan Sampel Penelitian

Hewan coba yang digunakan dalam penelitian ini adalah mencit (Mus
musculus), berjenis kelamin jantan, umur 8-12 minggu dengan berat badan antara
20-30gram, sebanyak 20 ekor. Kemudian mencit dibagi menjadi 4 kelompok

perlakuan dengan masing-masing perlakuan terdiri dari 5 ekor mencit.

3.5 Alat dan Bahan
3.5.1 Alat

Alat yang digunakan dalam penelitian yaitu kandang hewan coba berupa
bak plastik dengan panjang 35 cm, lebar 28 cm, dan tinggi 11 cm dengan volume
10780 cm?, smoking chambers, tempat makan dan minum, timbangan analitik, alat
pencekok oral (gavage), seperangkat alat bedah, papan bedah, korek api, spuit 10
ml, beaker glass 500 ml, rotary evaporator, oven, labu erlenmeyer, gelas ukur,

lemari pendingin, batang pengaduk, mikroskop digital, object glass, cover glass,
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silet, mikrotom, wadah, kaset paraffin, water bath, inkubator, handscoon, masker,

dan alat tulis.

3.5.2 Bahan

Bahan yang digunakan dalam penelitian yaitu mencit jantan (Mus
musculus), daun cengkeh (Syzygium aromaticum), etanol 96%, CMC Na 0,1 %,
aquadest, pakan mencit BR-1, air minum, sekam, rokok filter, NaCl fisiologis 0,9%,
buffer formalin 10%, alkohol bertingkat (60%, 70%, 80%, 90%, dan alkohol

absolut), entellan, xylol, pewarna hematoksilin-eosin (HE), organ paru mencit.

3.6 Rancangan Kegiatan

Tabel 3.1 Rancangan kegiatan

Minggu ke-
1 2-5 6-7 8
Pemaparan Pemberian Terminasi
asap  rokok terapi ekstrak serta
Kegle.lt.an Aklimatisasi pada mencit daun cengkeh pengamatan
Penelitian (Mus (Syzygium sel radang dan

musculus) aromaticum)  histologi paru

3.7 Prosedur Penelitian
3.7.1 Aklimatisasi Hewan Coba

Mencit dengan berat 20-30gram ditempatkan secara acak ke dalam 4
kandang plastik yang dilengkapi dengan penutup kawat besi. Bagian dasar kandang
diberi sekam setebal 0,1-1 cm yang diganti setiap 3 hari sekali, terutama ketika
sekam dalam kondisi basah. Setiap kandang berisi 5 ekor mencit dan dilakukan
aklimatisasi selama 7 hari. Aklimatisasi bertujuan agar mencit dapat beradaptasi
dengan lingkungan baru. Kandang dilengkapi dengan kawat penutup, botol minum

berisi air bersih dan diberi pakan pellet setiap hari.
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3.7.2 Pemaparan Asap Rokok

Pemaparan asap rokok dilakukan dalam kandang pengasapan yang telah
dimodifikasi. Mencit dibagi menjadi dua kelompok, yaitu kelompok yang dipapari
asap rokok dan kelompok sebagai kontrol. Pengasapan dilakukan selama 30 hari
dengan pemberian 4 batang rokok setiap hari. Setelah proses pengasapan selesai,
mencit dikeluarkan dari kandang pengasapan dan dikembalikan ke dalam kandang

perawatan hewan coba.

3.7.3 Pembuatan Ekstrak Daun Cengkeh

Daun cengkeh (Syzygium aromaticum) yang diperoleh kemudian disortasi
basah untuk memisahkan daun yang rusak, lalu dicuci menggunakan air mengalir
hingga bersih. Sampel daun dikeringkan didalam oven pada suhu 40-50 °C sampai
mencapai kondisi kering sempurna ditandai dengan tekstur rapuh dan mudah
diremas. Penggunaan oven bersuhu rendah bertujuan mempercepat proses
pengeringan sekaligus menjaga kandungan senyawa aktif agar tidak rusak akibat
paparan panas berlebih. Daun kering selanjutnya dipotong kecil-kecil dan digiling
hingga menjadi serbuk simplisia.

Serbuk simplisia diekstraksi menggunakan metode maserasi dengan pelarut
etanol 96%. Proses maserasi dilakukan dengan merendam serbuk simplisia dalam
pelarut etanol di wadah tertutup selama 3 x 24 jam pada suhu ruang dengan sesekali
diaduk untuk memaksimalkan proses difusi senyawa aktif. Setelah itu, campuran
disaring untuk memisahkan filtrat dan ampas. Filtrat yang diperoleh diuapkan
menggunakan rotary evaporator pada suhu 40-50 °C hingga diperoleh ekstrak

kental daun cengkeh. Ekstrak kental yang diperoleh ditimbang dan disimpan dalam
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wadah tertutup rapat pada suhu rendah (lemari pendingin) sebelum digunakan

untuk perlakuan pada hewan coba.

3.7.4 Pembuatan Sediaan Larutan CMC Na 0,1%

Pembuatan sediaan larutan CMC Na 0,1% dibuat dengan cara mengambil
93 mg CMC Na 0,1% dan diencerkan kedalam 93 ml aquadest hangat. Campuran
tersebut kemudian didiamkan sekitar 15 menit hingga berwarna bening dan
berbentuk seperti gel. Selanjutnya larutan diaduk hingga menjadi massa yang lebih

homogen.

3.7.5 Pemberian Terapi Ekstrak Daun Cengkeh
3.7.5.1 Perhitungan Dosis

Ekstrak daun cengkeh (Syzygium aromaticum) sebagai terapi pada
penelitian ini diberikan secara peroral dengan dosis: 200 mg/200gBB dan 300
mg/200gBB, berdasarkan penelitian Sidabutar et al., (2016) dosis 200 mg/200gBB
tikus menunjukkan dosis yang efektif dalam memberikan efek biologis. Kemudian
dosis tersebut dikonversi ke mencit dengan perhitungan sebagai berikut:
P1 =200 mg/200g/hari =200 x 0,14 =28 mg/20gBB

P2 =300 mg/200g/hari = 300 x 0,14 = 42 mg/20gBB

3.7.5.2 Pembagian Kelompok Perlakuan

Penelitian ini menggunakan 4 kelompok perlakuan dengan masing-masing
kelompok terdiri dari 5 ekor mencit. Adapun kelompok perlakuan tersebut adalah
sebagai berikut:
1. Kelompok normal : mencit jantan tanpa dipapar asap rokok dan tanpa

pemberian ekstrak daun cengkeh.
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2. Kelompok kontrol negatif : mencit jantan yang dipapar asap rokok dengan
pemberian CMC Na 0,1%.

3. Kelompok I (P1) : mencit jantan yang dipapar asap rokok dan
pemberian ekstrak daun cengkeh dengan dosis 28
mg/20gBB/hari

4. Kelompok II (P2) : mencit jantan yang dipapar asap rokok dan
pemberian ekstrak daun cengkeh dengan dosis 42

mg/20gBB/hari.

3.7.5.3 Pemberian Terapi pada Hewan Coba

Terapi diberikan setelah mencit dipapar asap rokok selama 30 hari. Ekstrak
daun cengkeh (Syzygium aromaticum) dengan dosis yang sudah ditentukan,
dilarutkan dengan CMC Na 0,1%. Setiap mencit diberikan secara oral sebanyak 0,3
ml/ekor setiap hari pada kelompok perlakuan (P1 dan P2). Kelompok kontrol
negatif (K-) diberi CMC Na 0,1% sebanyak 0,3 ml/ekor setiap hari. Perlakuan

pemberian terapi ekstrak daun cengkeh dilakukan selama 14 hari.

3.7.6 Tahap Pengambilan Data

Mencit di terminasi setelah 14 hari pemberian terapi ekstrak daun cengkeh.
Selanjutnya, organ paru-paru diambil dan dibuat preparat. Setelah itu, preparat paru
diamati dibawah mikroskop untuk mengetahui kepadatan infiltrasi sel radang dan

histologi paru mencit berupa penebalan dinding alveolus.

3.7.6.1 Pembuatan Preparat Histologi Paru Mencit
Proses pembuatan preparat histologi dilakukan melalui beberapa tahapan

yang sistematis dengan menggunakan metode paraffin dan pewarnaan
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hematoksilin-eosin (HE). Organ paru yang telah diambil kemudian dipotong
dengan menggunakan silet tajam dan dicuci menggunakan larutan NaCl fisiologi
0,9% untuk menghilangkan sisa darah. Selanjutnya, spesimen paru difiksasi dengan
menggunakan buffer formalin 10% dan didiamkan selama sehari, kemudian organ
paru di dehidrasi dengan menggunakan alkohol bertingkat 60%, 70%, 80%, 90%,
dan alkohol absolut masing-masing selama 1 jam. Organ paru yang telah di
dehidrasi kemudian di clearing dengan larutan xylol selama 30 menit supaya
jaringan pada organ tampak jelas ketika diamati. Selanjutnya proses infiltrasi, organ
dimasukkan ke dalam xylol:paraffin (1:1) selama 30 menit, kemudian dimasukkan
ke dalam paraffin murni selama 50 menit. proses infiltrasi dilakukan di dalam
inkubator dengan suhu 55-60°C (Susilowati, 2023).

Proses selanjutnya embedding dengan menempatkan jaringan pada kaset
berisi paraffin hingga penuh dan didiamkan sampai mengeras, lalu dipotong
menggunakan mikrotom dengan ketebalan 5 um. Potongan yang didapat kemudian
diambil dengan kuas, lalu dimasukkan kedalam air hangat di dalam water bath dan
ditunggu hingga mengering. Selanjutnya, preparat direndam menggunakan alkohol
bertingkat dari tinggi ke rendah 90%, 80%, 70%, 60% dan alkohol absolut masing-
masing selama 1 menit. Proses selanjutnya staining, preparat akan diwarnai dengan
menggunakan pewarna hematoksilin-eosin (HE) dengan rasio 1:2, kemudian
dibersihkan dengan aquadest dan ditutup menggunakan cover glass yang telah

diberi entelan (Susilowati, 2023).

3.7.6.2 Pemeriksaan Hispatologi Paru
Preparat diamati dibawah mikroskop cahaya dengan perbesaran 100x

hingga 400x pada lima lapang pandang. Parameter yang diamati meliputi infiltrasi
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sel radang dan penebalan dinding alveolus. Infiltrasi sel radang ditandai dengan
adanya akumulasi sel-sel inflamasi yang berinti gelap pada area dinding alveolus.
Penebalan dinding alveolus ditandai dengan meningkatnya ketebalan septum
alveolus dibandingkan kondisi normal, sehingga batas antar alveolus tampak lebih
tebal dan lumen alveolus mengalami penyempitan. Penentuan derajat kerusakan
paru menggunakan sistem skoring seperti pada tabel 3.2 (Tohomi et al., 2014).
Penentuan skor dilakukan berdasarkan intensitas dan luas area kerusakan pada
setiap lapang pandang. Seluruh hasil pengamatan didokumentasikan dan difoto
untuk analisis lebih lanjut.

Tabel 3.2 Kriteria derajat kerusakan paru

Penebalan Dinding

Kriteria Infiltrasi Sel radang Skor
Alveolus
Normal Tidak terdapat infiltrasi sel Tidak terdapat tanda 0
radang kerusakan; septum normal
Ringan Infiltrasi sel radang pada < 1/3 Penebalan dinding alveolus 1
lapang pandang pada < 1/3 lapang pandang

Sedang Infiltrasi sel radang pada < 1/3 Penebalan dinding alveolus 2
hingga 2/3 lapang pandang pada 1/3 hingga 2/3 lapang
pandang

Berat  Infiltrasi sel radang pada <2/3 Penebalan dinding alveolus 3
lapang pandang pada > 2/3 lapang pandang

3.8 Analisis Data

Analisis data dilakukan secara statistik menggunakan program SPSS untuk
mengetahui pengaruh pemberian ekstrak daun cengkeh terhadap infiltrasi sel
radang dan histologi paru mencit yang dipapar asap rokok. Data dianalisis melalui
tahapan pengujian asumsi statistik yang meliputi uji normalitas menggunakan
metode Shapiro Wilk dan uji homogenitas menggunakan uji Levene. Pemenuhan
kedua asumsi tersebut menjadi dasar penentuan penggunaan metode statistik

parametrik. Jika data terdistribusi normal dan homogen, maka uji statistik
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parametrik yang digunakan adalah One-Way ANOVA. Ketika hasil ANOVA
menunjukkan perbedaan yang signifikan secara statistik (p<0,05), maka pengujian
dilakukan dengan uji lanjut (post hoc test) Duncan untuk mengetahui kelompok

mana yang berbeda secarasignifikan satu sama lain.



BAB IV
HASIL DAN PEMBAHASAN

4.1 Pengaruh Pemberian Ekstrak Daun Cengkeh (Syzygium aromaticum)
terhadap Sel Radang Paru Mencit (Mus musculus) yang Dipapar Asap
Rokok

Infiltrasi sel radang adalah indikator adanya respon inflamasi pada jaringan
paru yang diakibatkan karena adanya paparan zat iritan seperti asap rokok. Menurut
Lanzetti et al., (2011) paparan asap rokok yang kaya akan senyawa oksidan di
saluran pernapasan dapat menginduksi migrasi dan mengaktivasi sel inflamasi,
terutama makrofag dan neutrofil. Aktivasi sel-sel ini dapat menghasilkan lebih
banyak ROS (Reactive Oxygen Species), sehingga jumlah oksidan dan antioksidan
di dalam tubuh tidak seimbang yang kemudian memicu stress oksidatif serta
kerusakan jaringan paru (Ganesha et al., 2020).

Hasil penelitian menunjukkan bahwa rerata skor infiltrasi sel radang
berbeda pada setiap kelompok perlakuan (Gambar 4.1). Kelompok kontrol negatif
(K-) memiliki nilai rerata tertinggi, yaitu sebesar 2,68, sedangkan kelompok normal
(KN) memiliki nilai rerata terendah sebesar 0,52. Kelompok perlakuan (P1 dan P2)
mengalami penurunan rerata infiltrasi sel radang dibandingkan dengan kelompok
kontrol negatif, masing-masing sebesar 1,56 dan 1,64. Meskipun demikian, belum

mencapai kondisi normal.

39
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Gambar 4.1 Grafik rerata infiltrasi sel radang

Untuk memperkuat hasil tersebut, dilakukan analisis statistik. Uji normalitas
menunjukkan bahwa data terdistribusi normal p = 0,147 (p > 0.05), sedangkan uji
homogenitas menunjukkan nilai p = 0,234 (p > 0.05), yang berarti data memenuhi
asumsi homogenitas varians. Dengan terpenuhinya kedua asumsi tersebut, maka
dapat dilanjutkan dengan uji parametrik One Way ANOVA. Hasil uji ANOVA
menunjukkan bahwa nilai p <0.001, sehingga Ho ditolak yang berarti ada pengaruh
nyata terhadap tingkat infiltrasi sel radang pada jaringan paru.

Selanjutnya dilakukan wuji lanjut Duncan untuk mengetahui adanya
perbedaan antar kelompok. Hasil analisis menunjukkan bahwa kelompok normal
memiliki nilai rata-rata terendah (0,5200), diikuti kelompok dosis 1 (1,5600) dan
dosis 2 (1,6400) yang berada pada subset yang sama. Hal ini berarti tidak terdapat
perbedaan yang signifikan diantara kedua kelompok. Sementara itu, kelompok
kontrol (-) memiliki rerata tertinggi (2,6800), yang menandakan tingkat infiltrasi
sel radang paling tinggi dan berbeda signifikan dibandingkan kelompok lain. Hal
ini menunjukkan bahwa paparan asap rokok dapat meningkatkan infiltrasi sel
radang secara signifikan, sedangkan pemberian ekstrak daun cengkeh mampu
menurunkan infiltrasi sel radang pada kelompok dosis, meskipun tidak terdapat

perbedaan signifikan antara kedua dosis. Sebagaimana yang terlihat pada tabel 4.1:
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Tabel 4.1 Rerata skor infiltrasi sel radang paru mencit pada setiap kelompok

Kelompok Mean = SD Notasi
Perlakuan
Normal 0.52+£0.18 a
K) 2.68 £0.18 c
P1 1.56+0.33 b
P2 1.64 +£0.33 b

Hasil analisis kuantitatif tersebut didukung oleh pengamatan histopatologi
jaringan paru dengan pewarnaan Hematoksilin-Eosin (HE) pada perbesaran 400x
(Gambar 4.3). Gambaran histologi menunjukkan adanya perbedaan tingkat
infiltrasi sel radang pada masing-masing kelompok perlakuan.

Pada kelompok normal (KN) menunjukkan struktur alveolus yang masih
jelas dengan akumulasi sel radang yang ringan. Sebaliknya, pada kelompok kontrol
negatif (K-) terlihat adanya peningkatan akumulasi sel radang yang lebih banyak
dan padat, disertai struktur alveolus yang mulai rusak. Hal ini menandakan
terjadinya proses inflamasi yang lebih berat. Pada kelompok perlakuan P1 dan P2
terlihat adanya penurunan akumulasi sel radang dibandingkan kelompok normal
(KN). Meskipun masih ditemukan infiltrasi sel radang, jumlah dan penyebarannya
tidak sepadat pada kelompok K-, serta struktur alveolus mulai terlihat teratur
dengan lumen yang lebih terbuka. Hal ini menandakan adanya perbaikan jaringan
paru akibat dari pemberian ekstrak daun cengkeh.

Pada kelompok normal, meskipun tidak terpapar asap rokok juga ditemukan
adanya sel radang dalam jumlah ringan pada beberapa lapang pandang. Menurut
Eroschenko (2013) dan Mescher (2018) menyatakan bahwa jaringan paru yang
sehat juga terdapat sel-sel inflamasi dengan jumlah sedikit karena udara yang
dihirup tidak sepenuhnya bersih dan terdapat pula zat atau bahan yang bersifat

toksik atau iritatif bagi jaringan paru. Selain itu, pada kelompok normal juga tidak
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disertai adanya perubahan struktur jaringan paru yang signifikan. Menurut Sartika
et al., (2018) menyatakan bahwa jaringan paru yang tidak terpapar zat toksik yang
terkandung dalam asap rokok cenderung pada sel-selnya tidak mengalami
kerusakan.

Peningkatan infiltrasi sel radang pada kelompok kontrol negatif (K-) terjadi
akibat dari paparan asap rokok yang memiliki senyawa toksik dan radikal bebas,
sehingga menyebabkan stress oksidatif. Temuan ini didukung oleh penelitian
Wurangian et al., (2024) yang menunjukkan bahwa paparan asap rokok
konvensional terbukti mampu meningkatkan infiltrasi sel radang pada jaringan paru
dalam jumlah banyak. Menurut Ganesha et al., (2020) mekanisme tersebut terjadi
melalui aktivasi sel-sel inflamasi, yang kemudian memicu produksi Reactive
Oxygen Species (ROS) secara berlebih. Peningkatan ROS ini memicu
ketidakseimbangan antara oksidan dan antioksidan dalam tubuh, sehingga
menginduksi pelepasan mediator inflamasi yang menarik sel-sel radang menuju
jaringan paru dan menyebabkan terjadinya infiltrasi sel radang.

Sebaliknya, penurunan infiltrasi sel radang pada kelompok perlakuan dosis
rendah dan tinggi diduga dipengaruhi oleh senyawa aktif dalam ekstrak daun
cengkeh, terutama eugenol dan flavonoid yang memiliki aktivitas antioksidan dan
antiinflamasi. Menurut penelitian Faris (2020) bagian cengkeh seperti bunga,
batang dan daun memiliki kadar antioksidan yang tinggi, seperti flavonoid dan
eugenol. Kandungan senyawa-senyawa tersebut dapat menekan penurunan sitokin
proinflamasi, sehingga secara tidak langsung menurunkan respon imun.

Temuan tersebut didukung oleh penelitian Enggardipta et al., (2016) yang

melaporkan bahwa eugenol memiliki aktivitas antiinflamasi dengan menghambat
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sitokin proinflamasi seperti IL-1, TNF-0, dan IFN-y, sehingga mampu menekan
proses rekrutmen dan diferensial sel radang. Dengan terhambatnya mediator
inflamasi tersebut, maka rekrutmen dan akumulasi sel radang di jaringan paru dapat

ditekan, sehingga terjadi penurunan infiltrasi sel radang pada kelompok perlakuan.

4.2 Pengaruh Pemberian Ekstrak Daun Cengkeh (Syzygium aromaticum)
terhadap Penebalan Dinding Alveolus Mencit (Mus musculus) yang
Dipapar Asap Rokok

Penebalan dinding alveolus merupakan perubahan struktural jaringan paru
yang ditandai dengan meningkatnya ketebalan septa alveolar yang diakibatkan oleh
proses inflamasi dan stress oksidatif. Paparan asap rokok dapat memicu kerusakan
pada jaringan paru berupa stress oksidatif, pelebaran dinding alveolus dan
peradangan alveolus yang ditandai dengan peningkatan jumlah sel leukosit pada
alveolus. Selain itu, asap rokok mampu merusak jaringan ikat parenkim paru
dengan menurunkan elastisitas paru, sehingga menyebabkan kerusakan pada
dinding alveolar (Tohomi ef al., 2014).

Hasil pengamatan menunjukkan bahwa rerata skor penebalan dinding
alveolus berbeda pada setiap kelompok perlakuan (Gambar 4.2). Kelompok kontrol
negatif (K-) memiliki nilai rerata tertinggi sebesar 2,76 dan kelompok normal (KN)
memiliki nilai rerata terendah sebesar 0,60. Kelompok perlakuan (Pldan P2)
mengalami penurunan nilai rerata dibandingkan kelompok kontrol positif,
meskipun kondisinya belum sepenuhnya normal. Hal ini menunjukkan bahwa
peningkatan dosis ekstrak daun cengkeh memberikan efek tambahan terhadap

penurunan penebalan dinding alveolus.
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Gambar 4.2 Grafik rerata penebalan dinding alveoli

Untuk memperkuat hasil tersebut, dilakukan analisis statistik. Uji normalitas
menunjukkan data terdistribusi normal dengan nilai p=0.075 (p > 0.05), sedangkan
uji homogenitas menunjukkan nilai p = 0.066 (p > 0.05), yang berarti data
memenuhi asumsi homogenitas varians. Dengan terpenuhinya kedua asumsi
tersebut, maka dapat dilanjutkan dengan uji parametrik One Way ANOVA. Hasil
uji ANOVA menunjukkan bahwa nilai p < 0.001, sehingga Ho ditolak yang berarti
ada pengaruh yang nyata terhadap penurunan penebalan dinding alveolus pada
jaringan paru.

Selanjutnya dilakukan uji lanjut Duncan untuk mengetahui perbedaan antar
kelompok. Hasil analisis menunjukkan adanya perbedaan signifikan antar
kelompok. Pada kelompok normal memiliki nilai rata-rata terendah (0,6000),
diikuti dosis 2 (1,4000), dosis 1 (2,000), dan kontrol negatif (2,7600) sebagai nilai
tertinggi. Hal ini menunjukkan bahwa paparan asap rokok menyebabkan terjadinya
penebalan dinding alveolus secara signifikan. Pemberian ekstrak daun cengkeh
mampu menurunkan penebalan dinding alveolus pada kelompok perlakuan, dengan
dosis 2 menunjukkan efek yang lebih baik dibandingkan dosis 1. Sebagaimana yang

terlihat pada tabel 4.2:
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Tabel 4.2 Rerata skor penebalan dinding alveolus paru mencit pada setiap

kelompok
Kelompok Mean = SD Notasi
Perlakuan
Normal 0.60+0.14 a
K () 2.76 £ 0.33 d
P1 2.00 +0.53 c
P2 1.40+0.51 b

Hasil analisis kuantitatif tersebut didukung oleh pengamatan histopatologi
jaringan paru dengan pewarnaan Hematoksilin-Eosin (HE) pada perbesaran 400x
(Gambar 4.3). Gambaran histologi menunjukkan adanya perbedaan tingkat
penebalan dinding alveolus pada masing-masing kelompok perlakuan.
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Gambar 4.3 Gambaran histologi paru dengan pewarnaan HE (perbesaran
400x). (KN): normal, (K-): paparan asap rokok dan CMC Na 0,1%,
(P1): paparan asap rokok dan dosis 1, (P2): paparan asap rokok dan
dosis 2. Keterangan: (—) penebalan dinding alveolus; (O) infiltrasi
sel radang

Pada kelompok normal (KN) menunjukkan struktur alveolus yang tampak

normal dengan lumen alveolus yang luas dan dinding alveolus yang tipis. Kondisi
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ini menunjukkan bahwa jaringan paru berada dalam keadaan normal tanpa
pengaruh zat iritan. Pada kelompok kontrol negatif (K-) menunjukkan penebalan
dinding alveolus yang ditandai dengan peningkatan ketebalan septa, penyempitan
lumen, dan peningkatan jumlah sel radang. Kondisi ini menandakan adanya proses
inflamasi akibat paparan asap rokok. Pada kelompok perlakuan P1 dan P2 lumen
alveolus mulai terbuka dan penebalan septa berkurang, namun infiltrasi sel radang
masih cukup terlihat. Meskipun demikian, penebalan dinding alveolus pada
kelompok perlakuan dosis masih lebih tinggi dari pada kelompok normal. Hal ini
menunjukkan bahwa pemberian ekstrak daun cengkeh mampu memperbaiki
jaringan paru secara bertahap, meski perbaikan jaringan belum sepenuhnya kembali
normal.

Pada kelompok normal umumnya menunjukkan struktur alveolus yang
masih baik dengan septum interalveolar yang relatif tipis, meskipun pada beberapa
lapang pandang terdapat penebalan ringan. Menurut Ardy et al., (2020) perubahan
organ pulmo pada kelompok normal mungkin dapat disebabkan oleh adanya
pengaruh eksternal yang tidak bisa dikendalikan seperti genetik, kondisi kesehatan
tiap individu atau psikologi hewan coba.

Secara biologis, peningkatan penebalan dinding alveolus pada kelompok
kontrol negatif (K-) terjadi akibat paparan asap rokok yang memiliki kandungan
senyawa toksik dan radikal bebas. Racun yang terdapat pada asap rokok dapat
mempengaruhi alveoli paru yang menyebabkan kerusakan jaringan paru. Menurut
Monica et al., (2018) nikotin dalam asap rokok dapat mengganggu homeostasis
epitel paru dan meningkatkan respon inflamasi melalui pelepasan berbagai

mediator inflamasi yang mengaktifkan sel-sel target di saluran napas.
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Temuan tersebut didukung oleh penelitian Wurangian et al., (2024) bahwa
paparan asap rokok konvensional dapat meningkatkan infiltrasi sel radang,
terutama neutrofil dan makrofag. Akumulasi sel radang ini memicu penebalan
septum interalveolar dan ukuran alveolus tampak tidak beraturan. Hal ini terbukti
bahwa paparan asap rokok bersifat iritatif bagi jaringan paru. Selain itu, penebalan
septa alveolus juga disebabkan oleh proses fibrosis yang ditandai dengan
meningkatnya deposisi kolagen pada jaringan paru. Kombinasi kedua proses
tersebut menyebabkan septa alveolar menjadi lebih tebal, padat, dan kaku (da Silva
et al.,2025).

Penebalan septum interalveolar disertai ukuran alveolus yang tidak teratur
akibat paparan asap rokok terjadi karena peningkatan matriks ekstraseluler yang
disebabkan oleh infiltrasi sel inflamatori dan proses fibrosis kolagen, sehingga batas
antar alveolus melebar. Fibrosis adalah kondisi dimana matriks ekstraseluler yang
dipenuhi oleh sel-sel fibroblast (Lisdiana & Nuraini, 2018). Menurut Eroschenko
(2010) proses ini dimulai dengan kerusakan epitel alveolus, terutama sel pneumosit
tipe Il yang permukaanya dilapisi surfaktan. Radikal bebas dari asap rokok
berpotensi merusak pneumosit melalui mekanisme apoptosis. Kerusakan ini
menyebabkan peningkatan tegangan permukaan alveolus, yang akhirnya memicu
atelektasis atau penyempitan ruang udara. Alveolus yang kolaps tidak dapat
berpatisipasi dalam pertukaran gas, sehingga luas permukaan difusi dan kecepatan
pernafasan berkurang (Triana et al., 2013).

Sebaliknya, penurunan penebalan dinding alveolus pada kelompok
perlakuan dosis rendah dan tinggi diduga karena adanya senyawa aktif dalam

ekstrak daun cengkeh, seperti eugenol dan flavonoid. Menurut Lisdiana & Nuraini
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(2018) kandungan eugenol pada daun cengkeh memiliki efek protektif terhadap
kerusakan hispatologi paru yang diinduksi asap rokok. Senyawa eugenol mampu
mencegah kerusakan sel endotel akibat respon inflamasi dan menghambat
pembentukan Reactive Oxygen Spesies (ROS). Adanya gugus hidoksil fenolik pada
eugenol mampu menstabilkan rantai reaktif radikal bebas, sehingga dapat
menurunkan stress oksidatif dan meminimalkan kerusakan jaringan paru.
Kandungan flavonoid pada daun cengkeh juga berperan dalam menghambat
proses peroksidasi lipid. Aktivitas ini mampu menangkal radikal bebas dan
menetralkan ROS, seperti superoksida dan radikal hidroksil sehingga mampu
melindungi kerusakan sel (Mustapa, 2020). Hal ini sejalan dengan pernyataan
Tohomi et al., (2014) bahwa flavonoid bekerja dengan menekan pelepasan sel
radang seperti neutrofil dan makrofag, serta menghambat kerja enzim protease
untuk meningkatkan elastisitas jaringan paru, sehingga mampu menurunkan derajat

kerusakan jaringan paru.

4.3 Hasil Penelitian Ditinjau Dari Sudut Pandangan Islam

Paparan asap rokok diketahui mampu menyebabkan beberapa penyakit
salah satunya gangguan pada sistem pernapasan, terutama pada organ paru-paru.
Kondisi tersebut dapat menimbulkan perubahan pada histopatologi jaringan paru
seperti infiltrasi sel radang dan penebalan dinding. Kondisi tersebut berkaitan
dengan perilaku yang dilakukan secara berlebihan dan terus menerus, sebagaimana

firman Allah dalam surat Al-Maidah ayat 87 yang berbunyi:
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Artinya: “Wahai orang-orang yang beriman, janganlah kamu mengharamkan
sesuatu yang baik yang telah Allah halalkan bagi kamu, dan janganlah
kamu melampaui batas. Sesungguhnya Allah tidak menyukai orang-
orang yang melampaui batas.” (QS. Al-Maidah [5]: 87).

Kata 3% Ypada surat diatas bermakna larangan untuk melampaui batas
atau melakukan sesuatu secara berlebihan. Menurut Shihab (2005) dalam tafsir Al-
Misbah, ayat ini menegaskan bahwa Islam mengajarkan sikap moderasi dan
melarang perilaku yang dapat melampaui batas, karena dapat menimbulkan dampak
kurang baik bagi diri sendiri, termasuk terhadap kesehatan. Dalam kaitannya
dengan kesehatan, kebiasaan merokok secara berlebihan dapat menimbulkan
perubahan histologi pada paru-paru perokok maupun orang yang terpapar asap
rokok seperti infiltrasi sel radang dan penebalan dinding alveolus.

Merokok merupakan salah satu perilaku yang dilarang, karena memiliki
dampak buruk terhadap diri sendiri maupun orang lain. Merokok merupakan suatu
aktivitas yang memiliki faktor risiko terhadap berbagai macam penyakit, baik
secara lokal maupun secara sistemik (Adiba & Arsanti, 2023). Selain penjelasan
terkait larangan melakukan perbuatan mudharat terhadap diri sendiri maupun orang
lain, hal serupa juga dijelaskan dalam Hadist Shahih Bukhari No. 7288 sebagai

berikut:
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Artinya: "Isma'il telah menceritakan kepada kami: Malik menceritakan kepada
kami, dari Abuz Zinad, dari Al-A'raj, dari Abu Hurairah, dari Nabi
shallallahu 'alaihi wa sallam, beliau bersabda, “Biarkanlah aku dari
hal-hal yang telah aku tinggalkan dari kalian, sesungguhnya yang
membuat orang-orang sebelum kalian celaka adalah karena pertanyaan-
pertanyaan dan penyelisihan mereka terhadap nabi-nabi mereka.
Sehingga jika aku melarang sesuatu dari kalian, jauhilah hal itu. Dan
Jjika aku memerintahkan kalian suatu perkara, maka laksanakanlah hal
itu semampu kalian.” (HR. Shahih Bukhari No. 7288).

Hadist diatas menegaskan bahwa setiap perbuatan yang tidak memiliki
manfaat dan merugikan bagi diri sendiri maupun orang lain sebaiknya dihindari,
seperti halnya merokok. Perilaku merokok merupakan hal yang tidak memiliki
manfaat, namun sebaliknya dapat memberikan dampak yang begitu besar bagi yang
terpapar asap rokok maupun perokok itu sendiri. Maka dari itu hal tersebut
dianjurkan untuk tidak dilakukan (Al-Albani, 2003).

Perilaku merokok merupakan suatu perilaku yang memiliki banyak efek
berbahaya terhadap kesehatan dan dapat merugikan orang-orang di sekitarnya.
Kandungan senyawa toksik dalam rokok dapat menimbulkan kerusakan dan
berbagai macam penyakit (Gobel et al., 2020). Salah satu upaya yang dapat
dilakukan untuk mengatasi efek buruk akibat asap rokok yaitu dengan pemanfaatan
bahan alami, seperti daun cengkeh. Daun cengkeh diketahui memiliki senyawa
yang dapat membantu mengurangi dampak negatif dari paparan asap rokok.

Allah menciptakan segala sesuatu yang ada di bumi tidak ada yang sia-sia

semuanya memiliki manfaat, termasuk tumbuhan cengkeh yang bermanfaat melalui
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kandungan senyawa pada daunnya. Allah SWT berfirman dalam Al-Qur’an surat
Sad ayat 27 yang berbunyi:
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Artinya: "Kami tidak menciptakan langit dan bumi serta apa yang ada di antara
keduanya secara sia-sia. Itulah anggapan orang-orang yang kufur.

Maka, celakalah orang-orang yang kufur karena (mereka akan masuk)
neraka.” (QS. Sad [38]:27).

Kata 3L pada surat diatas menegaskan bahwa Allah telah menciptakan
semua yang ada di bumi ini dengan memiliki manfaatnya sendiri, termasuk
tumbuhan cengkeh. Tumbuhan ini biasanya digunakan sebagai alternatif
pengobatan karena kandungan senyawa di dalamnya. Menurut Shihab (2005) dalam
tafsir Al-Misbah Allah menciptakan langit, bumi dan seluruh isinya tidak ada yang
sia-sia. Ciptaan Allah tidak ada yang tidak memiliki manfaat, seperti halnya
tumbuhan cengkeh. Tumbuhan cengkeh pada daunnya dapat dimanfaatkan sebagai
alternatif pengobatan, karena didalamnya mengandung senyawa seperti eugenol
dan flavonoid yang berperan dalam menekan kerusakan jaringan paru akibat

paparan asap rokok.



BAB V
PENUTUP
5.1 Kesimpulan
Berdasarkan hasil penelitian dan analisis statistik pengaruh paparan asap
rokok dengan pemberian ekstrak daun cengkeh terhadap histopatologi paru mencit
dapat disimpulkan bahwa:

1. Pemberian ekstrak daun cengkeh (Syzygium aromaticum) dengan dosis
28mg/20gBB dan dosis 42mg/20gBB berpengaruh terhadap penurunan infiltrasi
sel radang paru mencit (Mus musculus) yang dipapar asap rokok, meskipun
belum mencapai kondisi normal seperti kelompok normal.

2. Pemberian ekstrak daun cengkeh (Syzygium aromaticum) dengan dosis
28mg/20gBB dan 42mg/20gBB berpengaruh terhadap perbaikan histologi paru
mencit (Mus musculus) yang dipapar asap rokok, yang ditandai dengan
penurunan penebalan dinding alveolus dan perbaikan struktur alveolus.
Meskipun demikian, kondisi jaringan paru pada kelompok perlakuan belum

sepenuhnya kembali seperti kondisi normal.

5.2 Saran

Saran untuk penelitian selanjutnya diharapkan bisa melakukan penelitian
pada organ lain, seperti hepar, ginjal atau jantung, guna untuk mengetahui pengaruh
paparan asap rokok serta efektivitas terapi ekstrak daun cengkeh (Syzygium
aromaticum) terhadap kerusakan jaringan pada berbagai organ akibat stress

oksidatif dan proses inflamasi.
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LAMPIRAN

Lampiran 1 Data Hasil Penelitian

Tabel skoring infiltrasi sel radang

KODE INFILTRASI SEL RADANG
SAMPEL LP1 LP2 LP3 LP4 LP5 RERATA
Normal 1 1 1 0 0 0 0.40
Normal 2 1 1 0 1 0 0.60
Normal 3 0 1 0 0 1 0.40
Normal 4 1 0 1 1 1 0.80
Normal 5 1 1 0 0 0 0.40
RERATA 0.52

K-1 3 3 2 2 2 2.40
K-2 3 2 3 3 3 2.80
K-3 3 3 2 3 3 2.80
K-4 2 3 3 2 3 2.60
K-5 3 2 3 3 3 2.80
RERATA 2.68
P1.1 1 2 0 3 3 1.80
P1.2 2 1 2 2 2 1.80
P1.3 1 1 1 2 1 1.20
P1.4 2 2 1 2 2 1.80
P1.5 1 1 1 2 1 1.20
RERATA 1.56
P2.1 1 2 1 1 3 1.60
P2.2 1 2 1 2 2 1.60
P2.3 1 1 1 2 2 1.40
P2.4 1 3 1 1 1 1.40
P2.5 1 3 1 3 3 2.20
RERATA 1.64
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Tabel skoring penebalan dinding alveoli
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KODE

PENEBALAN DINDING ALVEOLI

SAMPEL LP1 LP2 LP3 LP4 LP5 RERATA
Normal 1 1 0 1 0 1 0.60
Normal 2 0 0 0 1 1 0.40
Normal 3 1 1 0 1 0 0.60
Normal 4 1 0 1 1 1 0.80
Normal 5 0 1 0 1 1 0.60
RERATA 0.60
K-1 3 3 3 3 3 3.00
K-2 2 2 2 3 3 2.40
K-3 3 3 3 3 3 3.00
K-4 3 3 3 3 3 3.00
K-5 2 2 3 2 3 2.40
RERATA 2.76
P1.1 3 2 2 3 3 2.60
P1.2 2 2 2 3 2 2.20
P1.3 1 3 2 1 2 1.80
P1.4 2 2 2 3 2 2.20
P1.5 1 1 3 0 1 1.20
RERATA 2.00
P2.1 1 0 2 1 2 1.20
P2.2 1 0 0 1 1 0.60
P2.3 2 1 2 1 2 1.60
P2.4 1 3 2 1 2 1.80
P2.5 3 3 1 1 1 1.80
RERATA 1.40
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Lampiran 2 Data Analisis Statistik Infiltrasi Sel Radang
a. Uji Normalitas

Untuk mengetahui data terdistribusi normal atau tidak

Hipotesis

Ho : Jika nilai sig > 0,05 maka Ho diterima (terdistribusi normal)

H: : Jika nilai sig < 0,05 maka H: ditolak (tidak terdistribusi normal)

Tests of Normality

Kolmogorov-Smirnov?@ Shapiro-Wilk
Statistic df Sig. Statistic df Sig.
Skor Infiltrasi
0.104 20 .200° 0.929 20 0.147
Sel Radang

*. This is a lower bound of the true significance.

Ho (Diterima) : Nilai p > 0,05
b. Uji Homogenitas
Untuk mengetahui data terdistribusi homogen atau tidak
Hipotesis
Ho : Jika nilai sig > 0,05 maka Ho diterima (terdistribusi homogen)
H. : Jika nilai sig < 0,05 maka H: ditolak (tidak terdistribusi homogen)

Tests of Homogeneity of Variances

Levene .
Statistic df1 df2 Sig.
Based on Mean 1.575 3 16 0.234
Based on Median 0.310 3 16 0.818
Skor Infiltrasi
Sel Radang Based on Median
and with adjusted 0.310 3 12.436 0.818
df
Based on trimmed 1353 3 16 0.293
mean

Ho (Diterima) : Nilai p > 0,05
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¢. Uji One-Way ANOVA
Untuk mengetahui data berbeda signifikan pada masing-masing kelompok
Hipotesis
Ho : Jika nilai sig > 0,05 maka Ho diterima (berbeda secara signifikan)

H. : Jika nilai sig < 0,05 maka H: ditolak (tidak berbeda secara signifikan)

ANOVA
Skor Infiltrasi Sel Radang
Sum of Squares df Mean Square F Sig.
Bgtwee“ 11.680 3 3.893 55.619 <.001
roups
Within 1120 16 0.070
Groups
Total 12.800 19

H: (Diterima) : Nilai p < 0,05
d. Uji Duncan

Untuk mengetahui apakah suatu kelompok memiliki perbedaan yang signifikan
terhadap kelompok lain

Skor Infiltrasi Sel Radang

Duncan?

Kelompok Subset for alpha = 0.05
Perlakuan N 1 2 3

Normal
dosis 1
Dosis 2

Kontrol negatif

Sig.

a a0 a0 O,

0.5200

1.000

1.5600
1.6400

0.639

2.6800
1.000

Means for groups in homogeneous subsets are displayed.

a. Uses Harmonic Mean Sample Size = 5.000.




Lampiran 3 Data Analisis Statistik Penebalan Dinding Alveolus
a. Uji Normalitas

Untuk mengetahui data terdistribusi normal atau tidak

Hipotesis

Ho : Jika nilai sig > 0,05 maka Ho diterima (terdistribusi normal)

H: : Jika nilai sig < 0,05 maka H: ditolak (tidak terdistribusi normal)

Tests of Normality
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Kolmogorov-Smirnov? Shapiro-Wilk
Statistic df Sig. Statistic df Sig.
Skor 0.140 20 .200° 0.914 20 0.075
Penebalan
Dinding
Alveolus
*. This is a lower bound of the true significance.
Ho (Diterima) : Nilai p > 0,05
b. Uji Homogenitas
Untuk mengetahui data terdistribusi homogen atau tidak
Hipotesis
Ho : Jika nilai sig > 0,05 maka Ho diterima (terdistribusi homogen)
H. : Jika nilai sig < 0,05 maka H: ditolak (tidak terdistribusi homogen)
Tests of Homogeneity of Variances
Levene
Statistic df1 df2 Sig.
Skor Based on Mean 2912 3 16 0.066
Penebalan
Dinding Based on Median 0.807 3 16 0.508
Alveolus
Based on Median and 0.807 3 12.277 0.513
with adjusted df
Based on trimmed mean 2.706 3 16 0.080

Ho (Diterima) :

Nilai p > 0,05
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¢. Uji One-Way ANOVA
Untuk mengetahui data berbeda signifikan pada masing-masing kelompok
Hipotesis
Ho : Jika nilai sig > 0,05 maka Ho diterima (berbeda secara signifikan)

H. : Jika nilai sig < 0,05 maka H: ditolak (tidak berbeda secara signifikan)

ANOVA
Skor Penebalan Dinding Alveolus
Sum of Squares df Mean Square F Sig.
Between Groups 12.566 3 4.189 25.082 <.001
Within Groups 2.672 16 0.167
Total 15.238 19

H: (Diterima) : Nilai p < 0,05
d. Uji Duncan

Untuk mengetahui apakah suatu kelompok memiliki perbedaan yang signifikan
terhadap kelompok lain

Skor Penebalan Dinding Alveolus

Duncan?

Subset for alpha = 0.05
Kelompok

Perlakuan N 1 2 3 4
Normal 0.6000

Dosis 2 1.4000

dosis 1 2.0000

a g g O

Kontrol negatif 2.7600

Sig. 1.000 1.000 1.000 1.000

Means for groups in homogeneous subsets are displayed.

a. Uses Harmonic Mean Sample Size = 5.000.



Lampiran 4 Dokumentasi Penelitian
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Aklimatisasi

Pembuatan teri ekstrak daun
cengkeh

< / W
Terminasi hewan coba

A -

Proses pembuatan preparat

Préparat jaringan paru
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