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Abstrak

Cedera hati (CH) adalah suatu kelainan hati yang ditandai peningkatan kadar serum
alanin aminotransferase (ALT) dan aspartate aminotransferase (AST) dalam serum darah lebih
dari normal, disertai adanya nekrosis. Penelitian terdahulu terbukti bahwa paparan mancozeb
dapat menyebabkan CH. Salah satu tanaman yang mengandung antioksidan cukup baik adalah
kelor (Moringa oleifera=Mo). Tujuan penelitian ini untuk membuktikan bahwa pemberian
tepung daun kelor dapat mencegah CH pada tikus wistar jantan yang diinduksi mancozeb melalui
mekanisme pengikatan radikal bebas oleh kandungan antioksidan Mo. Penelitian ini merupakan
penelitian eksperimental dengan pendekatan Randomized Pretest-Posttest Paralel Control Group
Design, menggunakan tikus wistar sebanyak 24 ekor yang akan dibagi menjadi 4 kelompok.
Masing-masing kelompok mendapat perlakuan yang berbeda-beda. Penelitian ini menunjukkan
perbedaan yang signifikan (p = 0,0001) rerata kadar ALT dan AST serum darah hewan coba pada
kelompok kontrol yang diberi Mo dibandingkan dengan kelompok tanpa Mo. Terdapat perbedaan
yang signifikan indek nekrosis antara kelompok yang diberi Mo, dibandingkan dengan kelompok
tanpa Mo (p = 0,04) . Penelitian ini membuktikan bahwa pemberian tepung daun kelor dapat
mencegah CH pada tikus wistar yang diinduksi mancozeb melalui mekanisme pengikatan radikal
bebas oleh kandungan antioksidan Mo.

Kata kunci : Cedera hati, tepung daun kelor, ALT, AST,mancozeb.

A. Pendahuluan

Cedera hati (CH) adalah suatu kelainan hati yang ditandai meningkatnya kadar serum

alanin aminotransferase (ALT) dan aspartate aminotransferase (AST) dalam darah lebih dari

normal disertai adanya nekrosis.1 Etiologi CH sangat beragam diantaranya: infeksi virus atau

bakteri, keracunan alkohol, trauma, obat-obatan atau bahan kimia tertentu misalnya pestisida.2

Salah satu Golongan pestisida yang dapat menyebabkan CH adalah karbamat contohnya

mancozeb=Mz.3,4 Penelitian terdahulu melaporkan bahwa Mz dapat meningkatkan kadar enzim

ALT dan memicu stres oksidatif. Stres oksidatif ditandai dengan meningkatnya kadar

malondialdehid (MDA) dan penurunan antioksidan endogen yaitu serum superoksida dismutase

(SOD), catalase (CAT) dan gluthation peroksidase (GPx) secara signifikan.5

Para petani masih banyak menggunaan pestisida secara berlebihan, meskipun berdampak

negatif bagi kesehatan. Prevalensi penyakit hati terus meningkat di Kabupaten Brebes, dari 90
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pasien tahun 2011 menjadi 251 tahun 2013. Ada 96,3% pasien berasal dari daerah sentra

pertanian bawang merah yang menggunakan Mz secara massif.4 Petani di Brebes memiliki

kebiasaan unik yakni menyimpan bibit bawang merah di dalam dapur. Bibit bawang yang telah

ditaburi Mz diletakkan di atas tungku untuk memasak makanan. Kebiasaan ini menyebabkan

makanan yang diolah di dapur mudah tercemar Mz. Penelitian Bertini et al menunjukkan bahwa

efek toksik Mz meningkat selama proses memasak atau pemanasan.6

Sistem fisiologis tubuh sudah mempunyai kemampuan mengurangi kerusakan sel-sel

akibat stres oksidatif.7 Tubuh memerlukan mekanisme proteksi tambahan ketika dalam kondisi

lemah atau paparan spesies oksigen reaktif (SOR) terlalu banyak. Proteksi tambahan dapat

dilakukan dengan mengkonsumsi antioksidan yang berasal dari bahan herbal.8,9 Herbal telah

banyak dikembangkan menjadi suplemen di antaranya adalah Moringa oleifera (Mo) yang

berasal dari Asia Selatan. Mo dipromosikan memiliki potensi obat dengan nilai yang tinggi.10

Tujuan penelitian ini untuk membuktikan bahwa pemberian tepung daun Mo dapat menncegah

CH pada tikus Wistar yang diinduksi Mz.

B. Bahan dan Metode

Penelitian ini merupakan eksperimental murni dengan Randomized Pretest-Posttest

Paralel Control Group Design. Penelitian telah dilaksanakan pada Laboratorium Penelitian dan

Pengujian Terpadu Unit IV UGM Yogyakarta, pada bulan September - Desember 2015. Tikus

Wistar dengan BB 300 sampai 400 g berumur 12 sampai 16 minggu diadaptasi selama 1 minggu.

Besar sampel sesuai dengan persyaratan dari WHO, tiap kelompok adalah 6 ekor tikus. Tikus

sehat 24 ekor dibagi 4 kelompok secara acak; Kelompok I sebagai baseline diterminasi pada hari

pertama. Kelompok II sebagai kontrol hanya diberi air + pellet ad libitum sampai hari ke 20.

Kelompok III pada hari pertama sampai ke 10 hanya mendapat air+pellet ad libitum, pada hari ke

11 sampai ke 20, mendapat paparan Mz 313 mg/kg BB. Kelompok IV pada hari pertama sampai

ke 10 diberi Mo 500 mg/kg BB dilanjutkan pemberian Mz 313 mg/kg BB sampai hari ke 20.

Tepung daun Mo, dibeli dari industri Moringa Indonesia Blora. Mz dibeli dari Toko Pestisida di

Brebes, dengan merk dagang Dithane M-45®. Tepung daun Mo dan Mz dilarutkan dalam aquades,

diberikan pada hewan coba menggunakan sonde lambung.

Sampel dari Kelompok I, diterminasi di bawah anestesi eter pada awal penelitian, jaringan

hatinya diambil dan diperiksa sebagai data baseline indek nekrosis. Semua sampel dari Kelompok

II, III dan IV diaspirasi sampel darahnya untuk diukur kadar ALT dan AST. Semua sampel yang

bertahan hidup sampai akhir penelitian, diaspirasi darahnya untuk diukur variabel seperti
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disebutkan sebelumnya. Selanjutnya, semua sampel diterminasi untuk diambil dan diperiksa

jaringan hatinya pada laboratorium Patologi Anatomi Fakultas Kedokteran Hewan UGM

Yogyakarta. Indikator CH adalah indek nekrosis dan kadar ALT. Index nekrosis diperiksa dengan

pemeriksaan histologi dengan metode pengecatan H&E. Kadar enzim ALT diukur dengan vitros

250.

Penelitian ini menggunakan unpaired t test untuk uji hipotesis, paired t test untuk analisis

pretest-postest, sedangkan untuk regresi linier uji multivariat menggunakan. Komite Etik

Penelitian Kesehatan telah menyetujui penelitian ini dengan nomor; 458/EC/FK-RSDK/2015 FK-

UNDIP RS. Dr. Kariadi Semarang, Indonesia.

C. Hasil dan Pembahasan

Semua tikus pada Kelompok II, III dan IV tetap hidup sampai akhir penelitian. Sumber

invaliditas berupa history, maturation, co-intervensi, survival, mortality dan contamination pada

penelitian ini telah dikendalikan. Hasil pemeriksaan mikroskopis jaringan hati tikus pada

Kelompok I dan II tidak ada perubahan (normal). Sedangkan, jaringnan hati pada Kelompok III

dan IV mengalami CH karena terpapar Mz. Pada Kelompok II perubahan kadar ALT dan AST

pada awal dan akhir penelitian tidak signifikan dan tidak berpengaruh pada sel hati. Hal ini dapat

dikatakan bahwa komponen waktu (maturasi) tidak berperan dalam kerusakan hati. Oleh sebab

itu, analisis berikutnya untuk menilai efektivitas Mo, yang dibandingkan hanya Kelompok III dan

IV. Hasil pengukuran variabel tersaji pada Tabel 1.

Tabel 1 Hasil pengukuran variabel penelitian

Variabel dan Kelompok Pretest Postest p* Delta (Δ) p †

Kadar AST (U/L)
Kelompok III 35,3 ± 7,9 138,2 ± 26,0 0,001 102,8 ± 5,8 0,0001
Kelompok IV 33,7 ± 3,4 50,1 ± 18,6 0,084 16,36 ± 18,6 -

Kadar ALT (U/L)
Kelompok III 22,2 ± 6,8 89,6 ± 11,3 0,0001 67,4 ± 14,6 0,0001
Kelompok IV 22,3 ± 6,5 47,4 ± 7,6 0,003 25,1 ± 11,1 -

Indek Nekrosis
Kelompok III 0 2,67 ± 1,5 0,007 2,67 ± 1,5 0,040
Kelompok IV 0 0,83 ± 1,2 0,141 0,83 ± 1,2 -

Hasil adalah rerata ± SD; * Hasil komparasi pretest-posttest dengan paired t test; † Hasil
komparasi delta dengan Unpaired t test.

Penelitian ini menunjukkan bahwa peningkatan indek nekrosis pada Kelompok IV lebih

rendah bila dibandingkan dengan Kelompok III. Peningkatan kadar AST pada Kelompok IV,
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lebih rendah bila dibandingkan dengan Kelompok III Peningkatan kadar ALT pada Kelompok IV,

lebih rendah bila dibandingkan dengan Kelompok III.

Pemberian Mo menghambat peningkatan indek nekrosis secara signifikan. Hasil ini sesuai

dengan hasil penelitian terdahulu, bahwa aktivitas antioksidan Mo dapat menghambat perubahan

histologi hati tikus yang diinduksi asetaminofen ataupun dengan CCl4.17,18 Peristiwa ini terjadi

karena aktivitas antioksidan Mo bersama dengan sistem antioksidan endogen berhasil meredam

stres oksidatif.3 Radikal bebas yang diikat dan diredam oleh antioksidan Mo dapat mencegah

kerusakan DNA dan protein, lebih lanjut dapat mencegah disfungsi mitokondria dan nekrosis sel

hati.3,21

Pemberian Mo menghambat peningkatan ALT secara signifikan. Hasil ini sesuai dengan

hasil penelitian terdahulu, bahwa Mo dapat menghambat peningkatan kadar ALT pada tikus yang

diinduksi Acetamenophen atau Diklofenak. Fenomena ini terjadi karena aktivitas antioksidan Mo

bersama dengan antioksidan endogen yang berhasil meredam stres oksidatif. Oleh sebab itu,

kerusakan membran sel dan disfungsi mitokondria pada sel hati dapat diminimalisasi. Penurunan

kerusakan membran sel akan menurunkan pelepasan ALT ke dalam darah.18,24,25

Mo dapat menurunkan tingkat CH melalui aktivitas antioksidannya bersama antioksidan

endogen dengan cara meredam stres oksidatif.3 Kandungan Mo yang berupa senyawa fenolik dan

vitamin berperan dalam mekanisme pertahanan hati secara langsung dengan cara mengikat atau

menetralisir radikal bebas.19,20 Kandungan mineral Mo berperan secara tidak langsung dengan

cara mengaktifkan antioksian endogen.21 Antioksidan endogen berperan meredam radikal bebas

dan mencegah terbentuknya senyawa radikal bebas baru. SOD dapat mengkonversi anion

superoksida menjadi H2O2 oleh di sitosol dan mitokondria. Hidrogen peroksida (H2O2) yang

terbentuk direduksi menjadi air oleh CAT pada peroksisom, GPx   pada sitosol dan

mitokondria.15,21

Aktivitas antioksidan Mo dan antioksidan endogen dapat mencegah stres oksidatif

selanjutnya dapat mencegah disfungsi mitokondria dan menghambat nekrosis sel hati. Nekrosis

yang terkendali dapat mencegah terjadinya CH.3,21

D. Simpulan

Pemberian tepung daun Mo terbukti dapat mencegah CH pada tikus Wistar yang diinduksi

Mz.
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