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RINGKASAN 
 
 

Hubungan Aktivitas Kolinesterase Dengan Kadar Glukosa Darah Akibat 
Paparan Pestisida Pada Petani di Desa Mlokorejo; Muhammad Ryznar Faisal 
Nur Luqmani, 162010101036; 2020; 55 halaman; Program Studi Pendidikan 
Dokter Fakultas Kedokteran Universitas Jember. 
 
 Diabetes Mellitus (DM) merupakan salah satu penyakit kronis yang banyak 
dialami oleh penduduk di dunia. Penyakit DM menempati urutan ke-4 penyebab 
kematian di negara berkembang. Data dari International Diabetes Federation (IDF) 
tahun 2017 menunjukkan bahwa Indonesia saat ini menduduki peringkat ke-6 dunia 
jumlah penderita diabetes terbesar, yaitu sebanyak 10,3 juta jiwa. Menurut Pusat 
Data dan Informasi Kemenkes tahun 2014 Provinsi Jawa Timur memiliki penderita 
diabetes sebesar 2,5% dari total penduduk. Data Dinas Kesehatan Kabupaten 
Jember tahun 2013 menunjukan jumlah penderita DM sebanyak 10.330 jiwa. 
Sedangkan data dari Puskesmas Kasiyan dan Puger Kabupaten Jember tahun 2018 
menunjukkan penderita diabetes di kedua kawasan tersebut sebanyak 507 jiwa, 47 
orang penderita berada di Desa Mlokorejo yang merupakan jumlah terbanyak di 
wilayah tersebut. 
 Bahan beracun merupakan salah satu penyebab DM. Penggunaan bahan 
beracun khususnya pestisida diketahui menjadi penyebab timbulnya penyakit 
diabetes mellitus. Indonesia sebagai negara agraris dengan sebagian besar 
penduduknya bermata pencaharian di sektor pertanian sangat bertumpu pada 
pestisida untuk melindungi tanaman dari hama atau penyakit. Penggunaan pestisida 
tidak hanya menimbulkan keuntungan tetapi juga menimbulkan dampak negatif 
terhadap lingkungan dan kesehatan. Bahan kimia di dalam pestisida berpotensi 
menimbulkan keracunan karena tidak memiliki efek toksisitas spesifik sehingga 
memengaruhi organisme target maupun nontarget seperti manusia dan ekosistem 
secara keseluruhan.  
  Penggunaan pestisida organofosfat oleh pekerja pertanian dapat 
menimbulkan risiko kesehatan jangka panjang, salah satunya yakni peningkatan 
kadar glukosa darah. Mekanisme pestisida organofosfat memicu kenaikan kadar 
glukosa terutama diakibatkan rangsangan parasimpatis terus-menerus pada sel β 
pankreas oleh asetilkolin, sehingga terjadi produksi insulin terus-menerus yang 
berujung pada resistensi terhadap hormon tersebut.  
 Penelitian ini merupakan penelitian observasional-analitik dengan desain 
studi cross-sectional. Penelitian dilakukan di Desa Mlokorejo Kecamatan Puger 
Kabupaten Jember dan Laboratorium Biokimia Fakultas Kedokteran Universitas 
Jember. Populasi penelitian ini adalah petani di Desa Mlokorejo Kabupaten Jember. 
Pengambilan sampel menggunakan metode consecutive sampling.  
 Penelitian ini melibatkan 30 sampel petani di Desa Mlokorejo yang 
memenuhi kriteria inklusi. Pengambilan data didapatkan dari pengukuran kadar 
glukosa darah sewaktu, aktivitas kolinesterase diukur di Laboratorium Biokimia 
Fakultas Kedokteran Universitas Jember dan data karakteristik umum sampel yang 
diperoleh melalui wawancara. Hasil penelitian dianalisis dengan uji korelasi 
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Spearman dengan p=0,05. Pada hasil pemeriksaan aktivitas kolinesterase 
didapatkan bahwa seluruh sampel memiliki aktivitas enzim kolinesterase di atas 
nilai normal. Hasil pemeriksaan kadar glukosa darah sewaktu didapatkan Sampel 
dengan kadar yang normal berjumlah 28 sampel, sedangkan sampel dengan kadar 
tidak normal berjumlah 2 sampel. Berdasarkan analisis data yang diperoleh, tidak 
terdapat hubungan bermakna antara aktivitas kolinesterase dan kadar glukosa darah 
(p=0,191). 
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	 BAB 1. PENDAHULUAN 
 

1.1 Latar Belakang 

 Diabetes Mellitus (DM) merupakan salah satu penyakit kronis yang banyak 

diderita oleh penduduk di dunia. Penyakit DM menempati urutan ke-4 penyebab 

kematian di negara berkembang. Data dari International Diabetes Federation (IDF) 

tahun 2017 menunjukkan bahwa Indonesia saat ini menduduki peringkat ke-6 dunia 

dengan jumlah penderita diabetes terbesar, yaitu sebanyak 10,3 juta jiwa. Menurut 

Pusat Data dan Informasi Kemenkes tahun 2014 Provinsi Jawa Timur memiliki 

penderita diabetes sebesar 2,5% dari total penduduk. Data Dinas Kesehatan 

Kabupaten Jember tahun 2013 menunjukkan jumlah penderita DM sebanyak 

10.330 jiwa. Sedangkan data dari Puskesmas Kasiyan dan Puger Kabupaten Jember 

tahun 2018 menunjukkan penderita diabetes di kedua kawasan tersebut sebayak 507 

jiwa. 

 Bahan beracun merupakan salah satu penyebab DM. Penggunaan bahan 

beracun khususnya pestisida diketahui menjadi penyebab timbulnya penyakit 

diabetes mellitus (Suhartono et al., 2018). Indonesia sebagai negara agraris dengan 

sebagian besar penduduknya bermata pencaharian di sektor pertanian sangat 

bertumpu pada pestisida untuk melindungi tanaman dari hama atau penyakit. Hal 

ini diketahui dari data Kementerian Pertanian yang menunjukkan peningkatan 

jumlah pestisida dari tahun ke tahun serta ditandai dengan semakin meningkatnya 

volume penjualan pestisida secara global. Menurut data Dinas Pertanian dan 

Kehutanan untuk tahun 2016 sampai dengan Bulan April, jumlah pestisida yang 

dikeluarkan oleh pemerintah sebanyak 1.830 liter, 1974 kg dan 21 dos (Direktorat 

Pupuk dan Pestisida, 2016).  

 Penggunaan pestisida tidak hanya menimbulkan keuntungan tetapi juga 

menimbulkan dampak negatif terhadap lingkungan dan kesehatan. Bahan kimia di 

dalam pestisida berpotensi menimbulkan keracunan karena tidak memiliki efek 

toksisitas spesifik sehingga memengaruhi organisme target maupun nontarget 

seperti manusia dan ekosistem secara keseluruhan (Pamungkas, 2016). Paparan 
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pestisida pada manusia dapat melalui beberapa rute diantaranya melalui oral, 

dermal, dan inhalasi (Suhartono et al., 2018).  

 Penelitian meta-analisis yang telah dilakukan oleh Evangelou et al. (2016) 

menunjukkan pestisida secara positif berhubungan dengan insiden diabetes mellitus 

tipe 2. Daniels et al. (2018) menunjukkan bahwa transmigran asal Asia Selatan di 

Inggris memiliki tingkat paparan terhadap pestisida lebih tinggi dan juga memiliki 

persentase diabetes lebih tinggi dibandingkan orang eropa kulit putih di Inggris. 

Penelitian serupa yang dilakukan oleh Saputri et al. (2018) di Kecamatan Ngablak 

Kabupaten Magelang menunjukkan hubungan positif antara masa kerja, frekuensi 

penyemprotan, pemakaian alat pelindung diri (APD), dan dosis pestisida dengan 

kejadian diabetes mellitus tipe 2 pada petani.  

 Studi cross-sectional toksisitas pestisida pada 67 petani yang terpapar di 

desa bagian tengah Iran menunjukkan adanya penurunan aktivitas serum 

asetilkolinesterase dibandingkan 67 orang yang tidak memiliki kontak dengan 

pestisida (Taghavian et al., 2016). Biomarker paparan pestisida dapat dilihat dari 

aktivitas kolinesterase dalam darah (Setiati et al., 2014). Hal ini berkaitan dengan 

teori yang menyatakan bahwa pestisida merupakan senyawa kimia golongan 

inhibitor kolinesterase (Pohanka, 2011). Pestisida akan mengikat atau menghambat 

kolinesterase sehingga aktivitas kolinesterse akan mengalami penurunan. 

Penurunan aktivitas kolinesterase menyebabkan penumpukan asetilkolin yang akan 

mengganggu kinerja saraf kolinergik (Erni et al., 2018). Kadar glukosa darah 

dianggap penting untuk melihat potensi risiko diabetes mellitus tipe 2 sebagai 

dampak jangka panjang terhadap penggunaan pestisida, sehingga pada penelitian 

ini kadar glukosa darah dipilih untuk diteliti hubungannya dengan aktivitas 

kolinesterase sebagai pengukuran tingkat paparan pestisida. 

 Berdasarkan studi pendahuluan yang telah dilakukan, terdapat setidaknya 

tiga daerah di Kabupaten Jember yang aktif menggunakan pestisida yakni 

Kecamatan Ambulu, Kecamatan Puger, dan Kecamatan Wuluhan. Kecamatan 

Puger khususnya Desa Mlokorejo merupakan salah satu desa yang warganya 

banyak bermata pencaharian sebagai petani. Desa Mlokorejo merupakan desa 

dengan luas sawah dan produsen cabai terbesar di Kecamatan Puger, sehingga 
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penggunaan pestisida lebih intensif dilakukan dibandingkan desa lain. Data dari 

Puskesmas Kasiyan dan Puger menunjukkan jumlah penderita diabates di Desa 

Mlokorejo sebanyak 47 orang, yang merupakan jumlah terbanyak di wilayah 

tersebut. Oleh sebab itu, penulis memilih Desa Mlokorejo Kecamatan Puger 

sebagai tempat dilaksanakannya penelitian ini.  

 Berdasarkan latar belakang di atas, maka peneliti bermaksud mengetahui 

hubungan antara aktivitas kolinesterase dengan kadar glukosa darah pada petani 

yang terpapar pestisida. 

 

1.2 Rumusan Masalah  

 Berdasarkan uraian latar belakang di atas dapat dirumuskan suatu masalah 

"Apakah terdapat hubungan antara aktivitas kolinesterase dengan kadar glukosa 

darah pada petani yang terpapar pestisida di Desa Mlokorejo Kabupaten Jember?" 

 

1.3 Tujuan Penelitian  

 Tujuan umum penelitian ini yaitu mengetahui apakah terdapat hubungan 

antara aktivitas kolinesterase dengan kadar glukosa darah pada petani yang terpapar 

pestisida di Desa Mlokorejo Kabupaten Jember, sedangkan tujuan khusus 

penelitian ini yaitu:  

a. mengetahui gambaran penggunaan pestisida pada petani di Desa Mlokorejo, 

b. mengetahui aktivitas kolinesterase pada petani yang terpapar pestisida, 

c. mengetahui kadar glukosa darah pada petani yang terpapar pestisida,  

 

1.4 Manfaat Penelitian  

 Penelitian ini diharapkan dapat memberikan manfaat kepada beberapa 

pihak, diantaranya:  

a. bagi institusi pendidikan, yakni menambah bahan kepustakaan sebagai bahan 

acuan bagi penelitian selanjutnya,  

b. bagi pelayanan kesehatan, yakni sebagai bahan acuan untuk tindakan promotif 

maupun preventif dalam perlindungan terhadap efek pestisida pada petani, 
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c. bagi masyarakat, yakni sebagai wawasan mengenai efek pestisida terhadap 

tubuh.
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	 BAB 2. TINJAUAN PUSTAKA 
 

2.1 Kadar Glukosa Darah 

2.1.1  Definisi dan Pengaturan Kadar Glukosa Darah 

 Glukosa atau gula darah adalah bahan bakar karbohidrat utama yang 

ditemukan dalam darah, dan bagi banyak organ tubuh, glukosa merupakan bahan 

bakar primer (Fried et al.,  2011). Glukosa dalam darah bersumber dari absorpsi 

karbohidrat dalam makanan, perubahan dari asam amino menjadi glukosa, dan 

disimpan sebagai glikogen di hati dan otot rangka. (Rachmawati, 2015). Kadar 

glukosa darah diatur oleh komponen seperti hepar, jaringan ekstrahepatik, dan 

beberapa hormon. Setelah karbohidrat dikonsumsi dari makanan, enzim 

glukokinase memicu hepar untuk menyerap sebagian besar glukosa. Pada kondisi 

kadar glukosa sistemik yang normal (70-110 mg/dl), hepar merupakan penghasil 

jumlah netto glukosa. Sebagai efek dari peningkatan kadar glukosa darah, maka 

selanjutnya hormon insulin yang dihasilkan sel β pulau Langerhans di pankreas 

meningkatkan transfer glukosa ke dalam jaringan adiposa dan otot melalui fasilitas 

pengangkut glukosa (GLUT 4) pada membran plasma. Beberapa hormon seperti 

kortikotropin dan glukokortikoid memicu peningkatan kadar glukosa darah 

sehingga dapat dikatakan antagonis terhadap kerja hormon insulin (Rodwell et al., 

2018).  

 

2.1.2 Faktor yang Memengaruhi Kadar Glukosa Darah 

 Berikut ini faktor yang memengaruhi kadar glukosa darah: 

a. Keturunan 

 Glukosa darah yang tinggi dikaitkan dengan risiko diabetes mellitus 

(Stanifer et al., 2016). Diabetes mellitus (DM) cenderung diturunkan, bukan 

ditularkan. Kembar identik akan berisiko lebih tinggi terkena DM dibandingkan 

dengan kembar yang tidak identik. Jika salah satu dari orang tua menderita DM tipe 

2, risiko anak terkena DM tipe 2 sebesar 40%. Jika kedua orang tua menderita DM 

tipe 2, risiko akan meningkat menjadi 70% (Leoni, 2012). Gen pembawa diabetes 
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mellitus memengaruhi fungsi sel beta pankreas dalam memproduksi insulin 

(Mufidah, 2016).  

b. Usia  

 Risiko terjadinya intoleransi glukosa meningkat seiring dengan 

bertambahnya usia. Menurut PERKENI (2015), pemeriksaan diabetes mellitus 

harus dilakukan pada usia lebih dari 45 tahun. The Hormone Foundation 

menyatakan bahwa orang yang memasuki masa penuaan akan mengalami 

perubahan pada sistem endokrin. Perubahan dalam hal ini adalah produksi dan 

sekresi hormon termasuk insulin sehingga diabetes mellitus rentan terjadi pada 

orang tua (Mufidah, 2016).  

c. Olahraga  

 Olahraga dapat menurunkan kadar glukosa darah melalui peningkatan 

insulin yang membantu transportasi glukosa ke otot. Transportasi glukosa terjadi 

secara difusi dibantu oleh protein pembawa, glucose transporter (GLUT). Olahraga 

dapat meningkatkan jumlah reseptor insulin dan GLUT4 pada membran plasma sel 

otot (Adams, 2013). Olahraga yang dilakukan secara teratur sebanyak 3-5 kali 

perminggu selama sekitar 30-45 menit akan memperbaiki sensitifitas insulin 

sehingga membantu mengontrol kadar glukosa darah (PERKENI, 2015).  

d. Diet  

 Penelitian sebelumnya menyebutkan bahwa konsumsi makanan yang 

mengandung karbohidrat dalam jumlah yang tinggi dapat meningkatkan faktor 

risiko diabetes mellitus tipe 2 (Meyer et al., 2012). Karbohidrat dalam jumlah tinggi 

yang dimaksud adalah >65% dari total asupan energi yang masuk dalam tubuh. Diet 

tinggi serat dapat membantu sensitivitas insulin dalam mengatur kadar glukosa 

darah (Jung et al., 2017). Penelitian yang dilakukan oleh Halton et al. (2013) 

menyebutkan bahwa diet rendah karbohidrat dan tinggi serat dapat mengurangi 

risiko diabetes. 

e. Obesitas 

 Pada obesitas (BMI ≥30 kg/m2) dan overweight (BMI 25-29,9 kg/m2) terjadi 

penumpukan lemak yang berlebihan didalam tubuh (Nuttal, 2015). Akumulasi 

lemak ini menyebabkan resistensi insulin melalui proses inflamasi. Tingginya sel 
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lemak adiposit dalam tubuh akan meningkatkan produksi berbagai macam sitokin 

proinflamasi, seperti TNF-α (Tumor Necrosis Factor- α), IL-6 (Interleukin-6), dan 

IL-1 (Interleukin-1) yang menyebabkan kerusakan pada Insulin Receptor Substrate 

(IRS) (Thakur et al., 2010). Terganggunya signaling pada IRS menyebabkan 

gagalnya translokasi molekul trasmembran GLUT4 ke membran sel. Hal tersebut 

menghambat pengambilan glukosa ke dalam sel sehingga kadar glukosa dalam 

darah meningkat (Deng et al., 2010)  

f. Alkohol  

 Konsumsi alkohol berkaitan dengan kejadian hipoglikemia karena 

metabolisme karbohidrat akan terganggu. Metabolisme alkohol (etanol) 

mengganggu kerja enzim yang berperan dalam proses glukoneogenesis dan 

lipolisis. Proses ini melibatkan enzim alkohol dehidrogenase (ADH). Perubahan 

etanol menjadi asetaldehid menghasilkan zat reduktif yang berlebihan di hati, 

terutama NADH. Peningkatan NADH ini yang mengganggu proses glikogenolisis 

(Wulandari et al., 2018).  

g. Bahan beracun 

 Bahan beracun yang mampu memengaruhi kadar gula darah adalah 

pestisida, sianida, aloksan, dan sterptozotocin (Johnson, 2011). Sebagian obat 

diperkirakan mengganggu pelepasan insulin dari sel β pankreas (feuitoin, dimetika 

terutama tiazid) dan sebagian lagi dengan menginduksi resistensi insulin 

(kortikosteroid, beberapa kontrasepsi oral, misalnya esterogen dan progesteron) 

(Greenspan dan Baxter, 2012).  

 

2.1.3  Kondisi Hiperglikemia dan Diabetes Mellitus� 

 Hiperglikemia merupakan suatu keadaan meningkatnya kadar glukosa 

darah dalam tubuh seseorang yang melebihi kadar normal (Kasangke et al., 2015). 

Kondisi ini merupakan tanda utama diabetes mellitus, disebabkan berkurangnya 

penyerapan glukosa oleh sel dan disertai oleh peningkatan pengeluaran glukosa 

oleh hepar. Peningkatan pengeluaran glukosa hepar disebabkan proses-proses 

glikogenolisis dan glukoneogenesis yang menghasilkan glukosa berlangsung tanpa 

kendali karena tidak adanya insulin. Di samping itu, sel-sel tidak mampu 
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menggunakan glukosa tanpa insulin sehingga terjadi kelebihan glukosa di ekstrasel 

(Sherwood, 2014).   

 Diabetes Mellitus (DM) merupakan penyakit gangguan metabolisme 

karbohidrat pada sistem endokrin karena defisiensi absolut atau defisiensi relatif 

pada sekresi insulin, kerja insulin atau keduanya (Sudha et al., 2011). Diabetes 

mellitus selain memengaruhi metabolisme karbohidrat juga berpengaruh dalam 

metabolisme lemak, protein dan elektrolit akibat kekurangan insulin atau 

ketidakpekaan organ target terhadap insulin. Gangguan ini ditandai oleh 

hiperglikemia kronis dan abnormalitas profil lipid seperti kolesterol, densitas 

lipoprotein rendah dan tinggi serta trigliserida yang mengarah ke serangkaian 

komplikasi sekunder. Komplikasi ini meliputi poliuria, polifagia, polidipsia, 

ketosis, retinopati serta gangguan kardiovaskular (Kumar, 2012).  

 Menurut Perkumpulan Endokrinologi Indonesia (PERKENI), seseorang 

dikatakan menderita diabetes mellitus jika memiliki kadar glukosa darah puasa  

≥126 mg/dl dan pada tes sewaktu ≥200 mg/dl (Tabel 2.2). Kadar glukosa darah 

sepanjang hari bervariasi di mana akan meningkat setelah makan dan kembali 

normal dalam waktu 2 jam (PERKENI, 2015).  

 
Tabel 2.1 Diagnosis DM Berdasarkan Glukosa Darah Puasa, Sewaktu, dan HbA1c 

 Puasa Sewaktu HbA1c (%) 
Normal < 100 mg/dl < 140 mg/dl < 5,7 
Pre Diabetes 100-125 mg/dl 140-199 mg/dl 5,7-6,4 
Diabetes ≥ 126 mg/dl ≥ 200 mg/dl ≥ 6,5 

Sumber: PERKENI, 2015  

 

2.1.4 Klasifikasi Diabetes Mellitus 

 Menurut American Diabetes Association (ADA) tahun 2012, berdasarkan 

etiologinya diabetes mellitus dibagi menjadi empat jenis yang telah disahkan oleh 

WHO, yaitu: diabetes mellitus tipe 1, diabetes mellitus tipe 2, diabetes mellitus 

gestasional (diabetes kehamilan), dan diabetes mellitus tipe lain. 
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a. Diabetes Mellitus Tipe 1 

 Diabetes mellitus tipe 1 sering disebut insulin dependent diabete mellitus 

(IDDM) yang artinya diabetes mellitus yang bergantung pada insulin. Diabetes 

mellitus tipe ini terjadi akibat adanya kerusakan sel beta pankreas yang 

mengakibatkan adanya kekurangan insulin absolut. Beberapa faktor risiko dalam 

diabetes mellitus tipe ini yaitu destruksi autoimun sel-sel beta langerhans sehingga 

tubuh tidak bisa memproduksi insulin dan adanya infeksi merupakan pemicu 

terjadinya reaksi autoimun (Ridwan et al., 2016). 

 Sel β merupakan satu-satunya sel endokrin yang menghasilkan insulin 

dalam pulau langerhans di pankreas. Mekanisme autoimun pada diabetes mellitus 

tipe ini dimulai dari penemuan limfosit T dan B yang memasuki pulau langerhans 

di pankreas dan diduga yang menyebabkan kerusakan limfosit T melalui respon 

imun. Penyebab DM tipe 1 belum diketahui pasti, namun diduga pajanan infeksi 

atau lingkungan juga merupakan salah satu yang memicu proses autoimun, dengan 

demikian sel β pankreas rusak dan berakibat insulin yang dihasilkan berkurang 

bahkan tidak dihasilkan sehingga terjadi peningkatan glukosa dalam darah (Ridwan 

et al., 2016). 

 Menurut WHO, diabetes tipe 1 dapat ditetapkan bila ditemukan gejala yaitu 

poliuria, polidipsi dan polifagia. Peningkatan volume urin terjadi karena diuresis 

osmotik (akibat peningkatan glukosa darah atau hiperglikemia). Akibat diuresis 

osmotik, kemudian akan mengakibatkan kondisi dehidrasi, kelaparan dan shock. 

Gejala haus dan lapar merupakan akibat dari kehilangan cairan dan 

ketidakmampuan tubuh menggunakan nutrisi (Nugroho, 2011). Diabetes tipe ini 

hanya dapat diobati dengan menggunakan terapi insulin karena tanpa pengganti 

insulin, dapat menyebabkan ketosis hingga diabetik ketoasiodosis yang dapat 

menyebabkan koma hingga kematian (Rahman, 2015).  

b. Diabetes Mellitus Tipe 2 

 Diabetes mellitus tipe 2 biasa disebut non-insulin dependent diabetes 

mellitus (NIDDM) adalah penyakit gangguan metabolik yang ditandai oleh 

kenaikan gula darah akibat penurunan sekresi insulin oleh sel beta pankreas atau 

gangguan fungsi insulin (resistensi insulin). Penderita diabetes mellitus tipe 2, 
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insulin yang ada tidak dapat bekerja dengan baik karena reseptor insulin pada sel 

berkurang atau mengalami perubahan struktur sehingga hanya sedikit glukosa yang 

berhasil masuk ke dalam sel, akibatnya sel mengalami kekurangan glukosa yang 

mana di sisi lain glukosa menumpuk dalam darah. Kondisi ini bila dalam jangka 

panjang akan berdampak pada rusaknya pembuluh darah dan menimbulkan 

berbagai komplikasi (Fatimah, 2015). 

 Secara patofisiologi, diabetes mellitus tipe 2 disebabkan karena dua hal 

yaitu penurunan respon jaringan perifer terhadap insulin, peristiwa tersebut 

dinamakan resistensi insulin, dan penurunan kemampuan sel β pankreas untuk 

mensekresi insulin sebagai respon terhadap beban glukosa. Sebagian besar diabetes 

mellitus tipe 2 diawali dengan kegemukan karena kelebihan makan. Sebagai 

kompensasi, sel β pankreas merespon dengan mensekresi insulin lebih banyak 

sehingga kadar insulin meningkat (hiperinsulinemia). Konsentrasi insulin yang 

tinggi mengakibatkan reseptor insulin berupaya melakukan pengaturan sendiri (self 

regulation) dengan menurunkan jumlah reseptor atau down regulation. Hal ini 

membawa dampak pada penurunan respon reseptornya dan lebih lanjut 

mengakibatkan terjadinya resistensi insulin. Di lain pihak, kondisi hiperinsulinemia 

juga dapat mengakibatkan desensitisasi reseptor insulin pada tahap postreseptor, 

yaitu penurunan aktivasi kinase reseptor, translokasi glucose transporter dan 

aktivasi glycogen synthase. Kejadian ini mengakibatkan terjadinya resistensi 

insulin. Dua kejadian tersebut terjadi pada permulaan proses terjadinya diabates 

mellitus tipe 2 (Nugroho, 2011). 

 Secara patologis, pada permulaan diabetes mellitus tipe 2 terjadi 

peningkatan kadar glukosa plasma dibanding normal, namun masih diiringi dengan 

sekresi insulin yang berlebihan (hiperinsulinemia). Hal tersebut mengindikasikan 

telah terjadi defek pada reseptor maupun postreseptor insulin. Pada resistensi 

insulin, terjadi peningkatan produksi glukosa dan penurunan penggunaan glukosa 

sehingga mengakibatkan peningkatan kadar gula darah (hiperglikemia). Seiring 

dengan kejadian tersebut, sel β pankreas mengalami adaptasi diri sehingga 

responnya untuk mensekresi insulin menjadi kurang sensitif, dan pada akhirnya 

membawa akibat pada defisiensi insulin. Sedangkan pada DM tipe 2 akhir telah 
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terjadi penurunan kadar insulin plasma akibat penurunan kemampuan sel β 

pankreas untuk mensekresi insulin, dan diiringi dengan peningkatan kadar glukosa 

plasma dibandingkan normal (Nugroho, 2011).  

 Diabetes mellitus tipe 2 dapat disebabkan karena keturunan, gaya hidup 

yang tidak sehat, kegemukan, kurang olahraga, terlalu banyak mengonsumsi 

makanan dengan gizi yang tidak seimbang. Gejala yang menyertai diabetes mellitus 

tipe ini yaitu cepat lelah, berat badan menurun walaupun banyak makan, dan rasa 

kesemutan di tungkai (Hanum, 2013).  

c. Diabetes Mellitus Gestasional  

 Diabetes mellitus  gestasional   merupakan   diabetes   yang   timbul   akibat 

kombinasi   dari   kemampuan   reaksi   dan   pengeluaran hormon insulin yang 

tidak   cukup   untuk  memenuhi  kebutuhan  ekstra  pada  masa  kehamilan. Diabetes  

mellitus  gestasional   atau   diabetes  mellitus dengan  kehamilan  merupakan  

penyakit diabetes  mellitus yang muncul pada saat mengalami kehamilan tetapi 

sebelumnya   kadar glukosa  darah  masih  normal  dan  akan  kembali  normal  

setelah  melahirkan.  Faktor  resiko  pada  diabetes mellitus  gestasional  adalah 

wanita  yang  hamil   dengan  umur  lebih  dari  25  tahun   disertai   dengan   riwayat  

keluarga  dengan  diabetes  mellitus,  infeksi  yang  berulang, dan melahirkan  

dengan berat  badan bayi lebih dari 4 kg (Windasari, 2014). 

d. Diabetes Mellitus Tipe Lain  

 Diabetes mellitus tipe lain berhubungan dengan faktor genetik, 

pembedahan, obat-obat tertentu dapat menyebabkan kerusakan yang akan 

menyebabkan diabetes, infeksi penyakit pankreas serta akibat penyakit lain. Jumlah 

kasus diabetes tipe ini sebanyak 1-5% dari semua diagnosis diabetes mellitus 

(Ridwan et al., 2016). Kecanduan alkohol juga dapat menyebabkan peradangan 

pada kelenjar pankreas, yang dapat menyebabkan kerusakan pada sel - sel beta yang 

memproduksi insulin (Johnson, 2011). 

 

2.1.5  Penyebab Diabetes Mellitus 

 Pada dasarnya diabetes mellitus disebabkan oleh aktivitas insulin yang tidak 

memadai baik karena sekresi insulin yang berkurang atau karena adanya resistensi 
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insulin pada jaringan-jaringan yang peka terhadap insulin. Hal-hal tersebut dapat 

terjadi karena kerusakan sel-sel β pulau langerhans dalam kelenjar pankreas yang 

berfungsi menghasilkan insulin. Namun terdapat beberapa faktor yang dianggap 

menyebabkan diabetes mellitus yaitu:  

a. Genetik  

 Para ahli kesehatan menyebutkan bahwa sebagian besar penderita diabetes 

mellitus juga memiliki riwayat keluarga penderita diabetes. Jika dalam suatu 

keluarga terdapat penderita diabetes mellitus, kemungkinan anggota keluarga yang 

lain mengidap diabetes mellitus menjadi dua kali lebih tinggi dari orang biasa yang 

tidak mempunyai keluarga yang menderita diabetes mellitus (Johnson, 2011).  

b. Obesitas  

 Obesitas dapat membuat penurunan jumlah reseptor insulin di dalam sel 

target insulin di seluruh tubuh, sehingga membuat jumlah insulin yang ada menjadi  

kurang efektif dalam meningkatkan efek metabolik insulin yang biasa (Guyton dan 

Hall, 2015).  

c. Virus  

 Virus yang diduga dapat menyebabkan diabetes mellitus melalui 

mekanisme infeksi sitolitik pada sel β yang mengakibatkan destruksi (perusakan 

sel) melalui reaksi autoimun yang menyebabkan hilangnya autoimun pada sel β 

adalah rubela, mumps, dan human coxsakievirus (Greenspan dan Baxter, 2012).  

d. Bahan Beracun  

  Bahan beracun yang mampu memengaruhi kadar gula darah adalah 

pestisida, sianida, aloksan, dan sterptozotocin (Johnson, 2011). Sebagian obat 

diperkirakan mengganggu pelepasan insulin dari sel β pankreas (feuitoin, dimetika 

terutama tiazid) dan sebagian lagi dengan menginduksi resistensi insulin 

(kortikosteroid, beberapa kontrasepsi oral, misalnya esterogen dan progesteron) 

(Greenspan dan Baxter, 2012).  
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2.2 Pestisida 

2.2.1  Definisi Pestisida 

 Pestisida merupakan bahan yang digunakan untuk membunuh atau 

mengendalikan berbagai hama (Djojosumarto, 2013). Menurut United States 

Environmental Protection Agency (USEPA), pestisida merupakan zat atau 

campuran yang digunakan untuk mencegah, memusnahkan, menolak, atau 

memusuhi hama dalam bentuk hewan, tanaman dan mikroorganisme pengganggu 

(Zulkarnain, 2012). Menurut The Environmental Protection Agent (EPA) tahun 

2013, pestisida merupakan semua zat atau campuran zat untuk mencegah, 

memberantas, mengusir semua jenis hama meliputi insektisida, herbisida, fungisida 

dan berbagai jenis lainnya. 

 

2.2.2  Jenis Pestisida 

 Pestisida dapat digolongkan menurut penggunaannya dan 

disubklasifikasikan menurut jenis bentuk kimianya. Dari bentuk komponen bahan 

aktifnya maka pestisida dapat dipelajari efek toksiknya terhadap manusia maupun 

makhluk hidup lainnya dalam lingkungan yang bersangkutan (Depkes, 2011).� 

a. Organofosfat  

 Pestisida yang termasuk ke dalam golongan organofosfat antara lain :  

Azinophosmethyl, Chloryfos, Demeton Methyl, Dichlorovos, Dimethoate, 

Disulfoton, Ethion, Palathion, Malathion, Parathion, Diazinon, Chlorpyrifos 

(Sudarmo, 2012). Organofosfat pertama disintesis di Jerman pada awal perang 

dunia kedua. Pada awal sintesis, organofosfat diproduksi dalam bentuk beberapa 

senyawa, diantaranya tetraethyl pyrophosphate (TEPP), parathion dan schordan 

yang sangat efektif sebagai insektisida. Diantara ketiga jenis tersebut juga cukup 

toksik terhadap mamalia. Organofosfat mengalami perkembangan dan ditemukan 

komponen yang tidak toksik terhadap manusia seperti malathion, namun masih 

sangat toksik terhadap insekta (Lein, 2012).  

 Organofosfat merupakan insektisida yang paling toksik di antara jenis 

pestisida lainnya dan sering menyebabkan keracunan pada manusia (Boonyakawee, 

2013). Organofosfat merupakan kolinesterase inhibitor yang bekerja dengan 
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menghambat aksi pseudo-kolinesterase dalam plasma dan kolinesterase dalam sel 

darah merah dan pada sinapsisnya. Enzim tersebut secara normal menghidrolisis 

asetilkolin menjadi asetat dan kolin. Saat enzim tersebut dihambat, mengakibatkan 

jumlah asetilkolin meningkat dan berikatan dengan reseptor muskarinik dan 

nikotinik pada sistem saraf pusat dan perifer. Hal tersebut menyebabkan timbulnya 

gejala keracunan yang berpengaruh pada seluruh bagian tubuh (Suratman, 2015).� 

 Gejala keracunan organofosfat bervariasi. Setiap gejala yang timbul 

bergantung pada adanya stimulasi asetilkolin persisten atau depresi yang diikuti 

oleh stimulasi saraf pusat maupun perifer. Gejala awal seperti salivasi, lakrimasi, 

urinasi dan diare (SLUD) terjadi pada keracunan organofosfat secara akut karena 

terjadinya stimulasi reseptor muskarinik sehingga kandungan asetilkolin dalam 

darah meningkat pada mata dan otot polos (Lein, 2012).  

b. Organoklorin 

 Organoklorin merupakan senyawa yang sangat stabil di lingkungan dan 

cenderung menumpuk di jaringan lemak. Golongan organoklorin meliputi dichloro 

diphenyl trichlorethane (DDT), siklodiena (chlordane, aldrin atau dieldrin) dan 

heksaklorosiklohekasana. DDT bekerja dengan cara memperlama pembukaan 

kanal Na+ pada membran akson memicu potensial aksi berlebih dan meningkatkan 

eksitabilitas neuron. Gejala awal berupa hiperestesia, parestesi pada mulut dan 

wajah, nyeri kepala, tremor, dan mual. Pada keadaan lebih berat menimbulkan 

kejang. Siklodiena bekerja dengan berikatan dengan kanal klorida memicu 

tertutupnya kanal sehingga menghambat fungsi gamma-aminobutyric acid 

(GABA). Gejala yang timbul berupa kejang tanpa disertai tremor (Costa et al., 

2013). 

c. Karbamat 

 Karbamat merupakan salah satu golongan pestisida yang bekerja dengan 

cara menghambat enzim kolinesterase secara reversibel. Kelompok pestisida 

karbamat relatif mudah diurai di lingkungan, tidak persisten dan tidak terakumulasi 

oleh jaringan lemak hewan. Ikatan karbamat-kolinesterase mengalami hidrolisis 

spontan dalam beberapa jam. Karbamat juga merupakan jenis insektisida yang 

banyak anggotanya dan bisa diklasifikasikan menjadi beberapa subkelompok 
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diantarnya naftil karbamat, fanil karbamat, karbamat pirazol, karbamat metil 

heterosiklik, dan oksim (Djojosumarto, 2013). Gejala yang dialami sama dengan 

organofosfat berupa hipersalivasi, miosis, diare, fasikulasi otot namun terjadi dalam 

beberapa jam (Costa et al., 2013).�  

d. Piretroid 

 Piretroid adalah golongan insektisida sintetik analog piretrin, senyawa 

alamiah yang ditemukan pada ekstrak kering bunga krisan putih (Chrysanthemum 

cinerariaefolium) (Nollet dan Rathore, 2014). Piretroid bekerja pada sistem saraf 

pusat mengganggu aliran Na+ membran neuron. Hal ini menyebabkan saluran Na+ 

selalu terbuka menyebabkan hipereksitasi saraf. (Ahmad et al., 2011). Piretroid 

dibedakan menjadi 2 tipe. Tipe 1 mempunyai efek menghambat kanal ion Na+ 

contohnya allethrin, tetramethrin, resmethrin, bioresmethrin dan permethrin. Tipe 

2 bekerja menghambat neurotransmitter GABA misalnya cypermethrin, cyfluthrin 

dan deltamethrin. Kedua tipe tersebut menyebabkan koreoatetosis, hipersalivasi 

dan kejang. Pada paparan dermal memicu parestesi dan rasa terbakar. Parestesi 

terjadi akibat induksi impuls saraf berulang pada kulit (Costa et al., 2013). 

 

2.3 Sistem Saraf Parasimpatis 

2.3.1  Anatomi Sistem Saraf Parasimpatis 

 Sistem saraf parasimpatis memiliki badan sel neuron preganglion di batang 

otak dan segmen sakralis medula spinalis. Mesencepalon, pons, dan medula 

oblongata yang terdapat pada batang otak memiliki nukleus otonom yang mengirim 

perintah motorik ke nervus kranialis III, VII, IX, dan X sedangkan pada segmen 

sakralis nukleus otonomnya berada pada gray horns pada S2-S4 (Martini, 2011; 

Shier et al., 2012). 

 Serabut preganglion parasimpatis memiliki ukuran yang sangat panjang 

sedangkan serabut postganglionnya pendek. Hal ini disebabkan karena ganglia pada 

sistem saraf simpatis terdapat di dalam (ganglion intramural) atau dekat (ganglion 

terminal) dengan organ target. Serabut preganglion divisi parasimpatik tidak 

berbeda jauh seperti divisi simpatis, di mana satu serabut preganglion dapat 

bersinaps pada enam sampai delapan neuron ganglion. Hanya berbeda dengan 
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serabut postganglion simpatis, serabut postganglion parasimpatis memengaruhi 

organ yang sama. Hanya saja, berbeda dengan divisi simpatis ganglion parasimpatis 

memiliki target organ spesifik sehingga efek stimulasi parasimpatis lebih 

terlokalisir (Martini, 2011; Shier et al., 2012; Tanner dan Rhoader, 2012). 

 

2.3.2 Stimulasi Parasimpatis dan Neurotransmitter  

 Semua neuron parasimpatis melepaskan asetilkolin sebagai 

neurotransmitter. Efeknya pada sel postsinaps sangat bervariasi, tergantung tipe 

reseptor atau sifat second messenger yang terlibat. Neuromuskular dan 

neuroglandular junction sistem saraf parasimpatik kecil dan memiliki celah sinaps 

yang sempit. Asetilkolin disintesis di sitoplasma saraf terminal. Efek stimulasinya 

adalah jangka pendek (<1 mdet) karena langsung diinaktivasi oleh 

asetilkolinesterase pada sinaps. Asetilkolin yang berdifusi ke jaringan sekitar akan 

diinaktivasi oleh enzim kolinesterase jaringan, disebut pseudokolinesterase, hal ini 

jugalah yang menyebabkan efek parasimpatis terlokalisir (McCorry, 2013). 

 Vesikel pada presinaps saraf terminal mengeluarkan Asetilkolin ke celah 

sinap saat Ca2+ di sitosol meningkat yang merupakan respon terhadap adanya 

potensial aksi. Meskipun pada semua sinaps (neuron ke neuron) dan sambungan 

neuromuskular dan neuroglandular (neuron ke efektor) pada divisi parasimpatis 

menggunakan transmitter yang sama, terdapat dua tipe reseptor asetilkolin di 

membran postsinaps (Guyton, 2015; Despopoulos dan Silbernagl, 2012): 

1. Reseptor nikotinik: berlokasi di ganglia otonom pada sinaps antara neuron 

preganglion dan postganglion parasimpatis dan simpatis, yang juga terdapat 

pada neuromuskular junction Sistem Saraf Somatis. Saat asetilkolin berikatan 

dengan reseptor terjadi influks cepat Na+ dan Ca2+ dan eksitasi potensial 

postsinaps yang cepat yang kemudian memicu potensial aksi postsinaps 

(Guyton, 2015).  

2. Reseptor Muskarinik: dijumpai pada semua sel efektor yang dirangsang oleh 

neuron kolinergik postganglion baik oleh sistem saraf simpatis maupun 

parasimpatis (Guyton, 2015). Resptor muskarinik memiliki protein G dan 

stimulasinya menghasilkan efek yang lebih lama dibandingkan stimulasi yang 
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disebabkan oleh reseptor nikotinik. Responnya dapat berupa eksitasi atau 

inhibitory (Martini, 2011). Reseptor Muskarinik (M) terdiri dari beberapa tipe 

yaitu M1—M5 (tabel 2.1). 

 Nama nikotik dan muskarinik berasal dari penemu yang menemukan bahwa 

racun lingkungan yang berbahaya yaitu nikotin dan muskarin berikatan dengan 

reseptor tersebut. Reseptor nikotinik mengikat nikotin, di mana tanda dan gejala 

keracunannya menggambarkan aktivasi otonom secara luas yaitu muntah, diare, 

tekanan darah yang tinggi, denyut jantung yang cepat, berkeringat, dan hipersalivasi 

dan dapat terjadi konvulsi karena Sistem Saraf Somatis juga terstimulasi. 

Sedangkan, tanda dan gejala keracunan muskarin hampir terbatas pada divisi 

parasimpatis saja (Martini, 2011). 

 
Tabel 2.2 Tipe, Lokasi dan Respon Fungsional Reseptor Muskarinik dan 

             Nikotinik 

Tipe Reseptor  Lokasi  Respon Fungsional 
Muskarinik M1 Ganglia Otonom, Sistem Saraf 

Pusat (SSP), kelenjar 
Berkontribusi pada 
transmisi di ganglia 
otonom; meningkatkan 
sekresi kelenjar 

Muskarinik M2 Jantung, otot polos, neuron SSP, 
ujung saraf otonom 

Menurunkan transmisi 
neural; menurunkan laju 
detak jantung; kontraksi 
otot polos 

Muskarinik M3 Kelenjar eksokrin, otot polos dan 
endotel pembuluh darah, neuron 
SSP 

Kontraksi otot polos; 
meningkatkan sekresi 
kelenjar; sintesis nitrit 
oksida 

Muskarinik M4 Sistem Saraf Pusat (SSP) Menghambat kerja 
dopamin sehingga 
menurunkan denyut 
jantung dan tekanan darah 

Muskarinik M5 Sistem Saraf Pusat (SSP) 
 

Mengatur pelepasan 
dopamin 

Nikotinik Neuromuskular junction sistem 
saraf otonom (NM) 
Ganglia otonom dan medulla 
adrenal (NN) 

Depolarisasi junction; 
kontraksi otot skeletal; 
Depolarisasi neuron 
pascaganglion; sekresi 
epinefrin dan norepinefrin 
dari medula adrenal 

Sumber: Rang et al., 2012 dan Richelson, 2011 
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2.4 Kolinesterase 

2.4.1  Definisi dan Jenis Kolinesterase 

 Kolinesterase adalah enzim yang berperan mengkoordinasikan kerja otot, 

kelenjar dan saraf. Kolinesterase mengatalisis proses hidrolisis neurotransmiter 

asetilkolin menjadi kolin dan asetat menyebabkan inaktivasi cepat impuls neuron 

kolinergik (Colovic et al., 2013). Pestisida bekerja di dalam tubuh dengan cara 

menghambat aktivitas kolinesterase. Aktivitas kolinesterase merupakan indikator 

adanya paparan pestisida (Ntow et al., 2013).  

 Terdapat  dua  jenis  kolinesterase  pada  vertebrata, yakni asetilkolinesterase 

(AChE) dan butirilkolinesterase (BuChE). Kedua jenis kolinesterase ini memiliki 

sekitar 50% kesamaan  sekuens  homolog  serta  struktur tersier  dan  kuartener  

yang mirip. Selain itu, keduanya  juga  memiliki  “triad katalis”  yang  terdiri atas 

3 asam amino berurutan, yakni serin-glutamat-histidin (Ser-Glu-His) yang terletak 

di dalam semacam jurang di masing-masing struktur tersiernya (Pope dan 

Brimijoin, 2018). 

 Sintesis kolinesterase terjadi di hati (Kando et al., 2017). asetilkolinesterase 

(AChE)  diproduksi di hati bersama dengan produksi sel darah merah, dan akan 

beredar dalam tubuh bersama sel darah merah. Butirilkolinesterase (BuChE) 

diproduksi di hati dan akan diekspor ke dalam plasma darah (Taylor et al., 2011). 

 Asetilkolinesterase terdapat di transmisi kolinergik membran prasinaps dan 

pascasinaps, sel darah merah, paru-paru, dan limpa. Asetilkolinesterase berfungsi 

memecah asetilkolin (Indra, 2012). Struktur asetilkolinesterase memiliki 2 sisi aktif 

yaitu sisi anion dan ester sebagai tempat berikatan dengan asetilkolin. Sisi anion 

berikatan dengan gugus kolin asetilkolin sedangkan sisi ester berikatan dengan 

karboksil asetilkolin membentuk kompleks asetilkolin-kolinesterase. Selanjutnya 

terjadi pemecahan asetilkolin menjadi asetil dan kolin. Hidrolisis asetilkolin 

bertujuan untuk mengontrol transmisi impuls saraf (Colovic et al., 2013).  

 Butirilkolinesterase terdapat di sistem saraf pusat, plasma, hati, pankreas, 

jantung, dan mukosa intestinal. Enzim ini berperan memecah butirilkolin dan 

eliminasi suksinilkolin (Indra, 2012). BuChE juga dapat menghidrolisis asetilkolin 

namun lebih lambat dari AchE sehingga ikut berperan mengatur tingkat asetilkolin 
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dalam tubuh (Sicinska et al., 2017). Organofosfat juga menghambat 

butirilkolinesterase (Colovic et al., 2013). Butirilkolinesterase dan 

asetilkolinesterase memiliki kesamaan struktur sekitar 50% (Pope dan Brimijoin, 

2017).  

 Enzim kolinesterase khususnya AChE diketahui sebagai target molekuler 

senyawa organofosfat dan karbamat. Mekanisme organofosfat menghambat kerja 

AChE ditemukan oleh Dubois pada tahun 1948, di mana organofosfat 

menginaktivasi AChE dengan memfosforilasi gugus serin hidroksil yang terletak di 

situs aktif enzim tersebut (Mangas et al., 2017). Organofosfat berikatan dengan 

AChE dan mengalami hidrolisis, lalu menghasilkan gugus aktif enzim yang 

terfosforilasi. Ikatan kovalen fosfat–enzim sangat stabil dan terhidrolisis pada laju 

sangat lambat. Kompleks enzim yang terfosforilasi mengakibatkan ikatan oksigen–

fosfat terpisah sehingga memperkuat ikatan fosfat dengan enzim. Proses 

penghambatan AChE oleh organofosfat berlangsung di sinaps kolinergik sentral 

maupun perifer sehingga memperpanjang durasi kerja neurottransmitter asetilkolin 

di sinaps-sinaps tersebut (Barrett et al., 2012).  

 Karbamat bekerja dengan cara menghambat enzim kolinesterase secara 

reversibel. Pestisida karbamat relatif mudah diurai di lingkungan, tidak persisten 

dan tidak terakumulasi oleh jaringan lemak hewan. Ikatan karbamat-kolinesterase 

mengalami hidrolisis spontan dalam beberapa jam. Gejala yang dialami sama 

dengan organofosfat berupa hipersalivasi, miosis, diare, fasikulasi otot namun 

terjadi dalam beberapa jam (Costa et al., 2013).� 

 

2.4.2  Pengukuran Aktivitas Kolinesterase 

 Aktivitas kolinesterase adalah jumlah enzim kolinesterase yang aktif di 

dalam plasma darah dan sel darah merah yang berperan dalam menjaga 

keseimbangan sistem saraf. Aktivitas kolinesterase digunakan sebagai indikator 

paparan pestisida (Ntow et al., 2013). Terdapat beberapa macam metode yang 

digunakan untuk menentukan aktivitas dan penghambatan enzim kolinesterase. 

Sebagian besar dari metode tersebut mengukur perubahan pH atau menggunakan 
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kolorimetri, teknik spektrofotometri, fluorometrik, radiometrik, atau elektrokimia 

(Miao et al., 2012). 

 Aktivitas enzim kolinesterase dalam serum dapat diukur melalui 

pemeriksaan enzim kolinesterase menggunakan metode kinetik fotometri. Pada 

metode ini jumlah enzim yang aktif diukur dari jumlah produk yang dihasilkan dari 

proses katalisis substrat. Metode ini sesuai dengan rekomendasi dari German 

Society of Clinical Chemistry/ Deutsche Gesellschaft für Klinische Chemie 

(DGKC). Prinsip reaksi pada metode ini sesuai dengan reaksi berikut: 

                       Kolinesterase 
         Butiriltiokolin + H2O ¾¾¾¾¾® Thiokolin + Asam Butirat 

2 Thiokolin + 2[Fe(CN)6]3- + 2OH-  ¾¾¾¾® Kolin + H2O + 2[Fe(CN)6]4- 

   
Pada pengujian ini, kolinesterase akan mengatalisis hidrolisis butiriltiokolin 

menghasilkan thiokolin dan asam butirat. Thiokolin mereduksi potasium 

heksasianoferat (III) yang berwarna kuning menjadi potasium heksasianoferat (II) 

yang tidak berwarna. Penurunan absorbansi pada 405 nm akan sebanding dengan 

aktivitas dari kolinesterase dalam sampel (Han et.al., 2019). 

 Nilai normal pada laki-laki adalah 4620-11500 U/L�dan perempuan adalah 

3930-10800 U/L. Derajat keracunan berdasarkan aktivitas kolinesterase sebagai 

berikut (Banday et al., 2015):  

a) Normal  : >50% dari normal atau >3501 U/L  

b) Keracunan ringan : 20-50% dari normal atau >1401-3500 U/L 

c) Keracunan sedang : 10-20% dari normal atau 701-1400 U/L 

d) Keracunan berat : <10% dari normal atau <700 U/L  

 

2.5 Hubungan Aktivitas Kolinesterase dan Kadar Glukosa Darah  

 Pestisida khususnya jenis organofosfat dan karbamat berkaitan erat dengan 

pengaruh terhadap enzim kolinesterase, penurunan sekresi insulin, gangguan 

metabolisme protein, karbohidrat, dan lemak pada sel, juga pengaruh terhadap 

fungsi mitokondria sehingga menyebabkan stress oksidatif pada sel serta gangguan 

pada sistem saraf dan endokrin (Nicolopoulou-Stamati et al., 2016). Selain 
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menghambat enzim kolinesterase, pestisida organofosfat juga bersifat sebagai 

senyawa Endocrine Disrupting Chemical (EDC) yang dapat mengganggu sistem 

endokrin dalam tubuh. Senyawa EDC dapat mengganggu keseimbangan hormon-

hormon endokrin sehingga dapat mengganggu sistem metabolisme tubuh, termasuk 

metabolisme karbohidrat yang melibatkan pembentukan dan pemecahan glukosa 

(Suhartono et al., 2018).  

 Pestisida organofosfat diketahui menyebabkan gangguan homeostasis 

glukosa dan meningkatnya angka kejadian penyakit metabolik dan diabetes 

mellitus. Percobaan induksi pestisida organofosfat secara oral pada tikus selama 28 

hari berturut-turut menunjukkan hasil berupa peningkatan glukosa plasma, insulin 

plasma, dan kadar hemoglobin terglikasi (Lasram et al., 2015). Lunkes et al. (2013) 

menyimpulkan bahwa aktivitas kolinesterase berhubungan dengan kejadian 

diabetes mellitus, yakni penyakit metabolik yang mengganggu keseimbangan 

glukosa. Hal ini diperkuat dengan penelitian Saputri et al. (2018) yang 

menyimpulkan bahwa ada hubungan yang bermakna antara riwayat diabetes tipe 2 

dengan masa kerja, dosis pestisida, dan frekuensi penyemprotan pestisida pada 

petani di Kecamatan Ngablak Kabupaten Magelang.  

 Pestisida yang digunakan oleh petani dapat masuk ke dalam tubuh melalui 

beberapa rute diantaranya melalui oral, dermal, dan inhalasi. Setelah diabsorpsi ke 

dalam sistemik tubuh,  fosfat akan berikatan dengan enzim kolinesterase di darah, 

plasma, dan sinaps menyebabkan inaktivasi kolinesterase. Pestisida menghambat 

aktivitas enzim kolinesterase menyebabkan neurotransmitter asetilkolin menumpuk 

pada reseptor muskarinik M1-M5 dan reseptor nikotinik. Penumpukan asetilkolin 

pada reseptor muskarinik M3 di sel-sel beta pankreas menyebabkan aktivasi 

pensinyalan protein kinase C secara terus-menerus, sehingga terjadi peningkatan 

eksositosis hormon insulin (Androutsopoulos et al., 2013). Konsentrasi hormon 

insulin yang tinggi (hiperinsulinemia) menyebabkan sel target melakukan 

pengaturan dengan menurunkan jumlah reseptor atau disebut juga down regulation. 

Selain itu, kondisi hiperinsulinemia dapat menyebabkan desensitiasi reseptor 

insulin pada tahap postreseptor yakni penurunan aktivasi kinase reseptor, 

translokasi glucose transporter, dan aktivasi glycogen synthase.  
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 Dua kejadian tersebut mengakibatkan terjadinya resistensi insulin, di mana 

pada kondisi ini terjadi peningkatan produksi glukosa dan penurunan penggunaan 

glukosa sehingga menyebabkan kadar glukosa darah meningkat atau hiperglikemia 

(Nugroho, 2011). 
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2.6 Kerangka Teori 

 Kerangka teori penelitian dijelaskan melalui bagan pada Gambar 2.2 
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Gambar 2.2 Kerangka Teori Penelitian 
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akan berikatan dengan reseptor muskarinik M1-M5 dan reseptor nikotinik 

mengakibatkan peningkatan aktivitas kolinergik. Aktivasi kolinergik terus menerus 

pada organ efektor tidak hanya bersifat akut, namun juga menstimulasi beberapa 

organ dalam jangka waktu yang lama. Penumpukan asetilkolin pada reseptor 

muskarinik M3 di sel-sel beta pankreas menyebabkan aktivasi pensinyalan protein 

kinase C secara terus-menerus, sehingga terjadi peningkatan eksositosis hormon 

insulin. Pelepasan insulin yang terus menerus akan mengakibatkan sel target 

melakukan pengaturan dengan menurunkan jumlah reseptor atau down regulation. 

Selain itu, juga terjadi desensitiasi reseptor insulin pada tahap postreseptor. Dua hal 

ini mengakibatkan terjadinya resistensi insulin, di mana pada kondisi ini terjadi 

peningkatan produksi glukosa dan penurunan penggunaan glukosa sehingga 

menyebabkan kadar glukosa darah meningkat atau hiperglikemia. 
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2.7 Kerangka Konsep 

 Kerangka konsep penelitian dijelaskan melalui bagan pada Gambar 2.3 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Keterangan: 
 
Menyebabkan :    Menghambat  :    

Diteliti  :   Tidak diteliti   : 

 

   Gambar 2.3 Kerangka Konsep Penelitian 

 

 Pestisida dapat masuk ke dalam tubuh manusia dan akan memengaruhi 

komponen-komponen penting dalam tubuh. Pestisida dapat menghambat kerja 

enzim kolinesterase sehingga aktivitas kolinesterase akan mengalami penurunan. 

Penurunan aktivitas kolinesterase akan menyebabkan penumpukan asetilkolin yang 

akan meningkatkan produksi insulin. Produksi insulin yang meningkat 

menyebabkan sel target melakukan pengaturan dengan menurunkan jumlah 

Pestisida 

Aktivitas kolinesterase  

Asetilkolin  

Insulin  

Resistensi insulin 

Kadar glukosa darah  
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reseptor atau disebut juga down regulation. Selain itu, kondisi hiperinsulinemia 

dapat menyebabkan desensitiasi reseptor insulin pada tahap postreseptor. Dua hal 

ini mengakibatkan terjadinya resistensi insulin, yang pada akhirnya mengakibatkan 

meningkatnya kadar glukosa darah. 

 

2.8 Hipotesis Penelitian 

 Berdasarkan uraian yang dikemukakan sebelumnya maka hipotesis dalam 

penelitian ini adalah terdapat hubungan antara aktivitas kolinesterase dan kadar 

glukosa darah pada petani yang terpapar pestisida. 
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	 BAB 3. METODE PENELITIAN 
 

3.1 Jenis dan Rancangan Penelitian  

 Jenis penelitian yang akan dilaksanakan adalah penelitian observasional 

yang bersifat analitik dengan desain cross sectional. Pada penelitian observasional 

peneliti hanya melakukan pengamatan tanpa memberi perlakuan pada variabel yang 

akan diteliti. Penelitian yang bersifat analitik adalah suatu penelitian yang mencari 

apakah terdapat hubungan satu variabel dengan variabel lain. Desain cross sectional 

adalah rancangan studi penelitian yang mempelajari korelasi antar variabel dengan 

pengumpulan data dilakukan bersamaan dalam satu waktu (Masturoh dan Anggita, 

2018).  

 

3.2 Tempat dan Waktu Penelitian  

 Penelitian ini dilakukan di Desa Mlokorejo Kabupaten Jember. 

Pemeriksaan aktivitas kolinesterase dilakukan di Laboratorium Biokimia Fakultas 

Kedokteran Universitas Jember. Penelitian dilaksanakan pada bulan September 

2019 - Desember 2019.  

 

3.3 Populasi dan Sampel Penelitian  

3.3.1 Populasi� 

 Populasi dalam penelitian ini adalah semua petani di Desa Mlokorejo 

Kabupaten Jember.  

 

3.3.2  Sampel 

 Sampel yang diambil adalah petani yang menggunakan pestisida di Desa 

Mlokorejo Kecamatan Puger Kabupaten Jember yang memenuhi kriteria inklusi. 
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3.3.3  Kriteria Sampel  

a. Kriteria Inklusi  

 Kriteria Inklusi adalah persyaratan umum yang harus dipenuhi agar subjek 

diikutsertakan ke dalam sebuah penelitian. Kriteria inklusi dalam penelitian ini 

meliputi:  

1. Menggunakan pestisida organofosfat setidaknya dalam kurun waktu 60 hari  

sebelum dilakukan penelitian (Silvério et al., 2017). 

2. Setuju dan bersedia untuk menjadi subjek penelitian yang dinyatakan  

dengan�menandatangani lembar informed consent. 

3. Usia 17- 45 tahun.  

4. Tidak menderita gangguan ginjal, hati, dan kanker. 

b. Kriteria eksklusi 

 Kriteria eksklusi adalah sebuah keadaan yang memengaruhi variabel yang 

diteliti sehingga subjek dikeluarkan dari sebuah penelitian. Kriteria eksklusi dalam 

penelitian ini yaitu: 

1. Mengonsumsi obat anti diabetes. 

2. Mengonsumsi alkohol. 

 

3.3.4 Besar sampel� 

 Pada penelitian ini, besar sampel dapat ditentukan melalui rumus sampel 

untuk penelitian korelatif (Sastroasmoro dan Ismael, 2011). Kesalahan tipe I 

ditetapkan sebesar 5% (Zα=1,96) dan kesalahan tipe II sebesar 20% (Zβ=0,842). 

Besarnya koefisien korelasi (r) diperkirakan sebesar 0,5 (korelasi derajat sedang). 

Perhitungan rumus sebagai berikut:  

 

n = !"	$	!%
&.(	)* +	$	, / +	.	,

/
 + 3 

n = +,12	$	&,34/
&.(	)* +	$	&,( / +	.	&,(

/
 + 3 

 

n = 29,02 

n ≈ 30 
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Keterangan:� 

n : besar sampel  

Zα : simpangan baku kesalahan tipe I sebesar 1,96 (α=0,05) � 

Zβ : simpangan baku kesalahan tipe II sebesar 0,842 (β=0,2) � 

r : koefisien korelasi  

 Berdasarkan perhitungan di atas, maka besar sampel yang dibutuhkan pada 

penelitian ini adalah 30 subjek. 

 

3.3.5 Teknik Pengambilan Sampel� 

 Teknik yang digunakan dalam pengambilan sampel yakni nonprobability 

sampling dengan metode consecutive sampling, yaitu peneliti mengikutsertakan 

semua subjek yang memenuhi kriteria hingga jumlah subjek yang diperlukan 

terpenuhi.  

 

3.4 Variabel Penelitian  

 Variabel yang digunakan pada penelitian ini adalah sebagai berikut:  

3.4.1 Variabel Bebas  

 Variabel bebas atau variabel independen adalah variabel yang memengaruhi 

timbulnya variabel lain (Martono, 2016). Variabel bebas dalam penelitian ini adalah 

aktivitas kolinesterase pada petani.� 

 

3.4.2  Variabel Terikat  

 Variabel terikat atau variabel dependen adalah variabel yang dipengaruhi 

oleh variabel bebas atau variabel independen (Martono, 2016). Variabel terikat 

dalam penelitian ini adalah kadar glukosa darah pada petani.  

 

3.5 Definisi Operasional  

 Definisi operasional adalah suatu uraian tentang batasan variabel yang 

dimaksud, atau tentang apa yang diukur dalam oleh variabel yang bersangkutan 
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(Notoatmodjo, 2010). Definisi operasional pada penelitian ini dapat dilihat pada 

Tabel 3.1  

Tabel 3.1 Definisi Operasional 

Variabel Definisi Operasional  Pengukuran Skala 
Aktivitas 
kolinesterase 

Aktivitas kolinesterase adalah jumlah enzim 
kolinesterase yang aktif di dalam darah yang 
berperan dalam menjaga keseimbangan sistem 
saraf. Aktivitas kolinesterase digunakan sebagai 
indikator paparan pestisida (Ntow et al., 2013). 
Nilai normal pada laki-laki adalah 4620-11500 
U/L�dan perempuan adalah 3930-10800 U/L. 

Pengukuran aktivitas 
koliensterase menggunakan 
metode kinetik fotometri. 
Alat yang digunakan adalah 
Semi-auto chemistry 
analyzer. Hasil pengukuran 
dinyatakan dalam satuan U/L. 

Rasio 

Kadar  
Glukosa  
Darah 

Kadar glukosa darah yang diukur adalah kadar 
glukosa darah sewaktu yang merupakan hasil 
pemeriksaan sesaat pada satu waktu tanpa 
memperhatikan waktu makan terakhir. Sampel 
darah diambil dari darah kapiler. Kadar normal 
glukosa darah sewaktu menurut PERKENI 
(2015)  yakni di bawah angka 200 mg/dl. 

Metode yang digunakan 
untuk mengukur kadar 
Glukosa adalah metode 
electrode-based biosensor. 
Alat yang digunakan adalah 
GCUmeter EasyTouch. Hasil 
pengukuran dinyatakan 
dalam satuan mg/dl. 

Rasio 

Pestisida Pestisida merupakan bahan yang digunakan 
untuk membunuh atau mengendalikan berbagai 
hama (Djojosumarto, 2013). Pestisida yang 
dimaksud dalam penelitian ini adalah 
insektisida dengan jenis senyawa organofosfat 
dan karbamat. 

Wawancara dan pengisian 
lembar data 

- 

 

3.6 Instrumen Penelitian 

3.6.1  Kuesioner 

 Kuesioner berisi data karakterisitik umum subjek yang meliputi nama, 

umur, jenis kelamin, masa kerja, jenis pestisida yang digunakan, riwayat penyakit, 

dan riwayat obat-obatan sekaligus lembar persetujuan berupa informed consent. 

 

3.6.2 Alat dan Bahan Pemeriksaan Aktivitas Kolinesterase 

a. Alat 

1) Spuit 3 ml� 

2) Jarum suntik ukuran 18G 

3) Kapas alkohol 70%  

4) Tabung vacutainer plain 

5) Torniquet 

6) Eppendorf  
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7) Sentrifugator 

8) Mikropipet  

9) Yellow tip� 

10) Blue tip 

11) Waterbath 

12) Tabung reaksi 

13) Rak tabung reaksi 

14) Semi-auto chemistry analyzer 

15) Vortex 

16) Handscoen 

17) Cool box 

b. Bahan 

1) Sampel darah vena mediana cubiti � 

2) Aquabidest 

3) Reagen untuk pemeriksaan kolinesterase dengan metode kinteik fotometri  

DGKC terdiri dari: � 

  - Reagen 1: 

   Pyrophosphate pH 7,6  75 mmol/l  

   Potassium Hexacyanoferrate(III) 2 mmol/l 

  -  Reagen 2: � 

   Butyrylthiocholine   15 mmol/l  

 

3.6.3 Alat dan Bahan Pemeriksaan Kadar Glukosa Darah 

a. Alat 

1) GCUmeter EasyTouch 

2) Code chip 

3) Strip tes glukosa 

4) Lancet dengan lancing device 

5) Kapas alkohol 70% 

6) Handscoen 
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b. Bahan 

1) Sampel darah kapiler  

 

3.7 Prosedur Penelitian  

3.7.1 Uji Kelayakan� 

 Penelitian ini menggunakan subjek manusia sehingga dalam 

pelaksanaannya memerlukan uji kelayakan dari Komisi Etik Fakultas Kedokteran 

Universitas Jember.  

 

3.7.2 Perizinan� 

 Perizinan yang diperlukan untuk menjalankan penelitian ini diantaranya 

yakni surat pengantar untuk melakukan penelitian di Desa Mlokorejo melalui 

Badan Kesatuan Bangsa dan Politik (Bakesbangpol) dan Dinas Kesehatan, serta 

izin menggunakan Laboratorium Biokimia Fakultas Kedokteran Universitas 

Jember.  

 

3.7.3 Informed Consent� 

 Peneliti menjelaskan maksud dan tujuan penelitian kepada petani yang 

menjadi subjek penelitian, kemudian persetujuan menjadi subjek dinyatakan 

dengan menandatangani lembar informed consent.  

 

3.7.4 Pengambilan Data��

a. Wawancara 

 Wawancara adalah salah satu cara yang digunakan untuk mengumpulkan 

data penelitian. Wawancara yang dilakukan dalam penelitian ini mengenai identitas 

subjek, jenis pestisida yang digunakan, riwayat penyakit, riwayat konsumsi obat-

obatan, dan masa kerja. 
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b. Prosedur pengambilan sampel darah  

1)  Sebelum melakukan pengambilan darah pada vena mediana cubitii, terlebih 

dahulu melakukan desinfeksi daerah yang akan ditusuk dengan kapas alkohol 

70%, lalu dibiarkan sampai kering. � 

2) Membendung daerah proksimal (sekitar 4-5 jari dari daerah tempat   

penusukan) dengan tourniquet. � 

3) Mengambil darah menggunakan spuit 3 ml dengan jarum 18G lalu  

memasukkan darah ke tabung vacutainer. � 

4)   Melepaskan torniquet setelah darah mengalir. � 

5)  Menempelkan kapas alkohol 70% di atas daerah tusukan,�lalu memasang   

plester dan menekan dengan jari sekitar 5 menit guna mencegah perdarahan.  

6) Simpan tabung vacutainer dalam cool box.��

 

c. Prosedur pemeriksaan aktivitas kolinesterase  

1. Mempersiapkan serum darah 

 a) Memasukkan tabung vacutainer ke dalam sentrifugator. 

 b) Melakukan sentrifus  darah pada kecepatan 3500 rpm  selama  3  menit,    

     setelah  itu  akan  didapatkan  serum  darah  yang  terpisah  dari  bagian      

     darah yang lain. 

 c) Memindahkan  serum  darah    ke    dalam    eppendorf    menggunakan      

     mikropipet. 

2. Mempersiapkan waterbath 

 a) Mengisi air pada waterbath 

 b) Menyalakan dan mengatur suhu ke 37o C. 

3. Mempersiapkan alat semi-auto chemistry analyzer 

 a) Menyalakan mesin. 

 b) Tunggu perintah aspirasi aquabidest. 

 c) Memilih pilihan CHOL pada fixed test lalu pilih OK. 
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4. Mengukur aktivitas kolinesterase 

 a)  Mencampurkan serum darah sebanyak 20 µL dengan 1000 µL reagen I       

      dan aquabidest 20 µL sebagai  larutan   blanko   kemudian   melakukan 

      inkubasi larutan pada�suhu 37o C selama 3 menit ke dalam waterbath. 

 b) Selanjutnya menambahkan campuran tersebut dengan reagen II sebanyak 

     250 µL�dan melakukan inkubasi larutan  campuran  selama 2  menit  ke  

     dalam waterbath. 

 c) Meletakkan larutan spesimen-reagen pada semi-auto chemistry analyzer 

     dengan panjang�gelombang 405 nm. 

 d) Tunggu  sampai  muncul   hasil   pemeriksaan  dan  mencatat hasil  yang 

     muncul pada layar. 

 

d. Prosedur pemeriksaan kadar glukosa darah 

1. Mempersiapkan lancing device 

 a) Membuka dan melepaskan penutup lancing device. 

 b) Memasukkan  lancet  ke dalam lancing device. Pastikan   lancet     yang  

     digunakan masih baru dan steril. 

 c) Melepaskan tutup pelindung lancet. 

 d) Menutup kembali lancing device. 

 e) Mengatur kedalaman jarum sesuai dengan kondisi kulit jari subjek. 

2. Mempersiapkan glukometer 

 a) Memasukkan baterai ke dalam alat. 

 b) Memasang code chip yang ada pada botol strip ke GCUmeter. 

 c) Memasang strip tes glukosa pada GCUmeter. 

3. Mengukur kadar Glukosa darah 

 a) Mencuci tangan dan memakai handscoen. 

 b) Tempat  yang  akan  ditusuk  dibersihkan   dengan   kapas alkohol  70%     

     dan biarkan sampai mengering. 

 c) Tusuk ujung jari dengan lancing device. 

 d) Darah yang keluar ditempelkan ke strip tes yang terpasang di GCUmeter. 

 e) Tutup dan beri tekanan pada luka tusuk dengan kapas. 
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 f) Tunggu sampai muncul kadar glukosa darah pada layar. 

 g) Menyampaikan   dan   menjelaskan  hasil  pemeriksaan  ke  pasien  dan  

     mencatat hasil kadar glukosa darah. 

 

3.8 Analisis Data  

 Pada analisis data, dilakukan uji homogenitas dan uji normalitas terlebih 

dahulu. Uji homogenitas yang digunakan adalah metode Levene dan uji normalitas 

yang digunakan yaitu metode Saphiro-Wilk. Kemudian dilanjutkan dengan uji 

statistik korelasi. Jika distribusi data normal maka uji statistik korelasi yang 

digunakan adalah uji Pearson namun jika data tidak terdistribusi normal maka 

menggunakan uji statistik Spearman. Penelitian ini menggunakan interval 

kepercayaan 95% atau korelasi signifikan bila p <0,05. Jika nilai p-value kurang 

dari α atau p <0,05 maka terdapat hubungan yang bermakna atau signifikan antara 

kedua variabel, sedangkan jika nilai p-value lebih besar dari  a maka tidak terdapat 

hubungan yang bermakna antara kedua variabel. Pengolahan data pada penelitian 

ini menggunakan program komputer Statistical Package for Social Sciences 

(SPSS).  
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3.9 Alur Penelitian 

 Alur penelitian ditunjukkan oleh Gambar 3.1 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

        Gambar 3.1 Alur Penelitian 
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	 BAB 5. KESIMPULAN DAN SARAN 
 

5.1 Kesimpulan 

 Berdasarkan hasil penelitian yang telah dilakukan, didapatkan kesimpulan: 

1. penggunaan pestisida terbanyak oleh petani di Desa Mlokorejo adalah 

profenofos yang merupakan golongan organofosfat, 

2. aktivitas kolinesterase pada semua responden adalah normal, 

3. kadar glukosa darah pada sebagian besar responden adalah normal, 

4. tidak terdapat hubungan yang bermakna antara aktivitas kolinesterase 

dengan kadar glukosa darah pada petani di Desa Mlokorejo Kecamatan 

Puger Kabupaten Jember. 

 

5.2 Saran 

 Saran-saran yang dapat diberikan dari hasil penelitian ini adalah sebagai 

berikut: 

1. bagi penelitian selanjutnya, perlu menggunakan kelompok tani yang lebih 

heterogen dalam hal frekuensi penyemprotan, dosis pestisida yang 

digunakan, cara penyemprotan , waktu penyemprotan, dan penggunaan alat 

pelindung diri pada petani, 

2. perlu dilakukan penelitian dengan desain studi yang berbeda untuk 

membandingkan kadar glukosa darah pada kelompok yang terpapar 

pestisida dan kelompok yang tidak terpapar. 

3. perlu dilakukan sosialisasi mengenai pentingnya pemeriksaan kesehatan 

pada petani. 
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LAMPIRAN 

 

3.1 Lembar Persetujuan Etik Penelitian 
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3.2 Surat Rekomendasi Penelitian 
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3.3 Rekomendasi Bebas Plagiasi 
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3.4 Lembar Penjelasan kepada Responden 

NASKAH PENJELASAN UNTUK MENDAPATKAN PERSETUJUAN 

DARI SUBJEK PENELITIAN 

 Perkenalkan nama saya Muhammad Ryznar Faisal Nur Luqmani. Saat ini 

saya sedang menjalani Program Pendidikan Dokter Umum di Fakultas Kedokteran 

Universitas Jember. Untuk memenuhi salah satu persyaratan menyelesaikan studi 

pendidikan dokter (S-1), saya melakukan penelitian berjudul “Hubungan Aktivitas 

Kolinesterase Dengan Kadar Glukosa Darah Akibat Paparan Pestisida Pada Petani 

di Desa Mlokorejo”.  

 Tujuan penelitian saya untuk menganalisis adanya hubungan aktivitas 

kolinesterase dan kadar gula darah pada petani yang terpapar pestisida di Kabupaten 

Jember. Jika Bapak/Ibu bersedia ikut serta dalam penelitian ini, maka saya akan 

melakukan pemeriksaan aktivitas kolinesterase dalam darah dan kadar glukosa 

darah.  

 Manfaat dari penelitian ini bagi Bapak/ibu diharapkan bisa menjadi 

pengetahuan bahwa pestisida dapat menyebabkan gangguan pada kadar normal 

gula darah yang nantinya akan berpengaruh pada resiko terjadinya penyakit 

diabetes dalam jangka panjang. Subyek penelitian tidak dipungut biaya apapun 

dalam penelitian ini.  

 Keikutsertaan Bapak/Ibu dalam penelitian ini bersifat sukarela dan 

merupakan pilihan Bapak/Ibu tanpa adanya unsur paksaan. Semua informasi yang 

berkaitan dengan identitas dan data pemeriksaan Bapak/Ibu akan dirahasiakan dan 

hanya diketahui oleh peneliti. Bila tidak bersedia, Bapak/Ibu berhak menolak 

diikutsertakan dalam penelitian tanpa dikenai denda atau sanksi apapun.  

 Prosedur pengambilan darah dilakukan oleh tenaga medis yang 

berkompeten. Darah diambil melalui vena mediana cubiti (pembuluh darah di 

daerah siku bagian dalam) sebanyak 3 mL menggunakan suntik. Sebelum 

pengambilan darah, dilakukan desinfeksi menggunakan alkohol dan dipasang 

tourniquet di atas vena yang akan diambil darahnya. Dilanjutkan pengambilan 

darah dengan melepas tourniquet terlebih dahulu. Setelah itu, darah dimasukkan ke 

tabung vacutainer plain. 
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 Terdapat beberapa risiko pada saat pengambilan darah yaitu Bapak/Ibu akan 

merasakan sedikit nyeri dan bisa terjadi memar pada lokasi pengambilan darah 

namun hal ini hanya berlangsung beberapa hari.  

 Bapak/Ibu sebagai subyek penelitian berkewajiban mengikuti aturan atau 

petunjuk penelitian yang sudah dijelaskan oleh peneliti. Apabila ada yang belum 

jelas, Bapak/Ibu dapat bertanya lebih lanjut kepada peneliti.  

 Sebagai bentuk balas jasa peneliti kepada Bapak/Ibu yang bersedia menjadi 

subyek penelitian ini, kami selaku peneliti memberikan bingkisan yang berisi bahan 

makanan yang nantinya bermanfaat untuk keperluan sehari-hari. 

 Penelitian ini telah mendapatkan izin dari pihak BAKESBANGPOL dan 

Komisi Etik Fakultas Kedokteran Universitas Jember. Penelitian ini dilakukan 

dengan dana mandiri peneliti. Jika Bapak/Ibu bersedia dan menyetujui pemeriksaan 

ini, mohon untuk menandatangani lembar persetujuan ikut serta dalam penelitian. 

Jika Bapak/Ibu masih memerlukan penjelasan lebih lanjut dapat menghubungi 

saya.� 

No. Responden:  

 
Jember,................. 

  Peneliti              Saksi Penelitian                    Subjek Penelitian 

 

 

(................)   (.......................)         (..........................) 
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3.5 Lembar Informed Consent 

 

 

LEMBAR PERSETUJUAN RESPONDEN 

(Informed Consent) 
 

Saya yang bertanda tangan di bawah ini:  

Nama�  : ........................................... 

Usia�  : ........................................... 

Jenis Kelamin : ...........................................    

Alamat  : ...........................................  

Menyatakan bersedia untuk menjadi subyek penelitian dari:  

Nama    : MUHAMMAD RYZNAR FAISAL NUR LUQMANI 

Angkatan/NIM  : 2016/162010101036 

Fakultas  : Fakultas Kedokteran Universitas Jember 

Pembimbing   : dr. Kristianningrum Dian Sofiana, M. Biomed  

     dr. Bagus Hermansyah, M.Biomed 

dengan judul penelitian “Hubungan Aktivitas Kolinesterase Dengan Kadar Glukosa 

Darah Akibat Paparan Pestisida Pada Petani di Desa Mlokorejo”. Saya telah diberi 

penjelasan mengenai hal tersebut di atas dan telah diberikan kesempatan untuk 

menanyakan hal yang belum dimengerti dan telah mendapatkan jawaban yang jelas 

dan benar. Hal-hal yang terkait untuk pengambilan sampel yaitu pengambilan darah 

dan pengukuran fungsi paru.  

 Dengan ini saya menyatakan secara sukarela untuk ikut sebagai subjek 

dalam penelitian ini  

 

                Jember,.............. 

  
  
         
                      
                 (.......................) 
 

No. Responden: 
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3.6 Lembar Kuesioner Wawancara 
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4.1 Tabel Rekap Data Karakteristik Umum Sampel 
 

Kode 
Responden Usia Jenis Kelamin Masa Kerja Golongan/Bahan Aktif 

Pestisida Riwayat Penyakit Riwayat obat-obatan 

01 44 Laki-laki >10 tahun Organofosfat/ Profenofos Tidak ada Tidak ada 
02 27 Laki-laki <10 tahun Organofosfat/ Profenofos Tidak ada Tidak ada 
03 25 Laki-laki <10 tahun Organofosfat/ Profenofos Tidak ada Tidak ada 
04 23 Laki-laki <10 tahun Organofosfat/ Profenofos Anemia Tidak ada 
05 24 Laki-laki <10 tahun Organofosfat/ Profenofos Tidak ada Tidak ada 
06 41 Laki-laki >10 tahun Organofosfat/ Profenofos Tidak ada Tidak ada 
07 45 Laki-laki >10 tahun Organofosfat/ Profenofos Tidak ada Tidak ada 
08 42 Perempuan >10 tahun Organofosfat/ Profenofos Anemia Tidak ada 
09 44 Laki-laki >10 tahun Organofosfat/ Profenofos Tidak ada Anti histamin 
10 39 Laki-laki >10 tahun Organofosfat/ Profenofos Tidak ada Tidak ada 
11 43 Laki-laki >10 tahun Organofosfat/ Dimethoate Tidak ada Tidak ada 
12 44 Laki-laki >10 tahun Organofosfat/ Profenofos Tidak ada Tidak ada 
13 23 Laki-laki <10 tahun Organofosfat/ Profenofos Alergi Tidak ada 
14 39 Laki-laki >10 tahun Organofosfat/ Profenofos Hipertensi Tidak ada 
15 43 Laki-laki >10 tahun Organofosfat/ Profenofos Tidak ada Tidak ada 
16 32 Laki-laki >10 tahun Organofosfat/ Profenofos Alergi Tidak ada 
17 44 Laki-laki <10 tahun Organofosfat/ Profenofos Tidak ada Tidak ada 
18 40 Laki-laki >10 tahun Organofosfat/ Profenofos Tidak ada Analgesik 
19 41 Laki-laki >10 tahun Organofosfat/ Profenofos Anemia Tidak ada 
20 43 Perempuan >10 tahun Organofosfat/ Profenofos Tidak ada Tidak ada 
21 29 Perempuan <10 tahun Organofosfat/ Profenofos Tidak ada Tidak ada 
22 27 Laki-laki >10 tahun Organofosfat/ Profenofos Tidak ada Tidak ada 
23 43 Laki-laki >10 tahun Organofosfat/ Profenofos Tidak ada Tidak ada 
24 35 Laki-laki <10 tahun Organofosfat/ Profenofos Tidak ada Tidak ada 
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Kode 
Responden Usia Jenis Kelamin Masa Kerja Golongan/Bahan Aktif 

Pestisida Riwayat Penyakit Riwayat obat-obatan 

25 44 Laki-laki >10 tahun Organofosfat/ Profenofos Hipertensi Tidak ada 
26 30 Laki-laki >10 tahun Organofosfat/ Profenofos Tidak ada Tidak ada 
27 42 Laki-laki >10 tahun Organofosfat/ Profenofos Asma Analgesik 
28 44 Laki-laki <10 tahun Organofosfat/ Profenofos Tidak ada Analgesik 
29 25 Laki-laki <10 tahun Organofosfat/ Profenofos Tidak ada Tidak ada 
30 33 Laki-laki >10 tahun Organofosfat/ Profenofos Tidak ada Antasid 
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4.2 Tabel Rekap Data Aktivitas Kolinesterase dan Kadar Glukosa Darah 
 

Nomer Kode 
Responden 

Aktivitas Kolinesterase 
(U/L) 

Kadar Glukosa Darah 
(mg/dl) 

01 15942,61 143 
02 11520,59 133 
03 13158,75 99 
04 5533,38 108 
05 9505,11 79 
06 8746,57 107 
07 9142,09 82 
08 7083,16 113 
09 10411,17 166 
10 9324,06 103 
11 7967,07 103 
12 11509,72 120 
13 12149,61 104 
14 10185,74 117 
15 9622,62 124 
16 10466,16 89 
17 9246,2 91 
18 8952,94 86 
19 13480,28 323 
20 8732,44 243 
21 8857,74 90 
22 6324,1 90 
23 14461,19 134 
24 11396,04 106 
25 6255,69 83 
26 10018,79 104 
27 12301,4 110 
28 93391,46 86 
29 8371,01 110 
30 12249,92 102 
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4.3 Hasil Analisis Data Menggunakan SPSS 
 

a. Uji Homogenitas 
 

 
 

b. Uji Normalitas Aktivitas Kolinesterase 
 

Tests of Normality 
 Kolmogorov-Smirnova Shapiro-Wilk 

Statistic df Sig. Statistic df Sig. 

Kolinesterase .372 30 .000 .376 30 .000 

a. Lilliefors Significance Correction 
 

c. Uji Normalitas Kadar Glukosa Darah 
 

Tests of Normality 
 Kolmogorov-Smirnova Shapiro-Wilk 

Statistic df Sig. Statistic df Sig. 

Glukosa .254 30 .000 .628 30 .000 

a. Lilliefors Significance Correction 
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d. Uji Korelasi Spearman Aktivitas Kolinesterase dengan Kadar Glukosa Darah 
 

Correlations 
 Kolinesterase Glukosa 

Spearman's rho 

Kolinesterase 
Correlation Coefficient 1.000 .245 
Sig. (2-tailed) . .191 
N 30 30 

Glukosa 
Correlation Coefficient .245 1.000 
Sig. (2-tailed) .191 . 
N 30 30 
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