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RINGKASAN

Pengaruh Jus Buah Alpukat (Persca amcr;calla lU.) terhadap Gambaran

Histopatologi Ginjal Tikus Wistar (Rattus narvegieus) yang diberi

Parasetamol Dosis Toksik; Elanda Putri Madyaningtias, 0720 I 0 I OI 0 13: 20 I 0:

84 halaman; Fakultas Kedokteran Universitas Jember.

Salah satu obat yang sangat familiar dan sering digunakan oleh masyarakat

ialah parasetamol. Parasetamol merupakan golongan obat bebas yang dijual di

apotek dan dapat dibeli tanpa menggunakan resep. Hal inilah yang menyebabkan

kesalahan penggunaan baik eara maupun dosisnya. Parasetamol (Asetaminofen)

merupakan metabolit fenasetin dengan efek antipiretik yang sama dan telah

digunakan sejak tahun 1983. Pada pemakaian dengan dosis terapi obat ini aman

untuk digunakan, akan tetapi pada dosis yang cukup tinggi dapat menimbulkan

keracunan.

Toksisitas parasetamol pada prinsipnya diperantarai oleh suatu metabolit

reaktif di dalam hati yaitu N-asctil-p-bcnzoqllinonimina (NAPQI). NAPQI ini

bersifat radikal bebas, sehingga untuk menetralisir metabolit ini diperlukan

antioksidan. Buah alpukat merupakan salah satu buah yang mengandung

antioksidan yang cukup besar. Tujuan penelitian ini adalah untuk mengetahui

pengaruh pemberian jus buah alpukat (Persca amcricana M.) dalam mencegah

kerusakan sel ginjal akibat pemberian parasetamol dosis toksik pada tikus wistar

(Rattus narvegicus).

Penelitian dilakukan di Laboratorium Biomedik Fakultas Fannasi

Universitas Jember pada bulan Oktober 2010. Sebanyak 30 ekor tikus wistar

jantan dibagi dalam 5 kelompok yaitu masing-masing 6 ekor tikus dalam

kelompok kontrol negatif (KO), kontrol positif (K(+)), perlakuan I (PI), perlakuan

2 (P2) dan perlakuan 3 (p)). Kelompok K(_) diberi placebo berupa larutan CMC

1%, kelompok K(+) diberi larutan parasetamol 2.500 mglkgBB (dosis tunggal),

-
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kelompok Pj diberi jus buah alpukat 0,5 h'TlkgBB/hari selama 10 hari dan larutan

parasetamol pada hari ke-8, kelompok P2 diberi jus buah alpukat 1,5 h'T/kgBB/hari

selama 10 hari dan larutan parasetamol pada hari ke-8 dan kelompok P3 diberi jus

buah alpukat 4,5 grlkgBB/hari selama 10 hari dan larutan parasetamol pada hari

ke-8. Semua larutan diberikan dengan eara disonde pada masing-masing tikus.

Pada hari ke-IO seluruh tikus dikorbankan untuk pembuatan preparat ginjal.

Pembuatan preparat histologi ginjal dilakukan dengan metode parafin dan

pewarnaan HE. Parameter yang digunakan adalah luas kerusakan sel ginjal dalam

16 lapang pandang dan dianalisis dengan menggunakan uji One Way ANOVA.

Hasil penelitian menunjukkan rata-rata luas kerusakan ginjal untuk

kelompok �_) adalah sebesar 0,46% dan K(+) sebesar 21,50%, sedangkan untuk

kelompok Pj, rata-rata luas kerusakan hati adalah 16,49%, kelompok P2 sebesar

10,02% serta kelompok P3 sebesar 6,56%. Berdasarkan hasil uji statistik

(Lampiran G), terdapat perbedaan yang bennakna antara kelompok kontrol dan

kelompok perlakuan. Kesimpulan dari penelitian ini adalah jus buah alpukat

(Persea alllericana M.) dapat mencegah kerusakan sel ginjal akibat pemberian

parasetamol dosis toksik.

-
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BAB 1. PENDAHULUAN

1.1 Latar Belakang

Ginjal merupakan suatu organ yang berfungsi untuk mcmbuang bahan­

bahan sampah tubuh dari hasil penccrnaan atau yang diproduksi olch

metabolisme. Fungsi lain ginjal adalah mengontrol volume dan komposisi cairan

tubuh (Guyton and Hall, 2008). Fungsi ginjal dapat tcrganggu bahkan sampai

terjadi kerusakan. Kerusakan ginjal tcrscbut dapat tcrjadi karcna bcbcrapa hal,

diantaranya karcna berkurangnya ekskrcsi ginjal terhadap zat yang tidak

diperlukan lagi, meningkatnya ekskrcsi ginjal terhadap zat yang penting bagi

tubuh, dan juga bisa diinduksi oleh pcnggunaan parasetamol dosis toksik

(Silbcmagl, 2007). Penggunaan parasctamol dosis toksik dapat mcnginduksi

terjadinya ncfrotoksik. Nefrotoksik adalah berbagai hal yang bersifat toksik atau

destruktif terhadap sel-sel ginjal (Dorland, 2006).

Parasetamol merupakan obat yang paling laku dan paling banyak

dikonsumsi orang sciain amoxicillin. Scmua orang bisa mempcrolch parasctamol

dengan mudah karcna parasctamol dijual bcbas tanpa harus menggunakan rcscp

dokter schingga scring tcrjadi ovcrdosis obat sccara scngaja atau tidak scngaja

(Samuci, 2009). Di Inggris, hampir 50% kasus kcraeunan obat tcrjadi akibat

parasctamol dcngan angka mortalitas 100-200 per tahun (Sia and Chan, 2006).

Overdosis parasetamol dapat tcrjadi pada penggunaan akut atau

pcnggunaan berulang. Ovcrdosis parasctamol akut tcrjadi jika scscorang

mcngkonsumsi parasctamol dalam dosis besar dalam waktu 8 jam atau kurang,

kcmatian bisa terjadi (mencapai 3-4%) jika digunakan sampai 15 g (Hcard, 2008).

Parasetamol atau asctaminofen adalah mctabolit fcnasctin yang

mempunyai cfck analgcsik. Obat ini adalah pcnghambat prostaglandin yang lemah

pada jaringan perifcr dan tidak memiliki efck anti-inflamasi yang bcrnlakna. Pada

dosis terapi, kadang-kadang timbul pcningkatan ringan enzim hati tanpa iktcrus,

-
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keadaan ini reversibel bila obat dihentikan. Pada dosis yang lebih besar, dapat

timbul pusing, mudah terangsang, dan disorientasi. Pemakaian 15 g asetaminofen

bisa berakibat fatal, kematian disebabkan oleh hepatotoksisitas yang berat dengan

nekrosis lobulus sentral, kadang-kadang berhubungan dengan nekrosis tubulus

ginjal akut (Katzung, 2006).

Pada dosis terapi (500 mg - 2 g), 5-15% obat ini umumnya dikonversi

oleh enzim sitokrom P450 di hati menjadi metabolit reaktifnya, yang disebut N­

acetyl-p-benzoquinoneimine (NAPQI). Proses ini disebut aktivasi metabolik, dan

NAPQI berperan sebagai radikal bebas yang memiliki lama hidup sangat singkat.

Meskipun metabolisme parasetamol melalui ginjal tidak begitu berperan, jalur

aktivasi metabolik ini terdapat pada ginjal dan penting secara toksikologi. Pada

keadaan nonnal, NAPQI akan didetoksikasi secara cepat oleh enzim glutation dari

hati. Glutation mengandung gugus sul fhidril yang akan mengikat secara kovalen

radikal bebas NAPQI, menghasilkan konjugat sistein. Sebagian lagi akan

diasetilasi menjadi konjugat asam merkapturat, kemudian keduanya akan

diekskresikan melalui urine (Ghosh and Shil, 2007).

Pada paparan parasetamol dosis toksik, jumlah dan kecepatan

pembentukan NAPQI melebihi kapasitas hati dan ginjal untuk mengisi ulang

cadangan glutation yang diperlukan. NAPQI kemudian menyebabkan kerusakan

intraseluler diikuti nekrosis (kematian sel) hati, dan bisa menyebabkan kerusakan

ginjal (Sia and Chan, 2006).

Ada beberapa cara untuk mencegah kerusakan !,oinjal akibat overdosis

parasetamol, salah satunya dcngan menggunakan antioksidan untuk melawan

NAPQI yang berlebihan. Antioksidan adalah suatu zat yang dapat menghambat

atau memperlambat proses oksidasi. Salah satu antioksidan alami adalah buah

alpukat (Shah, 2004).

Alpukat (Persea americana M.) adalah tumbuhan yang berasal dari

Meksiko dan Amerika Tengah, kini banyak dibudidayakan di daerah-daerah tropis

lainnya (Berdanier el al., 2008). Alpukat memiliki kandungan nutrisi yang sangat

tinggi, antara lain mengandung II vitamin dan 14 mineral yang bermanfaat.

Alpukat kaya akan protein, riboflavin (vitamin B 12), niasin (vitamin B3),

-

ii
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potasium (kalium), vitamin C, dan glutation (Ginter cI al.• 2002). Alpukat (P.

amcricana M.) merupakan sumber glutation tertinggi, yaitu 17,7 mg per 100 g

alpukat (Dorantes, 2006). Glutation yang dimiliki alpukat sangat tinggi jika

dibandingkan dengan pisang, apel, blewah, maupun anggur, kandungan glutation

alpukat mencapai 3 kali lipat (Apriadji, 2008).

Melalui penelitian ini, peneliti ingin mengetahui adakah pengaruh

pemberian jus buah alpukat terhadap proteksi kerusakan ginjal dari pemberian

parasetamol dosis toksik. Maka dari itu peneliti melakukan penelitian yang

berjudul "Pengaruh Jus Buah Alpukat (Persca amcricana M.) terhadap Gambaran

Histopatologi Ginjal Tikus Wistar (Rattus narvegieus) yang diberi Parasetamol

Dosis Toksik".

1.2 Rumusan Mmalah

1.2.1 Bagaimana pengaruh jus buah alpukat terhadap gambaran histopatologi sel

ginjal akibat pemberian parasetamol dosis toksik?

1.2.2 Bagaimana pengaruh perbedaan pemberian dosis jus buah alpukat terhadap

gambaran histopatologi sel ginjal akibat pemberian parasetamol dosis

toksik?

1.3 Tujuan Penelitian

Untuk mengetahui pengaruh pemberian jus buah alpukat (Persca

amcricana M.) terhadap gambaran histopatologi sel ginjal akibat pemberian

parasetamol dosis toksik.

--

1.4 Manfaat Penelitian

Manfaat dari penelitian ini adalah:

a. Memberikan informasi kepada masyarakat tentang efek proteksi buah alpukat

terhadap gambaran histopatologi sel ginjal tikus wistar pada pemberian

parasetamol dosis toksik.
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b. Memberikan sumbangan ilmu pengetahuan dan tekhnologi kcdokteran

tentang efek proteksi buah al pukat terhadap gambaran histopatologi sel ginjal

tikus wistar pada pemberian parasetamol dosis toksik.

c. Sebagai acuan untuk penelitian lebih lanjut.

-....
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BAB 2. TINJAUAN PUSTAKA

2.1 Parasetamol (Asetaminofen)

2.1.1 Sifat Farnlakologis dan Pcnggunaan Tcrapcutik

Parasctamol (Asctaminofcn) mcrupakan mctabolit fcnasctin dcngan cfck

antipirctik yang sama dan tclah digunakan scjak tahun 1893 (Farmakologi FKUI,

2007). Parasctamol mcrupakan obat lain pcngganti aspirin yang cfcktif scbagai

obat analgcsik-antipirctik; namun, tidak scpcrti aspirin, aktivitas antiradangnya

Icmah schingga bukan mcrupakan obat yang bcrguna untuk mcnangani kondisi

radang. Obat ini -sangat luas dipakai, tcrutama pada rumah tangga dikarcnakan

olch tolcransinya yang baik, cfck samping yang minimal, dan dapat dipcroleh

tanpa mcnggunakan rcscp. Namun, ovcrdosis akut mcnycbabkan kcrusakan hati

fatal, dan bcbcrapa mclaporkan adanya gangguan pada ginjal (Goodman and

Gilman, 2007).

Dcrivat para amino fcnol yaitu fcnasctin dan asctaminofcn dapat

dilihat strukturnya pada Gambar 2.1.

NHCOCH3 NHCOCH3

� �
OH OC2H3

Asctaminofcn Fcnasctin

-

Gambar 2.1 Struktur fonnula parasetamol dan derivatnya (Sumber: Farmakologi FKUI,

2007)
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Di lndonesia penggunaan parasetamol sebagai analgesik dan anti piretik

telah menggantikan penggunaan salisilat (Fannakologi FKUI, 2007). Obat ini

akan sangat bermanfaat bagi pasien yang dikontraindikasikan menggunakan

aspirin, misalnya pasien ulser lambung. Dosis oral parasetamol yang biasa sebesar

325-1000 mg (secara reetal 650 mg), dan dosis total harian tidak boleh melebihi

4000 mg. Untuk anak-anak, dosis tunggal sebesar 40-480 mg, bergantung pada

usia dan bobot badan, tidak boleh lebih dari lima dosis diberikan dalam 24 jam.

Dosis 10 mgfKg BB dapat juga digunakan (Goodman and Gilman, 2007).

Parasetamol tersedia sebagai obat tunggal, berbentuk tablet 500 mg atau sirup

yang mengandung 120 mg/5 mI. Selain itu, parasetamol terdapat sebagai sediaan

kombinasi tetap, dalam bentuk tablet maupun cairan (Farmakologi FKUI, 2007).

2.1.2 Fam1akokill1:tika dan Metabolisme

Asetaminofen diabsorpsi dcngan ccpat dan hampir sempuma dari saluran

cema. Konsentrasi dalam plasma mencapai puncak dalam 30 sampai 60 menit,

waktu paruh dalam plasma sekitar 2 jam setelah dosis terapeutik. Asetaminofen

terdistribusi relatif seragam hampir di seluruh cairan tubuh. Pengikatan obat ini

pada protein plasma beragam; hanya 20% sampai 50% yang mungkin terikat pada

konsentrasi yang ditemukan selama intoksikasi akut. Setelah dosis terapeutik,

90% sampai 100% obat ini mungkin ditemukan dalam urine selama hari pertama,

terutama setelah konjugasi hepatik dcngan asam glukuronat, asam sul fat, atau

sistein; sejumlah kecil metabolit hasil hidroksilasi dan deasetilasi juga telah

terdeteksi. Anak-anak mempunyai kemampuan lebih kecil untuk glukuronidasi

obat ini daripada orang dewasa. Sebagian kecil asetaminofen mengalami N­

hidroksilasi yang diperantarai sitokrom P450 membentuk N-asetil­

benzokuinoneimin, suatu senyawa antara yang sangat reaktif. Metabolit ini

biasanya bereaksi dengan gugus sulfhidril pada glutation. Namun, setelah ingesti

asetaminofen dosis besar, metabolit ini terbentuk dalam jumlah yang .cukup untuk

menghilangkan glutation hepatik (Goodman and Gilman, 2007).

-
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2.1.3 Patogenesis Toksisitas Parasetamol pada Ginjal

Toksisitas parasetamol yang utama ialah hasil dari metabolisme obat di

hepar dan jaringan ekstrahepatik. Hanya I % dari obat yang diekskresikan tanpa

mengalami perubahan di urine. Pada dosis terapi dewasa, normalnya parasetamol

dikonjugasi sekitar 63% olch glukuronid dan 34% oleh sulfat, reaksi ini terjadi di

hepar dan menghasilkan metabolit larut air yang diekskresikan melalui ginjal.

Kurang dari 5% dari obat ini dioksidasi oleh sistem enzim mikrosomal P-450

menjadi bentuk reaktif yaitu N-acetyl-p-benzoquinone illline (NAPQI). Pada

dosis terapi, metabolit elektrofilik ini akan direduksi oleh glutathione dan

kemudian diekskresikan sebagai asam merkaptopurik, suatu bahan yang tidak

beracun.

Pada kelebihan konsumsi parasetamol, persediaan sulfat dan glutathione

sangat kurang. Hm ini menyebabkan metabolisme obat ini dialihkan pada sistem

CYP-450, dimana pada akhirnya semakin banyak pula NAPQI yang terbentuk.

Saat mengkonsumsi parasetamol dcngan dosis yang berlebih, terjadi kekurangan

glutathione hebat sejalan dcngan produksi metabolit yang massif: yang akan

menggalakkan toksisitas. Metabolit elcktrofilik tersebut kemudian akan

membentuk ikatan dengan suljhydlyl dan glutathione moieties pada protein

selular. Proses ini mengganggu homeostasis dcngan mengakibatkan aktivasi dari

enzim lisosom dan caspases yang menginisiasi apoptosis, atau kematian sci

terprogram. Hal ini tclah didemonstrasikan pada hepar dan ginjal binatang coba.

Kematian sel itulah yang menyebabkan nekrosis jaringan dan disfungsi organ

(lihat Gambar 2.2).

Mekanisme toksisitas parasetamol pada hepar telah banyak dideskripsikan,

namun lebih sedikit pada ginjal. Ada beberapa mekanisme yang potensial

terhadap toksisitas ginjal berdasarkan data pada binatang coba dan manusIa.

Mekanisme yang mungkin diantaranya adalah cytochrollle P-450 patllll'ay.

prostaglandin synthetase. N-deacetylase Enzyllles.

-

..
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Gambar 2.2 Metabolime parasetamol (Sumber: Heard, 2008)

Enzim mikrosornal CYP-450 pada proses ini ditemukan pada hepar dan

ginjal. Kerusakan ginjal dan jumlah metabolit reaktif di jaringan dapat dikurangi

bila terdapat CYP-450 inhibitor piperonyl butoxide. Dan lagi, telah dilaporkan

bahwa kondisi yang disertai dengan peningkatan aktivitas dari sistem CYP-450

memperburuk toksisitas parasetamol. Contohnya pada alkoholik kronik dan

konsumsi obat yang menginduksi enzim ini, yaitu antikonvulsan.

Potensial mekanisme lain dari toksisitas parasetamol berhubungan dengan

prostaglandin endoperoxidase synthetase (PGES), meskipun mekanisme ini lebih

kepada kejadian kronik daripada yang akut. PGES adalah enzim pada ginjal yang

mengaktivasi parasetamol menjadi metabolit toksik. Proses ini kebanyakan tetjadi

pada medulla ginjal, sebaliknya, CYP-450 lebih berperan pada kortex ginjal.

Meski terdapat perbedaan, pada akhimya dua-duanya akan sama, yaitu

membentuk metabolit toksik, yang lalu terikat secara kovalen terhadap protein

selular, diikuti dengan kematian sel dan nekrosis jaringan.

Enzim N-deacetylase juga diimplikasikan sebagai penyebab

nefrotoksisitas, meski peranannya masih belum jelas. Telah diketahui bahwa

enzim yang bereaksi terhadap parasetamol atau NAPQI, mendeasetilasi substrat

tersebut menjadi para-aminophenol, yang mana nantinya akan dirubah menjadi

-
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radikal bebas yang bisa berikatan dengan protein selular. Proses ini dapat teJjadi

dengan kombinasi reaksi sistem enzim CYP-450 dan telah diteliti pada binatang

coba (Mazer el al., 2008).

2.2 Ginjal

2.2.1 Anatomi Umum

Ginjal manusia berbentuk seperti kacang merah, dengan panjang antara

10-12 cm, dan tebal 3,5-5 cm, terdapat di bagian posterior abdomen bagian atas,

pada masing-masing sisi vertebra lumbal atas. Ginjal terletak retroperitoneal dari

vertebra T12 sarnpai L3. Ginjal kiri letaknya sedikit lebih rendah dibandingkan

yang kanan. Berat ginjal pada pria dewasa adalah 125-170 gram dan pada wanita

dewasa 115-155 gram (Sloane, 2004). Ginjal dibungkus oleh simpai jaringan

fibrosa yang tiws yang dapat dilepaskan dengan mudah dari parenkim di

bawahnya (Leeson el al., 2001).

Pada tepi medial ginjal terdapat cekungan tempat masuknya pelvis renalis,

arteri, dan vena renalis, sistem limfatik, dan sebuah pleksus saraf ke dalam sinus

ginjal. Pelvis renalis adalah pelebaran ujung atas ureter (Tisher and Willcox,

2002). Pelvis ini terbagi menjadi mangkuk besar dan kecil, yaitu kaliks mayor dan

minor. Biasanya ada 2 kaliks mayor dan 8 sarnpai 12 kaliks minor. Setiap kaliks

minor meliputi tonjolan jaringan ginjal berbentuk kerucut yang disebut papilla

ginjal yang berlubang-lubang karena bermuaranya 10-25 buah duktus koligens

(lihat Gambar 2.3) (Leeson el al., 2001). -
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Gambar 2.3 Potongan melintang permukaan ginjal (Sumber: Sloane, 2004)
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Ginjal dapat dibagi menjadi bagian korteks dan medulla. Pada manusia,

medulla membentuk 8-18 piramid ginjal yang dasarnya terletak pada pertemuan

kortiko-medular. Apeks dari piramid ginjal meluas sampai ke pelvis renalis yang

masing-masing membentuk sebuah papilla. Mulai dari dasar piramid, bagian

medulla terdiri dari duktus koledokus serta lanjutan dari tubulus proksimal dan

tubulus distal yang meluas hingga ke korteks. Berdasarkan pembagian dari nefron,

medulla dapat dibagi menjadi medulla sisi luar dan medulla sisi dalam yang

termasuk juga papilla renalis (Tisher and Willcox, 2002). Diantara piramid

medulla yang berdekatan terdapat perluasan substansi korteks dan disebut kolom

ginjal (Leeson el al., 200 I).

Masing-masing piramid dcngan kortcks yang berkaitan dan yang

mcndasarinya dianggap scbagai satu lobus, olch karcna itu discbut ginjal

multipiramidal dan multilobar. Bebcrapa mamalia tingkat lebih rendah (misalnya

tikus dan kelinci) mcmpunyai ginjal unilobar atau unipiramidal. Lobus ginjal pada

manusia dewasa tidak dibatasi dan pcrnmkaan ginjal licin. Pcrmukaan ginjal pada

fctus dan anak-anak tidak teratur dan digambarkan bcrlobus (Leeson el al., 2001).

Setiap ginjal manusia terdiri dari sckitar 1,2 juta nefron. Nefron adalah

satuan unit fungsional dari ginjal yang terdiri dari suatu korpus rcnalis atau

glomerulus dan tubulus-tubulus lainnya yang bcrhubungan. Bagian tubular dari

nefron terdiri dari tiga subbagian besar, yaitu tubulus kontortus proksimal (TKP),

ansa henle, dan tubulus kontortus distal (TKD). Tubulus kontortus distal berlanjut

ke dalam sistem duktus koledokus yang terpisah dari sistem urctcr, dan secara

tegas dikatakan bahwa tubulus ini bukan mcrupakan bagian dari ncfron. Ansa

henle termasuk tubulus rektus proksimal (pars rektus dari tubulus proksimal),

sel,'lnen limbus tipis dan cabang asenden tebal (pars rektus dari tubulllS distal)

(Tisher and Willcox, 2002).

-

2.2.2 Anatomi Mikroskopik Ginjal

Ginjal terdiri dari dua bagian, yaitu korteks dan medulla. Bagian korteks

terdapat glomcrullls, tllblllus kontortus proksimalis, tublllus kontortus distalis, dan
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makula densa. Bagian medulla terdapat henle tebal desendens dan asendens, henle

tipis, dan duktus koligens (lihat Gambar 2.4).
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Gambar 2.4 Penampang korteks dan medulla ginjal (Sumber: Junqueira and Cameiro,

2007)

2.2.3 Vaskularisasi

Aliran darah ke ginjal sangat besar, jumlahnya mencapai 1200 mUmenit

(25% dari curah jantung). Arteri renalis dibagi menjadi cabang segmen anterior -..

dan posterior pada hilus ginjal. Dari arteri-arteri segmental, arteri lobaris

melanjutkan diri ke papii, kemudian arteri-arteri dibagi menjadi arteri interlobaris

yang naik disepanjang tepi piramida ginjal. Pada pertemuan kortikomedular.

Arteri-arteri melanjutkan diri menjadi arteri arkuata yang kemudian bercabang ke

permukaan ginjal. Dari arteri-arteri arkuata, arteri interlobularis naik ke dalam

korteks yang kemudian memberikan cabang-cabang arteriol aferen ke glomerulus.

Darah keluar dari glomerulus melalui arterial eferen yang membentuk jaringan

kapiler peritubular dalam korteks. Arteriol eferen dari glomerulus jukstarnedular

turun ke dalam medulla ekstema dan membentuk gulungan vaskular yang
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mengandung vasa rekta yang disuplai dari medulla intema dan eksterna. Darah

dari aliran kapiler menuju ke interlobular, arkuata, dan vena-vena interlobaris

yang disertai oleh arteri interlobaris, akhimya meninggalkan ginjal melalui vena

renalis. Jaringan limfatik terdapat dalam korteks ginjal kapsul ginjal, dan sistem

limfatik tidak terlihat dalam medulla. Di dalam korteks semua mengikuti arteri­

arteri dan dikelilingi oleh jaringan periarterial interstisial (lihat Gambar 2.5)

(Tisher and Willcox, 2002).
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Gambar 2.5 Vaskularisasi ginjal (Sumber: Lab. Anatomi-Histologi FK Unair, 2004)

2.3 Jejas Sel

2.3.1 Definisi Jejas dan Adaptasi Sel

Semua bentuk jejas jaringan dimulai dengan perubahan molekul atau

struktur sel. Dalam keadaan normal, sel berada dalam keadaan stabil. Sel-sel

bereaksi terhadap pengaruh yang merugikan dengan cara beradaptasi, mengalami

jejas yang tidak menetap, atau mengalami jejas menetap dan mati (Robbins el al.,

2007).

Adaptasi sel terjadi bila stres fisiologik berlebihan atau suatu rangsangan

yang patologik menyebabkan terjadinya keadaan baru yang berubah yang

mempertahankan kelangsungan hidup sel. Sebagai contoh adalah hipertrofi
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(bertambalmya massa sel) atau atrofi (penyusutan massa sel) (Robbins el al.,

2007), pembengkakkan sel, penyimpanan dan penimbunan zat metabolik atau zat

lain di dalam sitoplasma, hiperplasia, dan metaplasia (Damjanov, 2000).

2.3.2 Penyebab Jejas Sel

Jejas sel disebabkan oleh berbagai faktor, antara lain (Robbins el al., 2007):

a. Hipoksia (penurunan oksigen) yang terjadi sebagai akibat:

I) Iskemia yaitu kehilangan pasokan darah.

2) Oksigenasi tidak mencukupi, misalnya pada kegagalan jantung pam.

3) Hilangnya kemampuan darah untuk mengangkut oksigen, misalnya

pada anemia dan keracunan karbonmonoksida.

b. Faktor fisik, tennasuk trauma, panas, dingin, radiasi, dan renjatan listrik.

c. Bahan kimia dan obat-obatan.

d. Infeksi yaitu virus, riketsia, bakteri, jamur, dan parasit.

e. Reaksi imunologik.

f. Kelainan genetik.

g. Ketidakseimbangan gizi.

2.3.3 Mekanisme Jejas Sel

Perubahan morfologik jejas sel menjadi nyata setelah beberapa sistem

biokimia yang penting terganggu. Empat aspek biokimia yang penting sebagai

perantara jejas dan kematian sel antara lain (Robbins el al., 2007):

a. Radikal bebas

Radikal bebas ini berasal dari oksigen yang terbentuk pada banyak keadaan

patologik dan menyebabkan efek yang merusak pada struktur dan fungsi sel.

b. Hilangnya homeostasis kalsium dan meningkatnya kalsium intrasel. lskemi dan

toksin tertentu menyebabkan masuknya ion kalsium ke dalam sel dan lepasnya

ion kalsium dari mitokondria dan retikulum endoplasmik. Peningkatan kalsium

sitosolik mengaktifkan fosfolipase yang memecah fosfolipid membran,

protease yang menguraikan protein membran dan sitoskeletal, ATPase yang

mempercepat pengurangan ATP, dan endonaklease yang terkait dengan

-
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fragmentasi kromatin.

c. Deplesi ATP

ATP dibutuhkan untuk proses yang pcnting seperti transportasi pada mcmbran,

sintesis protein, dan pcrtukaran fosfolipid.

d. Dcfck pernleabilitas membran

Membran dapat dirusak langsung oleh toksin, agcn fisik dan kimia, scrta

komponcn litik.

2.3.4 Jenis Jejas

Mcnurut Robbins el al., 2007, jenis-jcnis jcjas diantaranya adalah:

a. J ejas Revcrsibcl

Jcjas sel reversibel adalah pcrubahan patologik yang dapat kcmbali jika

rangsangan dihihmgkan atau jika pcnycbabnya ringan. Manifcstasi awal dan

umum pada jejas hipoksik non-fctal ialah pcmbcngkakan sel akut.

b. J cjas Ircversibel

Jcjas ircvcrsibel adalah perubahan patologik yang mcnctap dan

menyebabkan kcmatian sel. Jcjas irrcvcrsibcl ditandai olch vakuolisasi kcras

mitokondria, kerusakan membran plasma yang luas, pcmbcngkakan lisosom, dan

terlihatnya dcnsitas mitokondria yang bcsar dan amorf. J cjas mcmbran lisosom

disusul olch bocornya enzim kc dalam sitoplasma dan karena aktivasinya tcrjadi

pencernaan cnzimatik komponen sel dan inti.

2.4 i\lorfologi Jcjas dan Perubahan Struktur .Jaringan Ginjal oleh Zat Kimia

Bahan-bahan kimia menyebabkan jejas sel melalui dua mckanismc (Robbins

el al., 2007):

a. Sccara langsung, misalnya merkuri dari mcrkuri klorida tcrikat pada gu/,,'us

SH protein membran sel yang mcnyebabkan pcningkatan permeabilitas dan

inhibisi transportasi yang tergantung pada ATPase.

b. Konversi menjadi metabolit toksik rcaktif. Metabolit toksik ini mcnycbabkan

jcjas sel baik dcngan ikatan kovalcn langsung pada lipid dan protcin

membran atau dcngan pembentukan radikal bebas rcaktif.
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Mekanisme yang mempengaruhi terjadinya jejas pada ginjal selain jenis zat

kimia, dosis, dan lamanya paparan adalah (Price and Wilson, 2006):

a. Tingginya volume aliran darah ginjal yang membawa racun dalam jumlah

besar.

b. Luas area yang kontak dengan racun, baik di glomerulus maupun epitel

tubulus yang memungkinkan tcrjadinya interaksi dan uptake racun.

c. Kemampuan ginjal untuk mentransfer bahan aktif

d. Pemecahan obat yang mungkin timbul di tubulus ginjal dan merangsang

pembentukan metabolit racun dan bahan tidak beracun.

e. Mekanisme pemekatan ginjal yang bisa meningkatkan konsentrasi bahan

yang tidak terabsorbsi di urin dan interstisial.

Kelompok utama nefrotoksikan adalah logam berat, antibiotik, analgesik, dan

hidrokarbon berh1ilogen tertentu. Semua bagian nefron secara potensial dapat

dirusak oleh efek toksikan. Beratnya beberapa efek beragam dari satu perubahan

biokimia atau lebih sampai kematian sel, dan efek ini dapat muncul sebagai

perubahan kecil pada fungsi ginjal atau gagal ginjal total (Cotran el al., 2000).

Beberapa bentuk perubahan struktur jaringan korteks ginjal akibat jejas oleh

zat kimia, antara lain (Cotran el al., 2000):

a. Degenerasi

Degenerasi merupakan perubahan dalam morfologi sel yang ditimbulkan oleh

akumulasi dari metabolit-metabolit atau zat-zat lain dalam sel yang mengalami

kerusakan oleh cedera sebelumnya (Thompson and Cotton, 2002).

Jenis-jenis Degenerasi

1. Pembengkakan berawan (eloudy swelling) atau degenerasi keruh

Merupakan perubahan artefaktuai akibat proses autolitik dalam sel-sel

setelah kematian atau fiksasi yang buruk. Disebabkan oleh infeksi, cedera

fisikokimiawi dan kekurangan gizi. Ditemukan pada setiap sel, khususnya sel

parenkim dari hepar, ginjal, dan jantung. Sel-sel agak membengkak dan ini

memperlihatkan sitoplasma yang granuler dan berkabut, mitokondria sedikit

membengkak. Pembengkakan berawan ini merupakan perubahan degeneratif
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yang terdeteksi paling dini dari suatu sel dan bersifat reversibel (Thompson

and Cotton, 2002).

2. Degenerasi Hidrofik

Karakteristik dengan penumpukan air dalam sel. Hal ini disebabkan oleh

kerusakan mitokondria, terhentinya produksi ATI' dan kegagalan dari pompa

natrium yang menyebabkan peningkatan tekanan osmotik dalam sel.

Perubahan dalam penlleabilitas membran sel terhadap zat lain dapat

ditimbulkan oleh bahan-bahan toksik. Degenerasi hidrofik ini disebabkan

oleh gangguan air dan elektrolit yang berat, khususnya kehilangan kalium;

bahan-bahan fisikokimiawi, seperti luka bakar, klorofonll, dan

karbontetraklorida; infeksi; setelah cloudy swclling yang bcrlangsung lama.

Degencrasi ini ditemukan pada sel hcpar dan tubulus kontortus ginjal. Vakuol

tampak dalam sitoplasma dimana vakuol ini dapat bergabung membcntuk

suatu vakuol yang besar. Retikulum endoplasmik kasar memperlihatkan

dilatasi dan sistcma yang besar. Mitokondria membcngkak dengan

kchilangan krista. Keadaan ini bersifat reversibel, tetapi merupakan indikasi

dari kerusakan yang bcrat dan dapat bcrlanjut pada kcmatian sel jika faktor

penyebab tctap bcrtahan (Thompson and Cotton, 2002).

Degenerasi yang tcrjadi pada ginjal dapat mengenai glomcrulus dan

tubulus kontortus proksimal.

b. Nekrosis

Nekrosis adalah perubahan morfologik yang mengikuti kematian sel pada

jaringan atau organ hidup (Robbins el al., 2007). Kematian sel ini akibat cedcra

irrevcrsibel (Damjanov, 2000).

I. Gambaran Nekrosis

a) Perubahan Inti

Kromatin tampak lebih gelap dan terkondensasi (piknosis). Membran inti

kemudian mengalami ruptur dan kromatin mengalami rral,'111entasi menjadi

agrcgat kecil yang bcrpulas gelap (karioreksis). Hilangnya bahan inti

mcnunjukkan kariolisis (Thompson and Cotton, 2002).

.......
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b) Perubahan Sitoplasmik

Perubahan yang teIjadi pada sitoplasma Meliputi c10udy swelling, degenerasi

hidrofik, degenerasi lemak, degenerasi hialin (Thompson and Cotton, 2002).

2. Nekrosis Koagulatif

Nekrosis ini disebabkan oleh denaturasi protein selular yang

menimbulkan massa padat dari sel nekrotik (Thompson and Cotton, 2002).

Sel tidak mengalami lisis, kerangka luar sel relatif utuh. Inti menghilang dan

sitoplasma yang mengalami asidifikasi menjadi eosinofilik (Damjanov,

2000). Jenis nekrosis ini yang paling umum terdapat pada miokardium, ginjal,

hati, dan organ-organ lain (Robbins el al., 2007).

c. Apoptosis

Apoptosis adalah kematian sel yang terprogram pada tingkat DNA yang

teIjadi akibat.proses fisiologik dan patologik.

d. Jejas pada Pembuluh Darah

Dapat berupa kongesti maupun dilatasi.

e. Neoplasma

Perbandingan sel ginjal normal dan sel ginjal yang mengalami degenerasi

bisa dilihat pada Gambar 2.6 dan Gambar 2.7 di bawah ini.

d

p

d -...

-
-

........

p

p
p

Gambar 2.6 Gambaran histologi ginjal normal. Tampak permukaan kortek terlihat imake

dan tubulus kontortus terlihat normal (Cotran el al., 2000). (perbesaran

400x)
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,

Gambar 2.7 Gambaran histopatologi kerusakan ginjal. Tampak Joealloss dari sel epitel

tubulus dan parrial oeclusion dari lumen tubulus karena debris-debris sel

(Cotran, 2000). (perbesaran 400x)

2.5 Oksidan dal\.Radikal Bebas

Sering kali pengertian oksidan dan radikal bebas di bidang kedokteran

dianggap sama karena keduanya memiliki kemiripan sifat. Aktivitas kedua

senyawa ini sering menghasilkan akibat yang sama walaupun prosesnya berbeda

(Wijaya, 1996 ; Suryohudoyo, 2005). Di bidang ilmu kimia, pengertian oksidan

dan radikal bebas dibedakan. Oksidan adalah senyawa penerima elektron yaitu

senyawa-senyawa yang dapat menarik elektron (Wijaya, 1996 ; Suryohudoyo,

2005). Oksidan dapat merusak sel, menyebabkan keadaan patologis dan dicurigai

berperan dalam proses penuaan. Perusakan sel terjadi akibat terganggunya

komponen struktural sel maupun struktur fungsionalnya. Sumber oksidan perusak --..

sel dapat berasal dari tubuh sendiri (endogen) dan berasal dari luar (eksogen)

(Jadav el al., 2000).

Radikal bebas adalah sekelompok bahan kimia baik berupa atom maupun

molekul yang memiliki elektron tidak berpasangan pada lapisan luarnya.

Merupakan juga suatu kelompok bahan kimia dengan reaksi jangka pendek yang

memiliki satu atau lebih elektron bebas (Droge, 2002) dan akan menyerang

molekul stabil yang terdekat dan mengambil elektronnya, zat yang terambil

elektronnya akan menjadi radikal bebas juga sehingga akan memulai suatu reaksi

berantai yang baru (Arief, 2007). Jadi oksidan dan radikal bebas keduanya dapat
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menarik suatu elektron. Setiap radikal bebas adalah oksidan karena dapat menarik

elektron, tetapi tidak setiap oksidan merupakan radikal bebas (Lautan, 1997

Suryohudoyo, 2005).

Walaupun oksigen (02) esensial untuk kebanyakan proses kehidupan,

molekul tersebut dapat berubah menjadi molekul yang memiliki toksisitas tinggi.

Satu dari kebanyakan senyawa reaktif adalah superoksida anion (02") yang

merupakan radikal bebas. Radikal bebas adalah atom atau molekul yang

mengandung elektron yang tidak berpasangan pada orbit luarnya. Molekul terdiri

atas atom dengan elektron yang berpasangan pada kulit terluarnya, namun pada

suatu kondisi, molekul atau atom yang memiliki elektron yang tidak berpasangan

biasanya mengambil elektron lain dari sekitarnya untuk dijadikan sebagai

pasangannya. Radikal bebas umumnya merusak molekul lain, misalnya molekul

pada sel (Cambel :tnd Smith, 2000).

Radikal bebas diproduksi secara endogen dan diperoleh pula secara

eksogen. Secara endogen, radikal bebas diproduksi oleh mitokondria, membran

plasma, lisosom, retikulum endoplasma, dan inti sel. Secara eksogen, radikal

bebas berasal dari asap rokok, polutan radiasi, obat-obatan, dan pestisida. Sumber

utama reaksi radikal bebas pada mamalia adalah pada rantai penapasan, fagosito­

sis, sintesis prostaglandin, sistem sitokrom P-450, reaksi non enzimatik 02 dan

radiasi ion.

Reaksi radikal bebas dapat dibagi menjadi tiga tahap, yaitu:

a. Tahap inisiasi, yaitu tahapan yang menyebabkan terbentuknya radikal bebas.

b. Tahap propagasi, yaitu tahap dimana radikal bebas cenderung bertambah

banyak dengan membuat reaksi rantai dengan molekul lain.

c. Tahap tenninasi, apabila terjadi reaksi antara radikal bebas dengan radikal

bebas lain atau antara radikal bebas dengan suatu senyawa pembasmi radikal

(scavenger).

Radikal bebas akan merusak molekul yang elektronnya ditarik oleh radikal

bebas tersebut sehingga menyebabkan kerusakan sel, gangguan fungsi sel, bahkan

kematian sel. Molekul utama di dalam tubuh yang dirusak oleh radikal bebas

adalah DNA, lemak, dan protein.

-
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Radikal bebas yang merusak DNA dapat mengganggu beberapa bagian DNA

dan menyebabkan pertumbuhan sel yang tidak terkontrol, yang dapat

mengakibatkan kanker. Radikal bebas yang merusak DNA dapat menyebabkan

kerusakan oksidasi low density lipoproteins (LDLs), sehingga mengakibatkan

terjadinya aterosklerosis. Radikal bebas juga mcrusak sel endotel sehingga

mengurangi kemampuan sel bereaksi cepat dan efisien untuk mempertahankan

aliran darah yang optimum di organ-organ vital. Hal tersebut meningkatkan

terjadinya serangan jantung, stroke, gagal ginjal, dan hipertensi. Radikal bebas

juga menycbabkan terjadi proses glikosilasi (kompleks karbohidrat dan protein).

Proscs ini mengakibatkan timbulnya penyakit diabctcs mclitus, pcmbentukan

katarak, kerusakan arteri, mcnurunkan gerakan sendi, dan menimbulkan penyakit

kronik yang lain. Dalam keadaan fisiologis, radikal bebas yang secara normal

tcrbentuk dan reaksl"redoks biologi akan dinetralisasi, sebelum terjadi perusakan

berat pada scI ( Setiati, 2003).

2.6 Antioksidan

Antioksidan adalah senyawa kimia yang memilki kemampuan untuk

membcrikan hidrogen radikal. Sebagai akibatnya, senyawa tcrsebut mampu

mengubah sifat radikal menjadi nonradikal dan terjadi perubahan oksidasi radikal

olch antioksidan. Struktur molekul antioksidan bukan hanya mcmiliki

kemampuan melepas atom hidrogcn tetapi juga mengubah radikal menjadi

reaktivitas rendah schingga tidak terjadi reaksi dcngan lemak. Antioksidan terdiri

atas antioksidan endogen yang dihasilkan olch tubuh sendiri dan antioksidan

eksogen yang berasal dari makanan (Jadav el al., 2000).

Antioksidan menjadi bentuk aktif pada oksigen reaktif tcrmasuk pada step

inisiasi oksidasi, atau dapat memecah rantai reaksi oksidatif dcngan cara bereaksi

dcngan radikal peroksida membentuk ikatan antioksidan-radikal yang stabil

sehingga tidak terjadi reaksi selanjutnya atau bentuk nonradikal (Howel1 and

Saced, 200 I). Pertahanan antioksidan pada sel mampu mencegah terjadinya

peroksidasi lipida dan beberapa molekul biologi yang mengalami kerusakan.

Dalam hal ini ada tiga level pertahanan sebagai dasar pada sistem eliminasi
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kerusakan dengan cara menghambat inisiasi atau propagasi dan perbaikan

kembali. Level pertahanan antioksidan pada enzim termasuk lipolitik

(fosfolipase), proteolitik (peptidase atau protease), dan enzim yang lain, yaitu

ONA repair (1igase, nuklease, polimerase), dan sejumlah transferase. Hambatan

tcrhadap cnzim bergantung pada rcaktivitas scnyawa fenol terhadap sisi rantai

asam amino enzim (Rohn, 2002).

Terdapat bcbcrapa zat yang dapat mengurangi rcaksi radikal bebas dengan

memutuskan rantai reaksi, yaitu (1) enzim antioksidan (superoksid dismutase

SaO), katalase, glutation peroksidase, dan sao mimics); (2) spin trap (3) kom­

ponen yang mcmutuskan rantai (komponen sintetis seperti bl/tylatcd hydroxy­

toll/cnc (BHT)), blltylatcd hydroxyanisolc (BHA), 2-mcrcaptocthylalllinc (2­

MEA), ethoxyqllin, 21-alllinostcroids, dan 2-lIlcthylalllinochrolllans (lazaroids);

dan komponen alamiah seperti a-tokoferol, asam askorbat, �-karoten, mclatonin,

dan a-lipoic acid).

Antioksidan endogenlantioksiden primer terdiri atas enzim-enzim dan

berbagai senyawa yang disintesis tubula yang bekerja dcngan cara mcncegah

pembentukan radikal bebas baru. Contoh antioksidan endogen adalah superoksid

dismutasc (SaO), glutation poroksidase (GPx), peroksidase/katalase, dan

glutation (GSH). Sistem antioksidan endogen diperkuat oleh sistem antioksidan

eksogen yang diperoleh dari bahan makanan.

Antioksidan eksogen dikenal juga sebagai antioksidan sekunder karena

mcnangkap radikal dan mcncegah rcaksi bcrantai. Contohnya adalah vitamin E

(tokoferoI), vitamin C (askorbat), karoten, asam urat, bilirubin, dan albumin.

Antioksidan yang berasal dari makanan adalah vitamin C, beta karoten

(provitamin A), retinol (vitamin A), alfa tokoferol (vitamin E), beberapa asam

amino, sulfhidril tripeptid glutation, basa ONA, beberapa zat gula, seruloplasmin

metaloprotein sirkulasi dan transferrin. Vitamin C berfungsi menangkap radikal

superoksid dan radikal hidroksi sedangkan tokoferol adalah frce radical scavenger

terbaik pada suasana hidrofobik pada membran sel. Tokoferol yang mudah larut

dalam lipid memproteksi lipid dan protein darah. Terdapat antioksidan tersier

yang memperbaiki kerusakan biomolekuler yang disebabkan oleh radikal bebas,
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contohnya enzim yang memperbaiki DNA dan metionin sulfoksida reduktase

(Setiati, 2003).

2.6.1 Manfaat dan Peran Antioksidan

Sebagian besar penelitian pada binatang telah menunjukkan bertambah

panjang rentang hidup pada binatang yang mendapatkan suplementasi antioksidan

untuk menambah kekuatan antioksidan endogen dalam menb'1lrangi reaksi radikal

bebas.

Sampai saat ini, berbagai studi epidemiologi pada manusia tentang

manfaat terapi suplementasi antioksidan masih menjadi kontroversi. Suatu

penelitian vitamin E, beta karoten, dan vitamin C mungkin mcnurunkan resiko

penyakit jantung koroner. Berbagai penelitian jangka pendek menunjukkan bahwa

suplementasi antioksidan alamiah maupun sintetik mcnurunkan stress oksidatif.

Namun, penelitian jangka panjang pada pasien resiko tinggi kejadian jantung me­

nunjukkan bahwa suplementasi vitamin Etidak bennanfaat.

Mekanisme antioksidan dalam tubuh mammalia dapat berlangsung baik

intrasel maupun ekstrasel. Antioksidan endogen yang berperan intrasel antara lain

adalah dismutase superoksida, katalasc, dan peroksidase glutation. Sedangkan

antioksidan endogen yang bekerja ekstrasel antara lain adalah albumin,

hapatoglobin, transferin dan seruloplasmin.

Selain antioksidan endogen yang merupakan bagian alami, asli dari tubuh,

juga terdapat sejumlah antioksidan eksogen. Sesuai dengan namanya, antioksidan

ini masuk ke dalam tubuh melalui makanan (zat gizi) yang dimakan dari hari ke

hari. p - karoten (vitamin A), asam askorbat (vitamin C), dan a -tokoferoi (vitamin

E) adalah contoh antioksidan eksogen yang telah kita ketahui dcngan baik.

Secara umum antioksidan yang bereaksi dcngan ROS dan radikal bebas,

memberikan dampak umum berupa pencegahan terjadinya 'stress' oksidatif,

pencegahan penyakit kronis, serta perlambatan berbagai gangguan/penyakit

degeneratif. Secara khusus dampak antioksidan adalah antara lain menghindari

kerusakan DNA karcna oksidasi, mencegah kelainan/perubahan pada pembuluh
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darah (atherosklerosis), men!,'Urangi/ memperbaiki efek buruk! toksik obat

kemoterapi atau obat lain (Setiati, 2003).

2.7 Buah Alpukat (Persea americal/" JlI.)

2.7.1 Taksonomi Buah Alpukat

Berdasarkan penggalangan dan tata nama tumbuhan, buah al pukat

termasuk ke dalam klasifikasi sebagai berikut:

Kingdom : Plal/lae (Tumbuh-tumbuhan)

Divisi Spermatoplzyla (Tumbuhan berbiji)

Kclas : Dycolyledoneae (Biji bcrkcping satu)

Ordo Lallrales

Famili

Genus

Spcsies

Lallraceae

Persea

Persea americal/a Mill. (Buah alpukat)

2.7.2 Deskripsi dan Penyebaran Buah Alpukat

Alpukat atau avokad berasal dari bahasa Aztek yaitu ahuacatl. Buah ini

memang berasal dari dacrah tcmpat suku Aztck bcrasal, yaitu di dacrah Amcrika

Tcngah dan Mcksiko (lihat Gambar 2.8). Awalnya buah ini mulai diperkcnalkan

oleh Martin Femandcz dc Enrico, salah scorang pcmimpin pasukan Spanyol,

kepada orang-orang Eropa. Sejak itulah, buah alpukat mulai discbar (Prihatman,

2000). -

Alpukat masuk lndoncsia scjak abad ketujuh belas, dibawa olch para

pedagang Spanyol. Namun saat itu penycbarannya masih tcrbatas di dacrah

pegunungan, dimana di daerah pegunungan banyak terdapat tcmpat pemukiman

para turis. Tidak sepcrti buah-buahan tropis, buah alpukat relatif tidak banyak

mengandung air dan tidak manis, karena itu sulit untuk mcnarik minat konsumen

lokal. Buah alpukat mulai mendapat perhatian luas pada tahun 1997 sctelah ada

sebuah rumah kebun mcngampanyckan nutrisi penting buah alpukat (Harjadi,

2010).
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Tanaman alpukat (Persea americana Mill atau Persea gratisima Gaertin)

memiliki wujud atau bentuk pohon bermacam-macam, mulai dari pohon lurus

dengan batang yang kokoh kuat sampai pohon-pohon yang lebih kecil merimbun

seperti semak. Tanaman alpukat asal biji dapat mencapai ketinggian 15 m - 20 m,

sedangkan tanaman alpukat hasil mengenten dan mengokulasi lebih rendah.

Batangnya alpukat bercabang rendah dengan tajuk pohon berdaun rapat. Daunnya

alpukat berwarna hijau tua, berbentuk runcing sampai agak melebar, sepanjang 10

cm-20 cm, daun-daun muda berwarna agak kemerah-merahan atau merah anggur.

Bunga alpukat berjenis kelamin dua, tumbuh tersusun dalam mulai pada

tunas pucuk dan tunas terminal. Bunga alpukat memiliki sifat unik: meskipun

berjenis kelamin dua, penyerbukan sendiri tidak pemah terjadi. Tanaman alpukat

tergolong tanaman yang berbunga banyak. Bunga alpukat memiliki sifat yang

disebut dikogamiJdichogami), yaitu putik dan benangsari pada bunga masak

secara tidak bersamaan. Bila putik dan benangsari masak secara bersamaan

disebut bunga homogami. Bunga dikogami seperti bunga alpukat ini tidak

mungkin melakukan penyerbukan sendiri. Putik bunganya berfungsi bila

mengalami penyerbukan silang dari bunga pohon lain.

.....

Gambar 2.8 Buah al pukat (Sumber: Nutrient data, 20 I 0)

2.7.3 Kandungan dan Manfaat Buah Alpukat

Dibalik rasanya yang manis menyegarkan, buah alpukat kaya akan

manfaat. Banyak orang percaya buah ini dapat menurunkan kolesterol dan

penyeimbang gula darah. Buah alpukat mengandung vitamin C, beta beta karoten,
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kalsium dan karbohidrat. Yang pasti buah alpukat tinggi serat sebagai pengikat zat

karsinogen penyebab kanker dan memperlancar proses pencemaan (8udi, 2006).

Dalam penelitian terhadap ekstrak air dan methanol, buah alpukat menunjukkan

bahwa kedua ekstrak memiliki aktifitas antioksidan dcngan kemampuan

antioksida pada ekstrak air yang lebih tinggi daripada ekstrak methanol (ekstrak

air 1,08 % sedangkan methanol 2,98%) (Nutrient data, 2010).

Buah alpukat mengandung antioksidan eksogen. Beberapa vitamin seperti

vitamin A, riboflavin (vitamin 82), vitamin E, dan vitamin C (Berdanier el al.,

2008). Menurut Nutrient data, 2010, selain vitamin tersebut, al pukat juga

memiliki vitamin K, tiamin, niasin, vitamin 86, folat, vitamin 1312. Vitamin­

vitamin ini berfungsi sebagai antioksidan.

Antioksidan lain yang dimiliki alpukat adalah glutation. Jika dibandingkan

dcngan pisang, apel, blewah, maupun anggur, kandungan glutation alpukat

mencapai 3 kali lipat (Apriadji, 2008). Glutation tersebut mencapai 17,7 mg per

100 !,'ram alpukat (Dorantes, 2006). Untuk mengetahui kandungan buah alpukat,

lihat tabel 2.1 , tabel 2.2 , tabel 2.3 , dan tabel 2.4 di bawah ini.

Tabel 2.1 Kandungan per 100 gram buah alpukat

!'iutritiunal \"aluc per 100 g (3,5 OL)

Kandungall :\1assa KandulI�all :\l;lSsa K:uuJungan J\tlllsa

Energi 670 kal Riboflavin (Yit 82) 0,013 mg (9%) Besi 0,55 mg (4%)

KarbohiJml 8.53 g Niacin (Yit. B3) 1,738 mg (12%) Magnesium 29 mg (8%)

Gula 0.66 g Pantothenic acid 85 1,389 mg (28%) Phosphorus 52 mg (7%)
.......

Semt 6,7 g Vitamin B6 0,257 mg (20%) Potassium �85 mg (10%)

Lemak 14,66 g Folate (Vit. 89) 81 mg (20%) Zinc 0,64 mg (6%)

. saturatl"l.l 2,13 g

- monounsaturaled 9.80 g

- pol)�nsaluralcd 1.82 g

Protein 2g

I
VitaminC IOmg(17%)

Thial11ine(Vit. BI) 0,067 mg (5%) Kalsium 11 mg (1%)

Percentages are relalhe 10 US rrcommendation, for adults.
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Tabel 2.2 Kandungan protein dan asam amino

Protein dan Asam Amino

Jumlah Persajian

Protein

Triptofan

Tn.:onin

lsolrosin

leusin

Lisin

Mt.1ionin

Sisi in

Fenilalanin

Tirosin

Vahn

Arganin

Histidin

AJanin

Asam Aspanal

Asam Glutamat

Glisin

Prolin

Serin

flidroksiprolin

2.0 g

25.0 mg

73.0 mg

84.0 mg

143 mg

132 mg

38.0mg

27.0 mg

232 mg

49.0 mg

107 mg

88.0 mg

49.0 mg

109 mg

236 mg

287 mg

104 mg

98.0 mg

II-tmg

%AKG

4%

Tabel 2.3 Kandungan vitamin

Vitamin

Jumlah Pcrsajian

VitaminA

Retinol Activity Equivalent

Alpha Karolcn

Beta Karoten

[leta Cryptox3nlhin

Licopcnc

Lutcin+ZC<lx3nlhin

VitaminC

Vitamin D

Vitamin E (Alpha TocofcfOI)

Beta Tocofcrol

Gamma Tocofcrol

Ddta Tocofcrol

Vitamin K

Tiamin

Riboflavin

Niasin

Vitamin 86

Folat

Vitamin BI2

Asam Pantotcnat

Kolin

Iktain

1461U

7.0 mcg

2.1.0 mcg

62.0 mcg

28.0 mcg

0.0 mcg

271 mcg

10.0 mg

%AKG

3%

17%

2.1 mg

O.lmg

0.3 mg

0.0 mg

21.0mg

0.1 mg

0.1 mg

1.7 mg

0.3 mg

81.0mcg

0.0 mcg

IAmg

14.2 mg

0.7111,E.

10%

26%

4%

8%

9%

13%

20%

0%

14%

.....

Tabel 2.4 Kandungan mineral

Mineral

Jumlah Persajian

Kalsium

Besi

Magnesium

Fosfor

Potassium

Seng

Tembaga

Mangan

Selenium

12.0 mg

0.5 mg

29.0 mg

52.0 mg

485 mg

0.6mg

0,2 mg

0,1 mg

O,4mcg

%AKG

1"
3"

7"

5"

14 "
4"
9"

7"

1"

Sumber: USDA Nutriellt database, 20 I 0
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2.8 Kcrangka Konseptual

Parasetamol

(Dosis Toksik)

Metabolisme di hati

Metabolit aktif (NAPQI) yang

bersifat radikal bebas

-
Buah Alpukat

(Antioksidan)

Berikatan dengan protein

selular sel ginjal

Aktivasi enzim lisa sam dan

caspases

Nekrosis jaringan ginjal

Gambar 2.9 Skema kcrangka konseptual -

2.9 Hipotcsis Pcnclitian

a. Pcmbcrian jus buah alpukat dapat mcnccgah kerusakan sel ginjal akibat

pemberian parasctamol dosis toksik.

b. Terdapat pcrbedaan antara pembcrian jus buah alpukat dengan dosis 0,5

glkgBBfhari, 1,5 glkgBBfhari, dan 4,5 glkgBBlhari.
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