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ABSTRAK

Partikel-partikel asap rokok diketahui mengandung tingkat radikal bebas tinggi yang dapat
menyebabkan kerusakan atau kematian sel organ-organ di dalam tubuh. Peningkatan enzim Laktat
dehidrogenase (LDH) dapat digunakan sebagai biomarker pada saat terjadi kerusakan atau kematian sel
tersebut. Penelitian ini bertujuan untuk mengetahui efek terapi dari ekstrak temu putih (ETP) terhadap
kadar enzim LDH tikus (Rattus norvegicus) yang diinduksi asap rokok. Sebanyak 12 ekor tikus diinduksi
asap rokok selama 30 menit dengan menggunakan 10 batang rokok perhari kemudian diberikan vitamin
C dosis 100mg/ml sebagai kontrol positif, ETP dengan dosis 70mg/200gBB dan dosis 105mg/200gBB.
Penginduksian dilakukan selama 30 hari kemudian dilakukan pengambilan sampel darah. Pengukuran
kadar enzim LDH menggunakan reagen kit diagnostik pada instrument ABX Pentra 400. Uji Oneway
ANOVA menunjukkan bahwa pemberian ETP secara peroral pada hewan coba tikus menunjukkan
penurunan kadar LDH pada setiap dosis yang digunakan yaitu 70mg/200gBB dan 105mg/200gBB
dengan perbedaan secara nyata dibandingkan kelompok kontrol negatif (p<0,05). Sehingga dapat
disimpulkan bahwa ETP dosis 70 mg/200gBB dan 105mg/200gBB memberikan efek terapi dengan
menurunkan kadar enzim LDH pada tikus yang diinduksi asap rokok.

PENDAHULUAN

Laktat dehidrogenase (LDH) adalah enzim
sitoplasmatik yang terdapat pada hampir semua
sistem organ utama tubuh. Aktivitas utama enzim
ini adalah mengkatalisis konversi asam laktat
menjadi asam piruvat dan sebaliknya, dalam
proses metabolisme glukosa (1,2). Meskipun
kurang spesifik, namun peningkatan enzim LDH
dapat digunakan sebagai biomarker pada saat
terjadi kerusakan atau kematian sel. Pelepasan
enzim LDH ke pembuluh darah dapat ditemukan
pada kondisi iskemia, kelebihan panas atau dingin,
kelaparan, dehidrasi, cedera, paparan racun
bakteri maupun setelah menelan obat-obatan
tertentu, atau keracunan senyawa kimia (3,4,5).

Salah satu kebiasaan atau gaya hidup yang dapat
menyebabkan kerusakan atau kematian sel dalam
tubuh yaitu merokok. Data Riset Kesehatan Dasar
(Riskesdas) tahun 2013 menunjukkan bahwa
prevalensi perokok di Indonesia meningkat
menjadi 36,3% dan sekitar 75% masih merokok di
dalam rumah bersama anggota keluarga yang lain.
Oleh karena itu, terdapat lebih dari 97 juta orang
Indonesia yang tidak merokok terkena paparan
asap rokok dan dapat membunuh setidaknya
225.000 orang setiap tahunnya (6). Asap rokok
dapat merusak hampir semua organ di dalam
tubuh dan Sifat sitotoksisitas dari asap rokok
menyebabkan penyakit kronis yang mematikan.
Sebuah penelitian yang dilakukan oleh Rodgman
dan Perfetti (2009) menyatakan bahwa terdapat
lebih dari 5000 komponen kimia pada tembakau.
93 bahan kimia yang dalam rokok berbahaya bagi
manusia (7,8). Hal ini dibuktikan dengan tes
sitotoksisitas in vitro seperti uji viabilitas sel serta
uji kerusakan sel yang menunjukkan bahwa asap
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rokok dan konstituennya menyebabkan efek
toksik yang luas dalam kultur sel maupun jaringan.
Partikel-partikel asap rokok mengandung tingkat
radikal bebas yang tinggi atau potensi oksidatifnya
sangat kuat yang menghasilkan kerusakan sel
termasuk kerusakan integritas sel, stress oksidatif,
peradangan maupun kerusakan DNA, RNA, lipid
dan protein (9,10,11).

Antioksidan dapat memperbaiki sel-sel yang rusak
dengan cara menetralisir radikal bebas penyebab
penyakit kronis atau kanker. Berdasarkan
penelitian yang dilakukan oleh Seifried HE et al
(2007) antioksidan telah dianggap sebagai terapi
yang menjanjikan untuk pencegahan dan
penanganan kondisi stres oksidatif yang dipicu
oleh peningkatan ROS. Salah satu tanaman yang
berpotensi memiliki aktivitas antioksidan yaitu
Curcuma zedoaria dari famili Zingiberaceae.
Curcuma zedoaria atau temu putih telah
digunakan secara tradisional sebagai antimikroba,
antialergi, antiinflamasi, dan antinyeri (12).
Beberapa studi menunjukkan bahwa senyawa
golongan fenolik yang terdapat dalam Curcuma
zedoaria yaitu kurkumin memiliki aktivitas
antioksidan yang sangat baik (13,14,15).
Penelitian yang dilakukan oleh Saetung et al
(2004) menunjukkan bahwa IC50 ekstrak etanol
temu putih yaitu 6,05 pg/ml dan 55,50 pg/ml
masing-masing terhadap sel kanker paru dan sel
normal yang berarti berpotensi tinggi melawan
perkembangan sel kanker tetapi relatif aman pada
sel normal. Penelitian ini juga telah menentukan
bahwa nilai LD50 ekstrak temu putih sebesar
1000 mg/kgBB. Pemberian ekstrak etanol
rimpang temu putih pada dosis 500 mg/kgBB dan
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dosis 750 mg/kgBB mampu menghambat proses
karsinogenesis pada hewan coba mencit dengan persentase
masing-masing 73,33% dan 77,78% (16). Dengan demikian
pemberian ekstrak temu putih diperkirakan dapat mencegah
dan mengatasi kerusakan atau kematian sel akibat paparan
asap rokok yang diamati berdasarkan perubahan kadar
enzim LDH darah.

METODE PENELITIAN

Sampel rimpang temu putih diambil dari Kabupaten Sidrap,
Provinsi Sulawesi Selatan, kemudian dideterminasi di
Laboratorium Biologi, Fakultas MIPA Universitas Negeri
Makassar.

Pembuatan simplisia rimpang temu putih yang akan
digunakan dalam proses ekstraksi dilakukan dengan cara,
rimpang disortasi basah lalu dicuci dengan air mengalir, diiris
tipis dengan ketebalan 3-5 mm lalu ditimbang sebanyak 500
g-1000 g, selanjutnya dikeringkan dengan menggunakan
oven simplisia pada suhu 402-602C.

Simplisia rimpang temu putih selanjutnya digiling lalu diayak
menggunakan ayakan nomor 18 hingga diperoleh serbuk
kasar, dilanjutkan dengan proses ekstraksi, yaitu metode
maserasi atau perendaman dengan pelarut etanol 70%, satu
bagian serbuk simplisia (300 g) dalam 10 bagian pelarut.
Sebelum dilakukan perendaman, simplisia dibasahi terlebih
dahulu menggunakan pelarut etanol 70% hingga terbasahi
sempurna kemudian ditambahkan sisa pelarut. Proses
maserasi dilakukan selama 1 hari sambil sesekali diaduk.
Maserat disaring dengan kain saring kemudian dilakukan
remaserasi sebanyak 2 kali dengan pelarut yang sama selama
2 hari. Ekstrak cair yang didapatkan kemudian ditampung,
selanjutnya  dilakukan proses pemekatan dengan
menggunakan  rotary evaporator dan  dilanjutkan
pengeringan dengan desikator sampai diperoleh ekstrak
kental (17).

Dosis ETP yang diberikan untuk mencit yaitu 500 mg/kgBB
dan 750 mg/kgBB (18). Dosis tersebut dikonversikan
kedalam dosis untuk hewan coba tikus, sehingga didapatkan
dosis 70 mg/200gBB tikus dan 105 mg/200gBB tikus. ETP
diberikan dalam bentuk suspensi 7% dan 10,5% secara p.o.

Kelayakan etik penelitian penggunaan hewan coba ini
mendapat persetujuan di Komisi Etik Fakultas Kedokteran
Universitas Hasanuddin dengan No. Surat
373/H4.8.4.5.31/PP36-KOMETIK/2018 (lampiran 4). Hewan
coba yang akan digunakan adalah tikus putih (Rattus
norvegicus) sebanyak 12 ekor dengan bobot badan berkisar
150-250 g ditempatkan di dalam kandang dengan asupan
makanan dan air setiap harinya secara ad libitum. Sebelum
dilakukan penelitian tikus diadaptasikan selama 7 hari.

Kelompok 1 merupakan kelompok kontrol negatif dengan
pemaparan asap rokok dan pemberian larutan koloidal
NaCMC 1%. Kelompok 2 merupakan kelompok kontrol
positif, yaitu pemberian pemaparan asap rokok dan
pemberian vitamin C dan NaCMC 1%. Kelompok 3
merupakan kelompok pemberian pemaparan asap rokok dan
ETP 70 mg/200gBB. Kelompok 4 merupakan kelompok
pemberian pemaparan asap rokok dan ETP 105 mg/200gBB.

Pemberian NaCMC, ETP, dan vitamin C diberikan secara per
oral. Perlakuan hewan coba dilakukan selama 30 hari.
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Pemberian induksi asap rokok pada hewan coba dilakukan
didalam smoking chamber, sesuai prosedur penelitian yang
dilakukan Sugeng et al (2010), dengan modifikasi ukuran
smoking chamber yaitu 50 x 60 x 40 cm (19). Rokok merek X’
yang dipaparkan pada hewan coba merupakan rokok kretek
tanpa filter dan mengandung 39 mg tar dan 2,5 mg nikotin.
Tikus dipaparkan asap rokok setiap hari sebanyak 10 batang
rokok selama kurang lebih 30 menit. Pemaparan asap rokok
diberikan selama 30 hari berturut-turut.

Sebelum diberi perlakuan, pada hari ke-0 darah diambil
terlebih dahulu melalui vena lateral pada ekor tikus untuk
dijadikan sebagai kadar enzim LDH awal rikus. Selama
perlakuan dilakukan, bobot badan tikus ditimbang secara
berkala dan dilakukan pengecekan setiap hari. Setelah itu,
darah kemudian diambil kembali melalui vena lateral pada
ekor tikus untuk diukur kadar enzim LDH akhir tikus pada
hari ke-30. Pegukuran kadar enzim LDH dilakukan dengan
menggunakan reagen diagnostic dan instrument ABX pentra
400.

Data yang telah diperoleh dianalisis menggunakan software
SPSS 20 dengan metode Kolmogorov-sminov untuk melihat
distribusi normal data. Data yang terdistribusi normal,
dilanjutkan dengan metode analisis one-way ANOVA
kemudian dilanjutkan dengan uji post hoc menggunakan uji
signifikansi LSD. P-value <0,05 dinyatakan signifikan secara
statistic.

HASIL DAN PEMBAHASAN

Serbuk simplisia rimpang temu putih (Curcuma zedoaria
(Berg.) Roscoe) sebanyak 300 gram diekstraksi
menggunakan metode maserasi dengan pelarut etanol 70%.
Maserat yang diperoleh selanjutnya dipekatkan meng-
gunakan rotary vacuum evaporator dan disimpan di dalam
desikator hingga diperoleh hasil seperti pada Tabel 1.

Tabel 1. Hasil Ekstraksi Temu Putih (Curcuma zedoaria (Berg.) Roscoe)

Bobot Simplisia (gram) 300
Bobot Ekstrak (gram) 82,3825
Rendamen Ekstrak (%) 27,461

Ekstrak kental, berwarna coklat

Organoleptis kehitaman, dan berbau khas

Berdasarkan Gambar 1, dapat dilihat perubahan kadar LDH
awal dan kadar LDH akhir. Kadar LDH awal menunjukkan
kadar LDH hewan coba sebelum diberikan perlakuan dan
kadar LDH akhir menunjukkan kadar LDH hewan coba
setelah 30 hari diberi perlakuan. Hasil yang diperoleh
menunjukkan terjadi peningkatan kadar enzim LDH sebelum
perlakuan yang melebihi batas normal kadar enzim LDH
dalam darah pada kelompok 2, kelompok 3 dan kelompok 4.
Hal tersebut dapat dikarenakan hewan coba mengalami
keadaan yang memungkinkan peningkatan kadar enzim LDH
dalam darah seperti aktivitas fisik yang berlebihan, tekanan
darah rendah, aliran darah berkurang akibat respon awal
adaptasi hewan coba yang tidak baik (20). Faktor-faktor ini
dapat mempengarubhi hasil tetapi tidak berarti bahwa tubuh
hewan coba memiliki proses patologis. Sedangkan hasil
setelah perlakuan menunjukkan bahwa terjadi penurunan
kadar enzim LDH pada kelompok 2, kelompok 3 dan
kelompok 4 serta terjadi peningkatan kadar enzim LDH pada
kelompok 1 (kontrol negatif) tetapi masih dalam batas
normal kadar enzim LDH dalam darah.
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Secara statistik, pada uji 1-Sample Kolmogorov-Sminov,
didapatkan bahwa data spesimen darah LDH sebelum dan
setelah perlakuan. terdistribusi secara normal artinya data
sebelum dan setelah perlakuan dapat digunakan untuk tahap
analisis lanjutan yaitu one-way ANOVA. (lampiran VII). Hal
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tersebut ditunjukkan dengan nilai 0,847 (p>0.05).
Selanjutnya pada uji one-way ANOVA, didapatkan hasil
bahwa terdapat perbedaan secara nyata tiap masing-masing
perlakuan, dengan nilai signifikansi 0,012 (p < 0,05).

Tabel 2. Hasil pengukuran kadar Enzim LDH sebelum dan setelah perlakuan

Kadar LDH (U/L) Selisih
Kelompok Perlakuan Rep
Hari ke-0 Hari ke-30
1 137 248 111
Kontrol negatif (asap rokok) 2 363 209 -154
3 196 458 262
Rata-rata + SD 232 +£117.222 305 +133.9291 73+210.58732
Kontrol positif ( Kok + 1 630 255 -375
ntr iti r
OntroTposttit 1asap roko 2 504 154 -350
2 vitamin C)
3 627 320 -307
Rata-rata + SD 587 + 71.89576 243 + 83.64807 -344 +34.39477"
1 159 -
Asap rokok + ekstrak dosis 5 322 260 igg
3 70 mg / 200gBB -
3 592 290 -302
Rata-rata + SD 684 + 85.49269 236.3 + 68.63187 -447.7+ 127.6493"
1 714 272 -442
Asap rokok + ekstrak dosis ) 191 -200
4 105 mg/200 gBB 391
3 343 197 -146

Rata-rata + SD

482.7+201.773

220 +45.13314 -262.7 +157.6367°

Pada uji lanjutan LSD test, diperoleh hasil bahwa kadar LDH
hari ke-30 kelompok 1 (kontrol negatif) dengan kelompok 2
(kontrol positif), kelompok 3 (asap rokok+ekstrak
70mg/200gBB) dan kelompok 4 (asap rokok+ekstrak
105mg/200gBB) memiliki perbedaan yang signifikan
(P<0,05). Hal ini menandakan bahwa terdapat perbedaan
kadar enzim LDH secara nyata pada tikus yang diberi asap
rokok+vitamin C, pada tikus yang diberi asap rokok+ekstrak
temu putih dosis 70mg/200gBB dan dosis 105mg/200gBB
dengan tikus yang hanya diberi asap rokok saja. Hal ini
didukung dengan penelitian yang dilakukan oleh Anbarasi et
al (2005) bahwa pemaparan asap rokok pada hewan coba
tikus sebanyak 8-10 batang perhari dapat meningkatkan
kadar enzim LDH dalam darah (12).

Berdasarkan hasil tersebut diketahui bahwa Pemberian
ekstrak temu putih dengan dosis 70mg/200gBB dan dosis
105mg/200gBB optimal dalam mengatasi kerusakan atau
kematian sel akibat paparan asap rokok.

900 -
800 -
700 A
600
500 -
400 -

mn

B (DH
Awal

LDH (U/L)

300
100 4

Kelompok 1  Kelompok 2 Kelompok 3 Kelompok 4

Perlakuan

Gambar 1. Profil perubahan rata-ratazSD kadar enzim aktat
dehidrogenase (LDH) pada hewan coba tikus sebelum dan setelah
pemberian perlakuan. Keterangan: Kelompok 1: Kontrol negatif,
Kelompok 2: Kontrol positif, Kelompok 3: Asap rokok + ekstrak dosis
70mg/200gBB, Kelompok 4: Asap rokok + ekstrak dosis 105
mg/200gBB
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KESIMPULAN

Berdasarkan penelitian yang telah dilakukan, dapat
disimpulkan bahwa Pemberian ekstrak temu putih dengan
dosis 70 mg/200gBB dan 105 mg/200gBB optimal atau
memberikan efek terapi dengan menurunkan kadar enzim
LDH darah dengan mengatasi kerusakan atau kematian sel
pada tikus yang diberi induksi asap rokok.
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