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PENDAHULUAN

1.1. Latar Belakang

Menurut WHO, ada 1,3 Milyar perokok di dunia dan sepertiganya berasal
dari populasi global yang berusia 15 tahun ke atas serta 84% diantaranya berasal
dari dunia ketiga. Merokok diestimasikan 90% menyebabkan kanker paru — paru
pada pria, dan sekitar 70% pada wanita. Di negara — negara industri, sekitar 56% -
80% merokok menyebabkan penyakit pernafasan kronis dan sekitar 22% penyakit
kardiovaskular. Indonesia menduduki peringkat ke-4 jumlah perokok terbanyak di
dunia dengan jumlah sekitar 141 juta orang. Konsums rokok Indonesia setiap
tahun diperkirakan mencapa 199 miliar batang rokok. Akibatnya adalah kematian
sebanyak 5 juta orang pertahunnya. Bila hal ini tidak dapat dicegah, maka jumlah
kematian akan meningkat dua kali mendekati 10 juta orang pertahun pada tahun
2020."

Rokok merupakan salah satu polutan berupa gas yang mengandung
berbaga bahan kimia antara lain nikotin, karbon monoksida, tar dan eugenol
untuk rokok kretek. Asap rokok dapat merangsang makrofag alveolar untuk
mel epaskan radikal bebas, seperti nitrite oxyde (NO), nitrit peroksida (NO,) dalam
fase gas serta quinone (Q), semiquinone (HQ) dan hydroguinone (HQ,) dalam
fase tar, yang diyakini memainkan peranan dalam pengembangan bronkhitis
kronis, emfisema dan inflamasi. Asap dari tembakau tersebut merupakan oksidan

yang dapat menghilangkan antioksidan intraseluler dalam sel paru-paru dan



berhubungan dengan mekanisme peningkatan stres oksidan dengan mengaktifkan
makrofag alveolus untuk melepaskan LB4, IL-8 dan TNF-¢.%>

Selain sitokin, makrofag teraktivas melepaskan berbaga metabolit
Reactive Oxygen Intermediate (ROI ) dan Reactive Nitrogen Intermediate (RNI)
yang dapat meningkatkan killing dari makrofag. Makrofag juga dapat dipicu oleh
substansi seperti opsonin dan aktivator dari protein kinase C untuk sekresi ROI.
Sunstansi ini merupakan mediator kunci inflamasi makrofag. Makrofag yang
teraktivasi dikarateristikkan dengan peningkatan sekresi ROI. °

Asap rokok juga menyebabkan meningkatnya produksi superoksida (O, )
dan H,0,, dan kerusakan oksidatif makromolekul seperti lipid, protein, dan DNA
(deoxyribo nucleic acid), karena dapat menghilangkan antioksidan.”®
Keseimbangan antara antioksidan dan oksidan dapat mencegah gangguan fungsi
fisiologis normal, namun adanya kenaikan oksidan atau penurunan antioksidan
dapat mengganggu keseimbangan dan berhubungan dengan aktivasi fagosit, serta
merupakan konsekuensi dari respon inflamasi.®*°

Peningkatan mediator inflamasi akan meningkatkan ekspress NO dalam
jumlah besar melalui aktivasi iINOS. NO dapat mencapai alveoli dan mempunyai
efek toksik langsung terhadap makrofag alveolar dengan cara mengurangi daya
fagosit dan aktivitas bakterisidal sehingga meningkatkan kemungkinan infeksi
bakteri, menimbulkan gangguan sekresi mukosa, kerusakan silia dan gangguan
imunitas humoral. Aktifitas makrofag dapat diukur dengan kemampuan

fagositosis dan pengukuran kadar NO makrofag.™***



NO merupakan suatu molekul biologi yang terdapat di seluruh tubuh,
dihasilkan oleh sgiumlah tipe sel yang berhubungan dengan luasnya proses
penyakit yang akan memberikan efek merugikan dan menguntungkan di tingkat
seluler dan vaskuler. Kadar NO diperiksa karena lebih mudah untuk diperiksa dan
|ebih stabil. >

Studi pada tikus secara in vitro umumnya dihasilkan asap rokok dapat
memulai terjadinya kerusakan oksidatif. Namun penelitian secara in vivo
ditemukan tingkat produk peroksidasi lipid menurun. Hal tersebut terjadi karena
adanya adaptas metabolik, seperti akumulasi vitamin E di paru-paru, dan
peningkatan aktivitas superoksida dismutase dalam makrofag aveolar dan
jaringan paru pada tikus yang terpapar asap rokok secara kronis yang
memungkinkan tikus tersebut melawan stres oksidatif dan menolak kerusakan
lebih lanjut akibat paparan asap rokok.*

Kerusakan oksidatif dapat dihalangi oleh senyawa antioksidan yang
terdapat dalam tumbuhan, melalui reduksi dengan radikal bebas, membentuk kelat
dengan senyawa logam katalitik dan menangkap oksigen.*

Antioksidan adalah semua senyawa yang dapat meredam dampak negatif
oksidan, termasuk dalam penghambatan dan penghentian kerusakan oksidatif
terhadap suatu molekul target.'’

Sdlah satu tumbuhan yang dapat berfungsi sebagai antioksidan adalah
Morinda citrifolia L atau yang dikenal dengan nama mengkudu atau noni.

Penelitian yang dilakukan oleh Palu et al membuktikan bahwa jus

mengkudu (Tahitani Noni Juice) dapat mengaktifkan cannabinoid (CBz2) reseptor,



menghambat cannabinoid (CB1) reseptor, dan menekan produksi IL-4
(interleukin) yang berperan dalam respon aergi dan inflamasi pada saluran
pernafasan, tetapi meningkatkan produksi IFN-y (interferon-gamma) yang
berperan dalam mengaktifkan makrofag.®

Hasil penelitian Wang et al, membuktikan bahwa jus noni sangat potensial
untuk menghambat radikal bebas. Aktivitas antioksidan TNJ dibandingkan
dengan tigajenis antioksidan, yaitu; vitamin C, bubuk biji anggur dan piknogenal,
yang diukur dengan menggunakan aktivitas penghambatan superoxide anion
radicals (SAR), adalah 2,80x lebih kuat dari vitamin C, 1,40x lebih besar dari
piknogenol, dan 1,10x lebih besar dari biji anggur.™®

Adanya kandungan antioksidan dalam mengkudu, menyebabkan
mengkudu diharapkan dapat menurunkan jumlah oksidan yang disebabkan oleh

paparan asap rokok yang terhirup oleh paru-paru.

1.2. Rumusan Masalah
Masalah yang mendasari penelitian ini adalah “ Apakah ada pengaruh
pemberian jus mengkudu (Morinda citrifolia L) terhadap produksi NO dan ROI
makrofag bronchoalveolar pada tikus yang terpapar oleh asap rokok?” Dari
permasal ahan tersebut dapat dirumuskan masalah sebagai berikut :
a. Apakah ada perbedaan produksi NO makrofag bronchoalveolar tikus yang
terpapar asap rokok dengan dan tanpa pemberian jus mengkudu
b. Apakah ada perbedaan produksi ROl makrofag bronchoalveolar tikus yang

terpapar asap rokok dengan dan tanpa pemberian jus mengkudu.



1.3. Tujuan Pendlitian
1.3.1. Tujuan Umum

Membuktikan adanya perbedaan produkss NO dan ROI makrofag
bronchoalveolar padatikus yang terpapar asap rokok dengan dan tanpa pemberian
jus mengkudu .
1.3.2. Tujuan Khusus

Adapun tujuan khusus penelitian ini adalah sebagai berikut :

a. Menganalisis perbedaan produks NO makrofag bronchoalveolar pada
tikus yang terpapar asap rokok dengan dan tanpa pemberian jus
mengkudu.

b. Menganalisis perbedaan produksi ROl makrofag bronchoalveolar pada
tikus yang terpapar asap rokok dengan dan tanpa pemberian jus

mengkudu.

1.4. Manfaat Penelitian
Hasil penelitian ini diharapkan dapat memberikan bukti ilmiah tentang
manfaat jus mengkudu sebagai suplemen yang mengandung antioksidan yang

dapat mengurangi oksidan yang terkandung dalam asap rokok.

1.5. Orisinalitas Pendlitian
Perbedaan penelitian ini dengan penelitian yang sudah pernah dilakukan
terdapat pada variabel tergantungnya, dimana belum ada penelitian yang melihat

pengaruh jus mengkudu terhadap paparan asap rokok. Perbedaan yang kedua,



sampel penelitian menggunakan tikus galur wistar (Rattus norvegicus). Perbedaan

ketiga adalah pada parameter yang diukur adalah produksi NO dan ROI makrofag

bronchoalveolar.
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