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ABSTRACT

Smoke exposure causes an increase in lipid peroxidation, an increase in ROS, a decrease in glutathione levels and the
activity of endogenous antioxidant enzymes such as glutathione peroxidase (GPx). Young coconut water contains
compounds such as L-arginine, vitamin C, minerals and selenium that can increase endogenous antioxidants. The
endogenous antioxidant parameter studied in this study was GPx. This study aims to determine the effect of young coconut
water on endogenous antioxidant levels due to exposure to cigarette smoke in wistar rats. The design of this study was a
posttest only control group. Twenty-four male wistar rats were used as 4 groups randomly, ie K1 was given standard diet et
libitum + aquadest, K2 was given standard feed et libitum + aquadest + exposure to cigarette smoke 3 sticks/day, P1 was
given standard feed et libitum + aquadest + exposure to cigarette smoke 3 cigarettes/day + vitamin E at a dose of 1.8
mg/200 g BW/day, P2 was given standard feed et libitum + aquadest + exposure to cigarette smoke 3 cigarettes/day +
young coconut water at a dose of 8mL/200 gBW/day. The treatment was given for 14 days. On the 15th day, the rats were
drawn blood to check the levels of GPx using ELISA (Enzyme-Linked Immunosorbent Assay), the data were analyzed using
the One Way Anova test. Mean levels of GPx K1: 68.81+5.51 U/mL; K2: 33.96+3.13 U/mL; P1: 61.99+6.21 U/mL and P2:
57.49+4.92 U/mL. The results of the analysis showed a p value of 0.000, so it was concluded that young coconut water had
an effect on the levels of endogenous antioxidants GPx in wistar strain rats exposed to cigarette smoke.
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ABSTRAK

Paparan asap menyebabkan peningkatan peroksidasi lipid, peningkatan ROS, penurunan kadar glutation dan aktivitas enzim
antioksidan endogen seperti glutathione peroxidase (GPx). Air kelapa muda mengandung senyawa seperti L-arginin,
vitamin C, mineral dan selenium yang dapat meningkatkan antioksidan endogen. Parameter antioksidan endogen yang
diteliti dalam penelitian ini adalah GPx. Penelitian ini bertujuan untuk mengetahui pengaruh air kelapa muda terhadap kadar
antioksidan endogen akibat paparan asap rokok pada tikus galur wistar. Desain penelitian ini adalah posttest only control
group. Dua puluh empat tikus jantan galur wistar digunakan sebagai 4 kelompok secara random, yaitu K1 diberi pakan
standar et libitum + aquadest, K2 diberi pakan standar et libitum + aquadest + paparan asap rokok 3 batang/hari, P1 diberi
pakan standar et libitum + aquadest + paparan asap rokok 3 batang/hari + vitamin E dosis 1,8 mg/200 g BB/hari, P2 diberi
pakan standar et libitum + aquadest + paparan asap rokok 3 batang/hari + air kelapa muda dosis 8mL/200 gBB/hari.
Perlakuan diberikan selama 14 hari. Hari ke-15 tikus diambil darah untuk diperiksa kadar GPx menggunakan ELISA
(Enzyme-Linked Immunosorbent Assay), data dianalisis menggunakan uji One Way Anova. Rerata kadar GPx K1:
68,81+5,51 U/mL; K2: 33,96+3,13 U/mL,; P1: 61,99+6,21 U/mL dan P2; 57,49+4,92 U/mL. Hasil analisis menunjukkan
nilai p 0,000, sehingga disimpulkan bahwa ir kelapa muda berpengaruh terhadap kadar antioksidan endogen GPx pada tikus
galur wistar yang dipapar asap rokok.

Kata kunci: asap rokok; antioksidan endogen; air kelapa muda

PENDAHULUAN

Indonesia menduduki peringkat ketiga jumlah perokok terbesar setelah Cina dan India®. Masalah rokok dipandang
dari segi ekonomi memiliki dampak positif terhadap perokonomian, akan tetapi dari segi kesehatan rokok masih menjadi
masalah kesehatan di masyarakat dan merupakan penyebab utama dari beberapa penyakit serta kematian dini, merupakan
satu-satunya faktor risiko yang dimiliki oleh empat penyakit utama yang tidak menular seperi penyakit kardiovaskular,
diabetes, kanker dan PPOK®. Asap rokok mengandung berbagai senyawa kompleks dari senyawa kimia, yang
mengandung banyak radikal bebas dan oksidan serta dikaitkan dengan konsentrasi antioksidan yang rendah, peningkatan
stres oksidatif dan kerusakan serta peningkatan risiko beberapa penyakit kronis®. Paparan asap rokok menyebabkan
penurunan kadar GSH dan aktivitas beberapa enzim antioksidan seperti glutathione peroxidase (GPx), SOD, dan CAT®,

Air kelapa muda memiliki kandungan anti inflamasi, antioksidan, antimikroba dan antitumor®. Indonesia
merupakan negara penghasil kelapa terbesar di dunia®. Peningkatan aktivitas stres oksidatif dapat dilihat melalui perubahan
beberapa antioksidan endogen, salah satunya melalui enzim glutathione peroxidase (GPx)®. Kandungan asam amino, L-
pada air kelapa muda secara signifikan mampu menurunkan radikal bebas. Air kelapa muda juga mengandung vitamin C
yang dapat mencegah peroksidasi lipid pada tikus®. Penelitian lain menyebutkan pemberian air kelapa muda pada tikus
albino laki-laki selama 14 hari mampu meningkatkan aktivitas kadar antioksidan Glutathione peroxidase (GPx) dan
superoxide dismutase (SOD) dan menurunkan kadar Malondialdehyde (MDA)®. Penelitian Zulaikhah menyatakan bahwa
pemberian air kelapa muda meningkatkan kadar GPx pada penambang emas tradisional yang terpapar merkuri®,
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Penelitian ini bertujuan untuk mengetahui pengaruh air kelapa muda terhadap kadar antioksidan endogen (GPx)
akibat paparan asap rokok pada tikus jantan galur wistar.

METODE

Jenis penelitian ini menggunakan eksperimental dengan rancangan posttest only control group design. Variabel
bebas pemberian air kelapa muda, sedangkan variabel terikat kadar antioksidan endogen. Populasi penelitian adalah tikus
jantan galur wistar yang dipelihara di Penelitian Antar Universitas (PAU) Universitas Gajah Mada, Yogyakarta. Sampel 24
ekor tikus yang digunakan dalam penelitian ini dibagi menjadi 4 kelompok secara random, sehingga masing-masing
kelompok terdiri dari 6 ekor tikus. Parameter kadar antioksidan endogen yang diperiksa dalam penelitian ini adalah kadar
GPx. Penelitian ini mendapat ijin (ethical clearance) dari Komisi Bioetika Penelitian Kedokteran/Kesehatan Fakultas
Kedokteran Unissula Semarang dengan nomor 218/V11/2020/Komisi Bioetik

Berikut ini adalah pembagian kelompok dan pemberian perlakuan:

1. Kelompok 1 (K1: Kontrol Negatif): tikus jantan galur wistar diberi pakan standar et libitum + aquadest (pagi-siang)
selama 14 hari

2. Kelompok 2 (K2: Kontrol Positif): tikus jantan galur wistar diberi pakan standar et libitum + aquadest + paparan asap
rokok 3 batang/hari (pagi-siang) selama 14 hari

3. Kelompok 3 (P1: Perlakuan 1): tikus jantan galur wistar diberi pakan standar et libitum + aquadest + paparan asap rokok
3 batang/hari + vitamin E dengan dosis 1,8 mg/200 g BB/hari (pagi-siang) selama 14 hari

4. Kelompok 4 (P2: Perlakuan 2): tikus jantan galur wistar diberi pakan standar et libitum + aquadest + paparan asap rokok
3 batang/hari + air kelapa muda dengan dosis 8mL/200 g BB/hari (pagi-siang) selama 14 hari

Pada hari ke-15 dilakukan pengambilan darah untuk diukur kadar antioksidan endogen (GPx)

Tikus dipindahkan ke dalam smoking chamber sesuai kelompoknya pada saat akan diberi paparan asap rokok.
Kandang tersebut merupakan kotak pengasapan yang di dalamnya terdapat jeruji pembatas untuk memisahkan hewan coba
dengan ujung rokok yang terbakar. Asap rokok dihembuskan berulang kali dengan bantuan tabung injeksi hingga rokok
habis terbakar. Jumlah rokok yang digunakan dalam penelitian ini adalah 3 batang/hari dan diberikan selama 14 hari.

Untuk pengambilan darah, peralatan yang digunakan adalah mikrohematokrit tubes steril, botol penampung darah
dan kapas steril. Darah diambil dengan menusukkan mikrohematokrit tube pada vena opthalmicus di sudut bola mata tikus
secara periorbita kemudian diputar perlahan sampai darah keluar. Darah ditampung dalam ependrof sebanyak 2cc. Cabut
mikro hematokrit tube apabila darah yang diperlukan telah mencukupi, bersihkan sisa darah disudut bola mata tikus dengan
kapas steril. Pemeriksaan kadar GPx menggunakan metode ELISA (Enzyme-Linked Immunosorbent Assay), Penentuan
dosis air kelapa muda pada kelompok perlakuan mengacu kepada penelitian Zulaikhah et al. yaitu 4 mL/100gBB.©

Data diuji normalitas dengan Shapiro-Wilk diperoleh nilai p: >0,05 dan uji homogenitas diperoleh nilai P; <0,05,
dapat dikatakan distribusi data normal dan tidak homogen, maka data dianalisis dengan uji One Way Anova dan
dilanjutkan dengan uji Post Hoc Tamhane untuk membandingkan antar kelompok perlakuan. Keputusan menerima atau
menolak hipotesis berdasarkan o 5%.1%

HASIL
Hasil pemeriksaan kadar antioksidan endogen (GPx) tersaji pada tabel 1 dan gambar 1.
Tabel 1. Rerata kadar antioksidan endogen (GPx) pada 4 (empat) kelompok (K1, K2, P1, P2)

Kelompok Rerata kadar GPx (U/mL) Standard Deviation
K1 68,81 551
K2 33,96 3,13
P1 61,99 6,21
P2 57,49 4,92

Tabel 2. Hasil uji normalitas, homogenitas dan analisis data dengan One Way Anova

Kelompok Shapiro-Wilk Hasil One Way Anova
n Sig. Keterangan (p-value)
K1 6 0,285 Distribusi data normal
K2 6 0,257 Distribusi data normal 0,000
P1 6 0,226 Distribusi data normal
P2 6 0,535 Distribusi data normal
Hasil uji homogenitas dengan Levene test (p:0,047<0,05): tidak homogen

Berdasarkan tabel 1 diperoleh rerata kadar antioksidan endogen (GPx) kelompok K1 68,8145,51 U/mL; K2 sebesar
33,96+3,13 U/mL; P1 61,99+6,21 U/mL dan P2 sebesar 57,49+4,92 U/mL. Rerata kadar GPx pada K2 lebih rendah jika
dibanding dengan K1, P1 dan P2. Kelompok P1 lebih tinggi jika dibandingkan dengan K2 dan P2, tetapi P2 masih lebih
tinggi jika dibandingkan dengan K2. Analisis menggunakan One Way Anova dan dilanjutkan Post Hoc Tamhane karena
distribusi data normal tetapi tidak homogen. Hasil uji normalitas, homogenitas dan uji One Way Anova disajikan pada tabel
2. One Way Anova menghasilkan p-value 0,000, sehingga diartikan bahwa pemberian air kelapa muda dapat berpengaruh
terhadap kadar antioksidan endogen (GPx) akibat paparan asap rokok pada tikus jantan galur wistar.

Perbedaan antar kelompok dibuktikan berdasarkan analisis dengan uji Post Hoc Tamhane dan hasil analisis dapat
dilihat pada gambar 1. Berdasarkan gambar 1 diperoleh hasil bahwa rerata kadar GPx kelompok K2 mengalami penurunan
sebesar 34,85 U/mL jika dibandingkan dengan kelompok K1. Rerata kadar GPx sesudah diberi perlakuan pada kelompok
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P1 mengalami peningkatan sebesar 28,03 U/mL dan kelompok P2 mengalami peningkatan sebesar 25,53 U/mL jika
dibandingkan dengan kelompok K2 yang hanya dipapar asap rokok. Rerata kadar GPx kelompok KZl(kontrol) dan
kelompok P1 (diberi vitamin E dengan dosis 1,8 mg/200 gr BB/hari) secara statistik tidak terdapat perbedaan yang
bermakna. Air kelapa muda terbukti dapat berpengaruh terhadap peningkatan kadar antioksidan endogen (GPx), hal ini
ditunjukkan dengan adanya perbedaan yang bermakna antara kelompok K2 dengan kelompok P2, dimana rerata kadar GPx
pada kelompok P2 lebih tinggi dari kelompok K2. Kondisi ini menunjukkan bahwa pemberian air kelapa muda dengan
dosis 8mL/200kgBB/hari dapat meningkatkan kadar antioksidan endogen (GPx) dibandingkan dengan kelompok yang
hanya dipapar asap rokok tanpa pemberian air kelapa muda. Vitamin E terbukti dapat berpengaruh terhadap peningkatan
kadar antioksidan endogen (GPx), hal ini ditunjukkan dengan adanya perbedaan yang bermakna antara kelompok K2
dengan kelompok P1, dimana rerata kadar GPx pada kelompok P1 lebih tinggi dari kelompok K2. Kondisi ini menunjukkan
bahwa pemberian vitamin E dengan dosis 1,8 mg/200 gr BB/hari dapat meningkatkan kadar antioksidan endogen (GPx)
dibandingkan dengan kelompok yang hanya dipapar asap rokok tanpa pemberian vitamin E.
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*Ada perbedaan yang bermakna antar kelompok (p<0,005)
** Tidak ada perbedaan yang bermakna antar kelompok (P>0,05)

Gambar 1. Hasil analisis perbedaan antar kelompok dengan uji Post Hoc Tamhane

Rerata kadar GPx kelompok yang diberi vitamin E dengan dosis 1,8 mg/200 gBB/hari (P1) dan kelompok yang
diberi air kelapa muda dengan dosis 8mL/200 gBB/hari (P2) secara statistik tidak terdapat perbedaan yang bermakna, hal ini
menunjukkan bahwa pemberian air kelapa muda dengan dosis 8mL/200 gBB/hari dan pemberian vitamin E dengan dosis
1,8 mg/200 gBB/hari sama-sama berpengaruh terhadap peningkatan kadar GPx akibat paparan asap rokok pada tikus jantan
galur wistar.

PEMBAHASAN

Kadar GPx pada kelompok K2 yaitu kelompok yang hanya dipapar asap rokok lebih rendah jika dibanding dengan
kelompok K1 yaitu kontrol negatif yang hanya diberi pakan standart et libitum dan aquades. Spesies oksigen reaktif (ROS)
yang dihasilkan dari asap rokok menyebabkan kerusakan oksidatif paru termasuk menyebabkan denaturasi protein,
peroksidasi lipid, dan kerusakan DNA®, Peningkatan peroksidasi lipid dan stres oksidatif pada tubuh yang ditandai dengan
peningkatan konsentrasi MDA dan penurunan kadar antioksidan endogen SOD dan GPx. GPx memiliki peran utama dalam
pencegahan stres oksidatif. Asap rokok dapat dianggap sebagai penyebab utama penurunan kapasitas produksi sistem
antioksidan karena peningkatan produksi ROS®).

Rerata kadar GPx sesudah diberi perlakuan pada kelompok P2 mengalami peningkatan sebesar 25,53 U/mL dan
kelompok P1 mengalami peningkatan sebesar 28,03 U/mL jika dibandingkan dengan kelompok K2 yang hanya dipapar
asap rokok. Kelompok K2 mengalami penurunan sebesar 34,85 U/mL jika dibandingkan dengan kelompok K1. Rerata
kadar GPX pada tikus kelompok P1 yang terpapar asap rokok dan diberi vitamin E lebih tinggi (61,99 U/mL) jika
dibandingkan dengan K2 (hanya dipapar asap rokok), kelompok P2 (diberi air kelapa muda dengan dosis 8mL/200
grBB/hari ) hasil lebih rendah jika dibandingkan dengan P1, tetapi secara statistik tidak ada perbedaan yang bermakna kadar
GPX antara P1 dan P2. Penelitian ini membuktikan bahwa pemberian air kelapa muda mampu meningkatkan kadar GPx
pada tikus yang terpapar asap rokok. Air kelapa muda mengandung antioksidan seperti vitamin C, vitamin B1, vitamin B6,
asam amino seperti metionin, L-Arginin, selenium, sitokin dan mineral yang sangat berguna untuk melindungi sel-sel tubuh
dari serangan radikal bebas dan mencegah efek yang ditimbulkan akibat paparan asap rokok®3,

Air kelapa muda mengandung selenium yang berperan penting dalam sintesis protein dan aktivitas GPx, kekurangan
selenium dalam tubuh dapat menurunkan aktivitas GPx hingga 90%%4. Manusia membutuhkan mineral esensial seperti
selenium untuk kesehatannya, mineral ini berperan dalam sintesa protein dan aktivitas GPx. Air kelapa muda mengandung
selenium dengan jumlah 0,001 mg/100g®. GPX berperan sebagai Katalisator dan membutuhkan selenium untuk memecah
H,O; yang terbentuk di dalam tubuh menjadi senyawa yang tidak aktif sehingga tidak merusak fosfolipid yang banyak
terdapat di membran sel, dan mencegah terjadinya peroksidasi lipid®*.

Vitamin E merupakan antioksidan pemutus rantai pada membran yang dapat mencegah kerusakan sel oleh
peroksidasi lipid dan menghambat pembentukan radikal bebas®™. Air kelapa muda mengandung vitamin C 3,25 mg /
100mL, berperan sebagai donor elektron, mengurangi ROS dan mencegah stres oksidatifi‘®. Peran vitamin C bekerja secara
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sinergi dengan vitamin E dalam menghambat proses peroksidasi lipid. Vitamin E yang teroksidasi oleh radikal bebas dapat
bereaksi dengan vitamin C, setelah mendapat ion hidrogen dari vitamin C akan berubah menjadi vitamin E. Vitamin E
dalam membran bereaksi dengan radikal lipid (LOO") membentuk radikal vitamin E (vit. E"). Radikal vitam E bereaksi
dengan vitamin C membentuk radikal bebas vitamin C (vit. C)). Radikal vitamin C (vit. C°) akan mengalami regenerasi
menjadi vitamin C dengan melibatkan glutation (GSH). GSH akan dioksidasi menjadi glutation teroksidasi (GSSH) oleh
enzim glutation peroksidase (GPx), GSSH akan direduksi kembali menjadi bentuk GSH oleh enzim glutation reduktese
(GRed) dengan melibatkan NADPH sebagai donor elektron®“ -arginin dapat merubah radikal vitamin C menjadi
vitamin C, L-arginin dalam air kelapa muda dapat meningkatkan kadar GPx pada tikus yang diinduksi timbal®19),

NADP* Reduced Glutathione

Hydrogen
\ / 2 GSH \ / Paronide
RARequices RibofNavin (FAD) Requires selenium
NADPH "> H* \ Oxidised Glutatnione ‘/ \- Water
GSSG

Gambar 2. Peran selenium terhadap enzim glutation peroksidase®®
KESIMPULAN

Air kelapa muda dan vitamin E berpengaruh terhadap kadar antioksidan endogen (GPx) akibat paparan asap rokok
pada tikus jantan, tetapi peningkatan pada pemberian air kelapa muda masih lebih rendah jika dibandingkan dengan
pemberian vitamin E. Perlu dilakukan penelitian dengan pemberian dosis kombinasi antara air kelapa muda dan vitamin E.
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