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ABSTRAK

Latar Belakang: Indonesia merupakan negara tropis yang mempunyai dua iklim,
yaitumusim panas dan musim hujan. Hal ini menyebabkan perkembangan
nyamuk dilndonesia  semakin  meningkat, terutama selama  musim
pancaroba. Hal inidimanfaatkan oleh produsen obat nyamuk terutama obat
nyamuk bakar oleh karenadaya beli masyarakat yang kurang. Padahal obat
nyamuk jenis ini sangat berbahaya bagi kesehatan organ trakea. Banyak
tanaman herbal yang sudah diteliti untuk kesehatanmanusia, salah satunya
adalah tanaman pare yang memiliki kandungan antioksidan.Tujuan:
Penelitian ini bertujuan untuk mengetahui pengaruh pemberian ekstrak buah
pare(Momordica charantia) terhadap gambran histopatologi organ trakea pada
tikus wistar yang diinduksi obat nyamuk bakar Metode: Penelitian eksperimental
laboratorik dengan posttest only with control group design. Tikus dibagi menjadi
4 kelompok dan diberi perlakuan selama 30 hari. Selanjutnya diberi ekstak buah
pare dengan berbagai dosis yaitu 250mg/kg BB dan 500mg/kg BB. Penelitian ini
menganalisis histopatologi trakea, dengan pewarnaan HE dan mikroskop cahaya
dengan pembesaran 100x dan 400x. Analisis data menggunakan analisa Kruskal-
wallis post Hoc Mann-Whitney. Hasil: Hasil penelitian menunjukkan
bahwaterdapat perbedaan nyata antara skor degenerasi, metaplasia, nekrosis,
dan penebalan mukosa antara kelompok perlakuan dan kelompok kontrol. Dengan
pemberian ekstar buah pare terdapat perbaikan jaringan trakea dengan dosis
250mg/kg BB sudah menunjukkan efek perbaikan. Kesimpulan: Pemberian
paparan asap obat nyamuk dapat membuat kerusakan pada jaringan trakea
berupaa degenerasi, metaplasi, nekrosis, dan penebalan mukosa. Dengan
pemberian ekstrak buah pare sebagai antioksidan dapat menunjukkan perbaikan
terhadap gambaran histopatologi trakea.

Kata kunci : ekstrak buah pare, obat nyamuk bakar, histopatologi trakea,
flavonoid

viii Universitas Muhammadiyah Sumatera Utara



ABSTRACT

Background: indonesia is a tropical country and has two seasons, there are summer and
rainy season. This condition will increase the population of mosquito especially in
transition period. The producer of insect-repellent use this opportunity to make mospuito
coil. In fact, mosquito coil is dangerous for the healthy of trachea. There are many herbs
has been investigated, including pare, because it contains antioxidant. Objective: This
experiment is about the effect of pare’s extract (Momordica charantia) in histopathology
of trachea in wistar mouse which is induced by mosquito coil. Method : laboratoric
experiment with posttest only with control group design. Mouses divide into 4 groups and
will be treat for 30 days. After that, the extract will be given in250mg/bw and500mg/bw.
This experiment will examine the histopathology of trachea with HE and light
microscope. The data will be analyzed with Kruskal-wallis post Hoc Mann-Whitney.
Result: there are significant diffrentiation in degeneration, metaplasia, necrosis, and
mucose thickening score in experiment and control group. Giving 250mg/bw and
500mg/bw of pare’s extract show improvement in trachea tissue. Conclusion: giving
mosquito coil can induce the damage of trachea tissue with degeneration, metaplasia,
necrosis and mucose thickening process. Giving pare’s extract as antioxidant show the
improvement of trachea histopathology

Keywords: pare’s extract, mosquito coil, trachea histopathology, flavonoid.
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BAB 1
PENDAHULUAN

1.1.Latar Belakang

Iklim tropis di Indonesia yang memiliki musim pancaroba, yaitu musim
peralihan antara musim panas dan musim hujan yang menyebabkan suburnya
perkembangan nyamuk.Nyamuk berkembang biak pada musim pancaroba
tersebut. Pemakaian Obat nyamuk terbanyak terutama pada musim pancaroba
yang ditengarai banyak berkembangnya nyamuk penyebab demam berdarah dan
malaria.Hampir setiap rumah tangga memanfaatkan obat nyamuk untuk mengatasi
gangguan nyamuk.Obat nyamuk berbahaya bagi manusia karena mengandung
bahan aktif yang termasuk golongan organophosfat dan karbamat.Pemakaian
pestisida juga masuk kedalam rumah tangga untuk membasmi hewan
pengganggu, Yaitu insektisida yang terdapat dalam obat nyamuk bakar yang
menimbulkan pengaruh negatif pada manusia.Pestisida yang paling sering
digunakan dalam rumah tangga adalah obat nyamuk. Terdapat jenis sediaan anti
nyamuk, nyaitu bakar, semprot,elektrik dan oles. Obat nyamuk banyak beredar di
pasaran dan harga obat nyamuk bakar relative murah. Jenis obat nyamuk yang
banyak digunakan dalam rumah tangga adalah jenis bakar (54%) dan jenis
semprot (19%).%2

Bahan aktif dalam obat nyamuk bermacam-macam, vyaitudichlorvos,
propoxur, pyrethroid, diethyltoluamide dan transflutrin.Obat nyamuk bakar juga
mengandung zat tambahan, seperti pewarna, pengawet, serta pewangi. Kerusakan

yang terjadi pada saluran pernapasan akibat obat nyamuk bakar dapat memicu
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kerusakan sistemik fungsional berupa kerusakan permanen (irreversible) atau
temporer (reversible). Paparan asap obat nyamuk melalui pernapasan sangat
berbahaya karena zat aktif dapat dengan cepat diserap oleh paru menuju
peredaran darah. Sehingga dapat menyebabkan kerusakan serius pada hidung,
tenggorokan dan jaringan paru-paru apabila terhirup dengan jumlah yang

cukup dan dalam waktu yang lama .23#

Akibat dari paparan asap obat nyamuk bakar pada saluran pernapasan
dapat dilihatdengan metode mikroskopik dengan mengamati gambaran struktur
histopatologis yang terjadi pada saluran pernapasan. Akibat paparan dari asap
obat nyamuk bakar dapat terjadi perubahan struktur dan fungsi saluran nafas
dan jaringan paru-paru. Pada saluran pernapasan, sel mukosa membesar
(hypertropy) dan kelenjar mukus bertambah banyak (hyperplasia) sehingga
terjadi penyempitan saluran napas.®

Kerusakan yang terjadi pada organ dipicu oleh radikal bebas, terdiri atas
dua radikal bebas endogen dan eksogen.Radikal bebas endogen adalah radikal
bebas yang berasal dari dalam tubuh manusia itu sendiri. Radikal bebas eksogen
adalah radikal yang berasal dari luar tubuh seperti polutan yang berasal dari
lingkungan yaitu emisi kendraan bermotor dan industri, asbes, asap rokok, radiasi
ionisasi, obat nyamuk, serta paparan zat kimia (termasuk obat) yang bersifat

mengoksidasi.®

Trakea dan paru-paru yang di papar obat nyamuk yang mengandung
radikal bebas, terjadinya peningkatan rerata sel goblet pada trakea dikarenakan

dari pengeluaran mediator-mediator sel radang yang memicu pengaktifan dan
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agregasi neutrofil,sehingga transmigrasi neutrofil dari kapiler menuju jaringan.
Neutrofil akan membentuk Transforming Growth Factor-a(TGF- o) yang
akhirnya akan mengaktivasi Epidermal Growth Factor Receptor (EGFR) .
Reseptor iniberkaitan dengan macam proses biologis diantaranya proliferasi dan

diferensiasi sel.®’

Tanaman yang telah banyak dikenal dan digunakan secara luas yaitu buah
pare (Momordica Charantia L.). Buah Pare telah lama digunakan sebagai
hidangan sehari-hari dan juga digunakan sebagai pengobatan tradisional yang
digunakan dalam mengobati berbagai macam penyakit.®

Kandungan kimia yang berkhasiat dalam buah pare pada pengobatan
adalah flavonoid, polifenol, alkaloid, triterpenoid, momordisin, glikosida
cucurbitacin,charantin, asam butirat, asam palmitat, asam linoleat, dan asam
stearat yang berperan sebagai antioksidan.Antioksidan yang terdapat dalam tubuh
maupun dari luar tubuh sebagai inhibitor yang bekerja menghambat oksidasi
dengan cara bereaksi dengan radikal bebas reaktif membentuk radikal radikal
bebas tak reaktif yang relative stabil sehingga dapat melindungi sel dari efek
berbahaya radikal bebas.”®

Berdasarkan paparan yang telah dijelaskan di landasan teori diatas peneliti
ingin melakukan penelitian tentang pengaruh pemberian ekstrak buah
pare(Momordica Charantia L.)terhadap perbaikan organ trakea pada tikus galur

Wistar putih(Rattus novergicus ).
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1.2Rumusan Masalah

Dengan memperhatikan latar belakang masalah diatas, maka dapat di
rumuskan masalah penelitian adalah,apakah terdapat pengaruh pemberian ekstrak
buah pare terhadap gambaran histopatologi jaringan trakea pada tikus galurWistar
putih (Rattus novergicus ).

1.3 Hipotesis

Ada pengaruh pemberian ekstrak buah pare (Momordica charantia L.)
terhadap organ trakea yang dilihat secara histopatologi pada tikus wistar yang
diinduksi obat nyamuk bakar.

1.4 Tujuan Penelitian
1.4.1 Tujuan Umum :

Melihat efek ekstrak buah pare (Momordica Charantia L.) dalam
memperbaikistruktur epitel jaringan trakea pada tikus putih jantan galur wistar
(Rattus novergicus ).

1.4.2 Tujuan Khusus :

1. Melihat perbaikan gambaran histopatologi jaringan trakea pada tikus

putih dari setiap kelompok perlakuan setelah pemberian ekstrak buah pare

(Momordica charantia) dengan dosis 250 mg/kgBB yang diinduksi obat

nyamuk bakar.

2. Melihat perbaikan gambaran histopatologi jaringan trakea pada tikus

putih dari setiap kelompok perlakuan setelah pemberian ekstrak buah pare

(Momordica charantia) dengan dosis 500 mg/kgBB yang diinduksi obat

nyamuk bakar.
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3. Membandingkan gambaran histopatologi jaringan trakea yang diinduksi
obat nyamuk bakar.
1.5 Manfaat Penelitian
1. Bagi dunia pendidikan. Penelitian ini diharapkan memberikan sumbangan
pengetahuan tentang efek farmakologis yang diberikan oleh ekstrak buah
pare terhadap perbaikan jaringan trakea.
2. Bagi Masyarakat. Penelitian ini diharapkan dapat menambah pengetahuan
masyarakat tentang tanaman obat yang meiliki efek farmakologis.
3. Bagi peneliti. penelitian ini dapat sebagai data primer untuk

penelitian lebih lanjut.
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BAB 2
TINJAUAN PUSTAKA

2.1 Tinjauan Umum Sistem Pernapasan
Organ pernapasan melakukan pertukaran gas antara organism dan atmosfir
(Pernapasan luar berbeda dari pernapasan dalam=Pernapasan sel). Selain itu,
organ pernapasan berperan dalam pementukan suara.Udara masuk ke dalam
system pernapasan melalui system pipa yang bercabang-cabang (Trachea dan
Bronkhus), yang berfugsi menyalurkan gas ke perifer paru. Disinilah terjadi

pertukaran gas.'°

Struktur jalan napas (jalan udara). Menurut anatominya jalan napas dibagi

dalam dua kelompok:*°

a. Jalan napas bagian atas di kepala

- Hidung bagian luar (Nasus externus) rongga hidung (Cavitas nasi)

- Sinus paranasales

- Pharynx, hanya bagian paling atas (Pars nasalis pharyngis) yang sekedar
menjadi jalan napas. Di bagian tengah (Pars oralis pharyngis), terjadi
persilangan antara jalan pernapasan dan jalan makanan.
b. Jalan napas bagian bawah di leher dan dada

- Larynx, yang berperan untuk pembentukan suara dan penutupan sementara
jalan pernapasan ketika menelan

- Trachea

- Dua bronchus utama (Bronki principales) merupakan lanjutan Trachea dan

kemudian bercabang-cabang beberapa kali,
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- Alveoli berada di ujung percabangan ini; di sini, terjadi pertukaran gas seperti
telah dijelaskan diatas.

Trakea adalah kelanjutan jalan udara setelah laring tempat terjadi transpor
udara pernapasan.Trakea berbentuk tabung (windpipe) yang pada manusia
panjangnya kurang lebih 10 cm, meluas dari pangkal laring ke titik percabangan
menjadi dua bronkus primer (Gambar 2.1). Trakea dijaga tetap terbuka oleh cincin
tulang rawan hialin bentuk C. Tulang rawan hialin dikelilingi oleh jaringan ikat
padat perikondrium, yang menyatu dengan submukosa di satu sisi dan adventisia
disisi yang lain. Banyak saraf, pembuluh darah, dan jaringan adipose terletak di
adventisia.**

Celah di antara ujung posterior tulang rawan hialin terisi otot polos trakea.
Otot trakea terletak di jaringan ikat jauh di dalam membrane elastika mukosa.
Sebagian besar serat otot trakealis berinsersi di perikondrium yang melapisi tulang

rawan hialin.?

Truncus
brachiocephalicus

Vena brachiocephalica
sinistra

Vena cava superior Arcus aortae

Level vertebra —
TIV/TV
Bronchus
principalis
sinister

Bronchus principalis dexter Truncus pulmonalis

Gambar 2.1Bagian-bagian utama saluran pernapasan (Gray, 2014)*2
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2.2 Hitologi Jaringan Trakea

e

Gambar 2.2 Histologi Trakea®®

Lumen trakea dilapisi oleh epitel bertingkat semu silindris bersilia dengan
sel goblet.Lamina propria di bawahnya mengandung serat jaringan ikat halus,
jaringan limfoid difus dan kadangkala nodulus limfoid soliter.Jauh di dalam
lamina propria terdapat membran elastika longitudinalis yang dibentuk oleh serat
elastic.Membran elastika memisahkan lamina propria dari submukosa, yang
mengandung jaringan ikat longgar mirip dengan yang terdapat di lamina propria.
Di submukosa ditemukan kelenjar trakealis seromukosa tubuloasinar yang duktus

ekskretoriusnya berjalan menembus lamina propria ke lumen trakea.!

Potongan dinding trakea di antara tulang rawan hialin dan epitel bertingkat
semu silindris bersilia degan sel goblet. Epitel dipisahkan dari lamina propria oleh

membran basalis tipis.!

2.3 Buah Pare (Momordica charantia L.)

2.3.1 Taksonomi tanaman pare
Kingdom :Plantae

Divisi :Magnoliophyta
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Kelas : Magnoliopsida
Ordo :Cucurbitales
Famili :Cucurbitaceae
Genus :Momordica

Spesies :Momordica charantia L.

Gambar 2.3 Buah Pare.?

2.3.2 Morfologi Tanaman Pare

Tanaman Pare (Momordica charantia L.) adalah sejenis tanaman menjalar
dengan buahnya panjang bergerigi dan runcing ujungnya. Pare banyak terdapat
di daerah tropika, tumbuh baik di dataran rendah dan dapat ditemukan tumbuh
liar ditanah terlantar. Tanaman setahun, merambat atau memanjat dengan alat
pembelit atau sulur dengan Kkarakteristik umum berbentuk spiral, banyak
bercabang, dan berbau tidak enak. Tanaman pare mempunyai biji banyak, coklat

kekuningan, bentuknya pipih memanjang, dan keras.®
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2.2.3 Kandungan Buah

Buah pare mengandung albuminoid, karbohidrat, zat warna, karantin,
hydroxytryptamine, vitamin A, B dan C. Per 100 gr bagian buah yang dapat
dimakan mengandung 29 kilo kalori; 1,1 gr protein; 0,3 gr lemak; 6,6 gr
karbohidrat; 45 mg kalsium; 64 mg fosfor; 1,4 mg besi; 180 s.l. nilai vit A; 0,08
mg vit B1; 52 mg vit C dan 91,2 gr air. Kandungan lain seperti saponin,
flavonoid, polifenol, alkaloid, triterpenoid, momordisin, glikosida cucurbitacin,
charantin, asam butirat, asam palmitat, asam linoleat, dan asam stearat.

Antioksidan yang efektif dalam mencegah kerusakan adalah flavonoid®
2.4 Histopatologi Epitel Saluran Pernapasan Bawah

Perubahan abnormal pada morfologi jaringan atau sel disebut dengan
degenerasi. Lesi yang mengalami degenerasi menunjukkan perubahan fungsi
yang sementara atau sebagai adaptasi. Ciri-ciri sel yang mengalami degenerasi
pada perubahan mikroskopis adalah sel-sel tampak berdesakan, sitoplasma
mengalami pembengkakan, membran sel mengembang dengan permukaan
yang meluas, mikrovili distorsi, dan mitokondria mengalami pembengkakan.
Pada hasil penelitian sebelumnya akibat dari paparan asap obat nyamuk yang
terus menerus pada sel yang mengalami degenerasi akan menyebabkan sel

menjadi nekrosis.®

Nekrosis merupakan kematian satu atau lebih sel atau sebagian jaringan
atau organ yang dihasilkan dari degenerasi yang irreversible.Semakin lama
paparan asap obat nyamuk akan menyebabkan tingkat kejadian nekrosis semakin

meningkat.Jika terjadi kematian sel (nekrosis) maka akan diikuti dengan adanya
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sel radang disekitar daerah nekrosis. Ciri sel yang mengalami nekrosis adalah
terlihat pemadatan kromatin di sepanjang membrane inti, kerusakan membrane

yang menyebabkan isi sel keluar dan menyababkan inflamasi®

Metaplasia adalah perubahan suatu tipe sel atau jaringan menjadi tipe
yang lain.Metaplasia squamosa pada epitel saluran penapasan yakni perubahan
tipe sel dari epitel silindris berlapis semu (pseudostratified columnar epitelium)
menjadi pipih (squamosa). Epitel ini lebih tahan terhadap iritasi dibandingkan
dengan epitel penapasan. Namun fungsinya dalam mekanisme mucociliaris

clearence sangat buruk atau menurun. °

Penebalan pada suatu organ, khususnya organ berlumen, merupakan
akibatdarihyperplasia pada mukosa. Hyperplesia adalah peningkatan ukuran
jaringan atau organ akibat peningkatan abnormal jumlah sel penyusunnya. Pada
saluran penapasan terdapat silia dengan mukus yang dihasilkan dari sel
mangkok (Goblet sel) yang berfungsi sebagai sistem pertahanan. Karena terpapar

oleh asap obat nyamuk bakar maka tubuh akan mengelurkan cairan/mukus.®

Gambar 2.4 Histologi trakea (HE,1000x) (1). Histopatologi trakea dengan
degeneraasi (a) (HE, 400x) (2). Histopatologi trakea dengan nekrosis (a) (HE,

1000x) (3). Histopatologi trakea dengan nekrosis (a) (HE, 400x) (4).°
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2.5 Patologi Lingkungan

Pencemaran udara atau polusi udara diartikan adanya bahan-bahan atau
zat-zat asing di dalam udara yang membuat adanya perubahan susunan atau
komposisi udara dari keadaan normalnya. Pencemaran udara disebabkan oleh
berbagai macam zat kimia, baik berdampak langsung maupun tidak langsung
terhadap kesehatan yang semakin lama akan semakin mengganggu kehidupan
manusia, hewan dan tumbuhan. Sumber pencemaran udara dapat berasal dari hasil
pembakaran bahan bakar kendaraan, industri dan rumah tangga.Salah satu contoh
pencemaran udara yang berasal dari rumah tangga Yyaitu penggunaan obat
nyamuk bakar. Obat nyamuk bakar sering digunakan karena cara penggunaannya
yang praktis dan harga yang cukup terjangkau.>
2.6 Bahan Aktif Obat Nyamuk Bakar

Obat nyamuk berbahaya bagi manusia karena mengandung bahan aktif
golongan organophosfat dan karbamat.Bahan aktif dari orgnophosfat yaitu
Dichlorovynil Dimethyl Phosfat (DDVP) dan bahan aktif dari karbamat yaitu
propoxur yang merupakan jenis insektisida pembunuh serangga. Kandungan
senyawa Kimia lain yaitupyrethroid, transflutrin, dan dellatherine.Obat nyamuk
bakar memiliki zat tambahan tertentu berupa pewarna, pengawet serta pewangi.'

Kebanyakan Obat nyamuk yag beredar di Indonesia mengandung d-
allethrin, transflutrin, bioallethrin, pralethrin, d-phenothrin, cypenothrin atau
esbiothrin, yang merupakan turunan dari pyrethroid. Allethrin merupakan zat

aktif yang masuk kedalam tubuh melalui tiga cara, yaitu: termakan atau terminum
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bersama makanan atau minuman, dihirup dalam bentuk gas dan uap, atau teresap
melalui kulit dengan tanpa berlebih dahulu menyebabkan luka pada kulit.
2.7 Patogenesis Zat Aktif Obat Nyamuk menyebabkan Kerusakan

Asap obat nyamuk bakar dan obat nyamuk semprot merupakan iritan
inhalan yang dapat menyebabkan hiperreaktifitas pada trakea. Asap obat nyamuk
yang di papar melalui pernapasan sangat berbahaya akibat dari partikel-partikel
bahan aktif dengan cepat diserap oleh paru menuju peredaran darah. Sehingga
terjadi kerusakan yang serius pada hidung, tengorokan dan jaringan paru.®

Paparan dari asap obat nyamuk bakar merupakan salah satu faktor
peningkatan radikal bebas didalam tubuh, yang dapat memicu kerusakan sel pada
saluran pernapasan dan organ lainnnya.Radikal bebas adalah senyawa oksigen
reaktif yang memiliki senyawa dengan elektron yang tidak berpasangan.Senyawa
radikal bebas berusaha mencapai keadaan stabil dengan jalan menarik elektron
lain sehingga terbentuk radikal baru. Reaksi radikal bebas ini berlangsung secara

berantai (cascade reaction) .>®

Jika didalam tubuh terjadi reaksi oksigenasi dimana reaksi tersebut
menghasilkan hasil samping berupa Radikal bebas maka akan menyerang
molekul-molekul lain disekitarnya. Hasil reaksi ini akan dapat menghasilkan
radikal bebas lain yang akan menyerang molekul lain yang akhirnya akan

menghasilkan reaksi berantai yang sangat membahayakan.®

Radika bebas akan merusak molekul makro pembentuk sel yaitu protein,
karbohidrat (polisakarida) lemak dan deoxyribo nucleic acid (DNA). Radikal

bebas adalah penyebab salah satunya kerusakan DNA vyaitu, terputusnya rantai
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DNA diberbagai tempat sehingga pembelahan sel terganggu. Radika bebas akan

merusak senyawa lemak yaitu struktur pembentuk dinding sel.®

Sumer endogen radikal bebas berasal dari reaksi reduksi oksidasi normal
dalam mitokondria, peroksisom, detoksifikasi senyawa senobiotik, metabolisme
obat-obatan dan fagositasi. Sedangkan radikal bebas dari sumber eksogenus
berasal dari asap rokok, radiasi, inflamasi, latihan olahraga berlebihan, dan
karsinogen. Radikal bebas tersebut memiliki sifat reaktivitas tinggi.Radikal bebas
akan merusak molekul yang elektronnya ditarik oleh radikal bebas tersebut
sehingga menyebabkan kerusakan sel, gangguan fungsi sel, bahkan kematian
sel.16

Kerusakan saluran pernapasan akibat obat nyamuk bakar memicu
kerusakan sistemik fungsional seperti kerusakan yang permanen (irreversible)
atau temporer (reversible). Paparan dari asap obat nyamuk bakar yang masuk ke
dalam tubuh dapat memberi efek segera setelah masuknya toksik atau dapat
memberikan efek secara perlahan atau akumulatif . Dampak akibat paparan
dari asap obat nyamuk bakar yaitu perubahan struktur dan fungsi saluran
nafas dan jaringan paru-paru. ®
2.8 Kerja Antioksidan untuk Mencegah Kerusakan

Radikal bebasyang terakumulasi di tubuh dapat ditekan dengan senyawa
antioksidan. Antioksidan merupakan senyawa pemberi elektron (electron
donor) atau reduktan yang memiliki berat molekul kecil, namun mampu
menginaktivasi berkembangnya reaksi oksidasi dengan cara mencegah

terbentuknya radikal .18

Universitas Muhammadiyah Sumatera Utara



15

Supaya radikal bebas tidak merajalela, antioksidan yang terdapat dalam
tubuh maupun dari luar tubuh sebagai inhibitor yang bekerja menghambat
oksidasi dengan cara bereaksi dengan radikal bebas reaktif membentuk radikal
radikal bebas tak reaktif yang relative stabil sehingga dapat melindungi sel dari
efek berbahaya radikal bebas.®
Reaksi tanpa adanya antioksidan :

Reaktan - produk +OH

OH + (DNA, protein, lipid) - Produk + radikal bebas yang lain
Reaksi dengan adanya antioksidan :

Reaktan - Produk +OH

OH+ Antioksidan - Produk yang stabil
Antioksidan cenderung bereaksi dengan radikal bebas terlebih dahulu
dibandingkan dengan molekul yang lain karena antioksidan bersifat sangat mudah
teroksidasi atau bersifat reduktor kuat dibanding dengan molekul lain.*

Senyawa flavonoid berfungsi sebagai antioksidan disebabkan
flavonoid mempunyai fungsi menghambat terbentuknya radikal bebas,
menghambat  peroksidasi lemak dan mengubah struktur membran sel.
Aktifitas flavonoid ini disebabkan oleh adanya gugus hidroksi fenolik dalam

struktur molekulnya juga melalui daya tangkap terhadap radikal bebas.®
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2.9Kerangka Teori

Ekstrak Buah

Pare

v

Antioksidan eksogen

l

Flavonoid
Saponin
Polifenol
Alkaloid

triterpenoid

v

bebas

Mengandung electron

16

Zat Aktif Obat
Nyamuk Bakar

A

Radikal Bebas
eksogen

\ 4

Transflurin

Diethyltoluamide

Pyrethroid

Propoxur

Dichlorvos

l

2.10 Kerangka Konsep

Variable Independent

Ekstrak
Buah Pare

v

Radikal Eksogen tidak
stabil

T

Kerusakan Sel
(Degenerasi, metaplasia,
penebalan mukosa dan
nekrosis)

Variabel Dependent

Gambaran Histopatologi jaringan

trakea
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BAB 3
METODE PENELITIAN
3.1 Defenisi operasional

Tabel 3.1 Definisi Operasional

Definisi Skala Hasil
Variabel Alat ukur
operasional ukur pengukuran

Variabel Independent
Ekstrak Ekstrak buah pare Timbang- Nominal Dosis 250
buah pare (Momordica an digital mg/kgBB dan
(Momordi  charantia) 500mg/kgBB
ca didapatkan dari
charantia) proses ekstraksi

sokletasi dan

proses  evaporasi

dengan

menggunakan

etanol 70% .

Variabel dependent
Gambaran  Gambaranmikrosko Mikroskop Sistem

histopatolo pik dari organ cahaya Skoring
gi organ trakeapada

trakea kelompok  kontrol

setelah maupun perlakuan.

diberi

perlakuan

Sistem  scoring
dibawah
mikroskop
masing-masing
pada empat
lapangan pandang
mikroskopik
dengan
pembesaran 400x
dan 1000x.
Perubahan yang
diamati pada
control  positif,
perlakuan  satu
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dan perlakuan
dua seperti
adanya
degenerasi,
nekrosis,
metaplasia  dan
penebalan  pada

mukosa. Dan
pada kontrol
negarif, dan
dengan jaringan
trakea yang
normal.

3.2 Jenis Penelitian

Penelitian ini adalah penelitian experimental yang bersifat The Post Test

Only Control Group pada tikus Galur wistar putih dengan desain pararel.®
3.3 Waktu dan Tempat
3.3.1 Waktu penelitian
Waktu dilakukan dari bulan juli sampai Oktober2017.
3.3.2 Tempat Penelitian

Lokasi penelitian ini dilakukan di Laboratorium Terpadu Fakultas
Kedokteran Universitas Muhammadiyah Sumatera Utara, Laboratorium Biokimia
Fakultas Kedokteran Universitas Muhammadiyah Sumatera Utara, Laboratorium
Patologi Anatomi Fakultas Kedokteran Universitas Muhammadiyah Sumatera
Utara dan Laboratorium Fitokimia Fakultas Farmasi Universitas Sumatera Utara.
Pembuatan ekstrak buah pare dilakukan di Laboratorium Biokimia Fakultas
Kedokteran Universitas Muhammadiyah Sumatera Utara dan Laboratorium
Fitokimia Fakultas Biokimia Universitas Sumatera Utara.Pemeliharaan dan

perlakuan hewan coba dilakukan di Laboratorium Terpadu Fakultas Kedokteran
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Universitas Muhammadiyah Sumatera Utara.Pembuatan sediaan histopatologi
dilakukan di Fakultas Kedokteran Universitas Muhammadiyah Sumatera Utara,
sedangkan pengamatan hasil histopatologi jaringan dilakukan di Laboratorium
Patologi Anatomi Fakultas Kedokteran Universitas Muhammadiyah Sumatera
Utara.
3.4 Populasi dan Sample Penelitian
3.4.1 Populasi Penelitian

Populasi pada penelitian ini adalah tikus galur Wistar putih (Rattus
novergicus).Populasi didapat dari Unit Pengelolaan Hewan Laboratorium (UPHL)
Departemen Farmakologi Fakultas Kedokteran Universitas Muhammadiyah
Sumatera Utara.
3.4.2 Sampel Penelitian

Sampel yang digunakan pada penelitian ini adalah tikus galur wistar putih
(Rattus novergicus) yang memenuhi Kriteria sebagai berikut:2°

1. Kriteria inklusi:

a. Tikus jantan

b. Berumur 8 — 12 minggu

c. Berat badan 150 — 250 gram

d. Tikus dengan kondisi aktif dan sehat

e. Tidak terdapat kelainan anatomis

f. Tikus belum pernah digunakan sebagai sampel penelitian sebelumnya

2. Kiriteria eksklusi:

a. Tikus yang mati selama percobaan
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b. Tikus yang cacat selama percobaan
3.4.3 Besar Sampel

Penentuan besar sampel dihitung menggunakan rumus Federer yaitu :1°

(k-1) (n-1) > 15

Keterangan :
k  =jumlah kelompok perlakuan
n = jumlah hewan coba tiap kelompok

(4-1) (n-1)> 15
3n-3>15
n>18/3
n=>6
Berdasarkan hasil perhitungan diatas, maka jumlah sampel penelitian pada
tiap kelompok minimal 6 ekor tikus.Jadi, total sampel yang digunakan adalah
sebanyak 24 ekor tikus galur Wistar putih (Rattus novergicus) dengan tiap

kelompok diberi 1 ekor cadangan.Total sample yang digunakan 28 tikus galur

Wistar.

3.5 Teknik Pengumpulan Data

Teknik pengumpulan data dilakukan dengan cara memberikan perlakuan
kepada hewan coba tikus jantan galur Wistar putih (Rattus novergicus), yaitu
tikus tersebut diinduksi kerusakan saluran nafas dengan asap obat nyamuk bakar.

Data yang digunakan adalah data primer.
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3.5.1 Pengambilan Tanaman
Pengambilan tanaman pare di satu kebun pare di kecamatan Medan
Marelan.
3.5.2 Identifikasi Tanaman
Tamanan pare akan diidentifikasi di lab tanaman Fakultas MIPA
UniversitasSumatera ~ Utara  untuk  memastikan  tanaman  tersebut

adalahspeciesMomordica Charantia L.

3.5.3 Pembagian Kelompok
Setiap kelompok terdiri dari 5 ekor tikus, tikus cadangan pada tiap-tiap
kelompok adalah 1 ekor tikus, dengan penjelasan sebagai berikut:2°

— Kelompok | adalah kontrol negatif (kelompok normal), tidak diberi paparan
asap obat nyamuk.

— Kelompok Il adalah kontrol positif, diberi pakan standar dan air 1 ml per oral
( p.0), selanjutnya diberi paparan asap obat nyamuk bakar 6 jam per hari selama
30 hari.

— Kelompok 111 adalah Perlakuan 1, diberi pakan standar dan paparan asap obat
nyamuk bakar 6 jam per hari selama 30 hari, setelah itu diberi ekstrak buah pare
dosis 250 mg/kg bb p.o.

— Kelompok 1V adalah Perlakuan 2, diberi pakan standar dan paparan asap obat
nyamuk bakar 6 jam per hari selama 30 hari, setelah itu diberi ekstrak buah pare

dosis 500 mg/kg bb p.o.
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Tabel3.2Konversi dosis hewan percobaan dengan manusia. 2

T T

HowondonBE | Mencit | Thw | Mermut | Kelinci | fucng | Cere | Aqjng | Mewsia
rata~ata 0y 2003 0g 15kg 2lg iy 12kg Ny

Hencit 20 g 10 0 RAY 278 287 641 122 3879

Tihus 2009 0,14 0 174 b A ) 42 9 176 ¢
Nomut400¢ | CO08 05 1 ' 225 ' 24 52 ' 102 ns
Kekaci 15 kg o4 | 02 0,44 10 71.06 24 45 M2

kng2g | €OV | 0z | o4 | o 10 22 | 4 | m

Kero 4 by 006 | on o 042 | 045 | 10 19 51

Anjng 12kg 0008 | 006 0 | 022 04 | 0% 19 i1

Monusio 70 ke | 0,0026 @ oon | 00 0.7 216 032 L0

Dosis yang dipakai pada penelitian dihitungberdasarkan pemakaian

ekstrak buah pare oleh manusia.Pada tabel konversi dosis,berat badan manusia

adalah 70 kg dan konversi dosisdari manusia ke tikus 200 gram adalah 0,018

22

Maka Perhitungan dosis pada hewan coba :?2

= Dosis (mg/kg BB) x Faktor Konversi (0,018)
= A mg/kgBB
= Ax BB tikus sample (kg)

=B mg ekstrak = B ml ekstrak

Dosis B adalah yang diberi kepada tikus galur Wistar putih.

3.5.4 Persiapan Hewan Coba
1. Dua puluh delapan tikus jantan galur wistar dimasukan ke dalam kandang,

masing-masing berisi 3 ekor tikus.
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2. Kandang diletak pada ruangan yang baik

3. Tikus diberi makan dan minuman secara ad libitum. Setiap harinya tikus

diberi makan pakan kering berbentuk pelet dan diberi minum aquadest.

3.5.5 Prosedur Penelitian

3.5.5.1 Alat dan Bahan

a. Alat

Vi.

Vii.

viil.

Xi.

Xii.

Xiil.

Xiv.

XV.

XVi.

XVil.

Buah pare

Kertas saring
Kandang tikus
Wadah pakan standar
Wadah air minum
Wadabh tikus berukuran sedang
Sarung tangan steril
Masker

Korek api

Alat tulis

Sonde lambung
Spuid 3cc

Spuid 1 cc

Spidol permanen
Timbangan

Minor set

Bak bedah
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XViil.

XiX.

XX.

XXI.

XXil.

b. Bahan

Vi.

Vii.

viil.

iX.

X.

Xi.

Xii.

Scalpel
Object glass
Cover glass
Mikroskop

Kotak preparat

Obat nyamuk bakar

Pakan tikus

Sekam tikus

Aquadest

Ekstrak buah pare

Organ trakea tikus galur Wistar putih
Nacl

Etanol

Formalin

Pot penyimpanan organ trakea
Kapas

Kertas label

3.5.3.2 Persiapan Bahan Uji

24

Pembuatan ekstrak buah pare menggunakan metode sokletasi, dengan

metode ;%24

1. 1 kg buah pare yang didapatkan dibersihkan dengan cara mencuci.
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Buah pare di potong menjadi bagian yang lebih kecil dan dimasukkan dalam
oven 35°C untuk mengurangi kadar air.

Buah pare dibungkus dengan kertas saring kemudian dimasukkan ke dalam
ekstraktor sokletasi.

Labu alas bulat 1000 mL pada alat sokletasi yang terisi kira-kira 350 mL (1/3
bagian volume ) etanol 70% dan beberapa butir batu didih.

Ekstraksi dilakukan sekitar 10jam hingga cairan tidak berwarna.

Ekstrakyang didapat dievaporasi menggunakan evaporator pada suhu 50° C

sampai diperoleh ekstrak pekat.

3.5.5.3Persiapan Hewan Coba

1.

5.

Dua puluh empat ekor tikus jantan (Rattus novergicus) dimasukkan ke dalam

kandang yang masing-masing berisi 5 ekor tikus, dan 1 ekor tikus cadangan.

Hewan coba dilakukan penyesuaian terlebih dahulu agar tidak stress saat
penelitian
Kandang ditempatkan pada suhu kamar dan cahaya menggunakan sinar

matahari tidak langsung.
Tikus diberi makan dan minum secara ad libitum setiap hari dengan pakan
kering berbentuk pakan standar dan diberi minum aquades.

Setiap minggu dilakukan pengukuran berat badan tikus.

3.5.5.4Tahap Pelaksanaan

Tikus dikelompokkan berdasarkan rancangan penelitian yang disusun,

perlakuan dilakukan selama 30 hari.Asap obat nyamuk dipapar dengan cara

meletakkan hewan uji dalam kandang tertutup yang hanya memiliki satu lubang

Universitas Muhammadiyah Sumatera Utara



26

untuk ventilasi. Obat nyamuk dinyalakan dan diletakkan dalam kandang tersebut
ventilasi.Obat nyamuk dinyalakan dan diletakkan dalam kandang tersebut.

Setelah 30 hari, tikus diterminasi dan diambil organ trakeanya dan dibuat
preparat histopatologi.Kemudian diamati timbulnya efek pada trakea tikus wistar
putih yang mengalami kerusakan secara mikroskopik berupa nekrosis, perdarahan,

peradangan dan kongesti.

‘/ Lubang ventilas

o« Kandang

Tikus
" | Obat nyamuk yang dibakar

4
L 1 OODS

Gambar 3.5 Perlakuan pada tikus.?®

3.5.56.5 Pembuatan Preparat Trakea dengan Metode Parafin
Menurut Suntoro 1983, Pembuatan preparat yang dilakukan dengan
metode parafin adalah sebagai berikut :2®
a. Fiksasi
Tikus galur wistar putih jantan (Rattus novergicus)didislokasi dan dibedah.
Diambil organ trakea, ditimbang dan dicuci dengan larutan NaCl 0,9%
kemudian difiksasi selama 1 malam dengan larutan Bouin.
b. Washing
Setelah difiksasi, trakea dicuci dengan alcohol 70% dengan caradishaker

sampai benar-benar dan direndam dalam alcohol 70% 1 malam.
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Dehidrasi

Dehidrasi dilakukan dengan merendam organ trakea sambil dishaker
menggunakan alcohol bertingkat yaitu 30%, 40%, 50%, 60%, 70%, 80%,
96% dan 100% (absolute) selama 1 jam masing-masing konsentrasi.

Clearing (penjernihan)

Clearingdilakukan dengan merendam ginjal ke dalam xylol selama 1 jam.
Infiltrasi

Infiltasi dilakukan dengan merendam ginjal kedalam xylol selama 1 jam pada
suhu kamar kemudian dipindahkan lagi ke dalam xylol yang berada di dalam
oven pada suhu 56° C selama 1 jam, lalu dilanjutkan lagi dengan merendam
ginjal kedalam paraffin murni I, Il, 11l masing-masing selama 1 jam pada
suhu kamar 56° C, yang selama proses pengerjaan dilakukan di dalam oven.
Embeding (penanaman)

Embeding dilakukan dengan meletakkan trakea pada kotak berbentuk segi
empat yang telah dipersiapkan sebelumnya sebagai cetakan. Setelah itu,
dituangkan dalam paraffin yang telah cair ke dalam kotak tersebut, kemudian
trakea ditanam dalam kotak yang telah berisi paraffin dan diatur posisinya
lalu diberi label dibiarkan sampai dingin sehingga membentuk blok paraffin
dan dimasukkan ke dalam freezer. Kemudian blok-blok tersebut dirapikan
dan dilakukan penempelan blok-blok paraffin pada holder yang dubuat dari

kayu berukuran 1x1 ¢ yang berbentuk prsegi.
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Cutting (Pemotongan)

Cutting dilakukan dengan memotong blok-bok paraffin yang telah diholder
pada mikrotum sehingga membentuk pita-pita paraffin dengan ukuran
ketebalan 6 mikrometer.

Attaching (Penempelan)

Attaching dilakukan dengan mengambil beberapa pita paraffin, kemudian
diletakkan pada object glass, dan dicelupkan pada air dingin dan kemudian
pada air hangat.Lalu diletakkan diatas hotplate beberapa detik untuk
meletakkan pita air hangat. Lalu diletakkan diatas hotplate beberapa detik
untuk melekatkan pita paraffin pada object glass dan membersihkan
sebagaian paraffin yang melekat pada organ.

Deparafinisasi

Deparafinisasi dilakukan dengan mencelupkan objek pada cylol sampai
paraffin habis kira-kira selama 5 menit.

Dealkoholisasi

Dealkoholisasi dilakukan dengan mencelupkan object glass ke dalam alcohol
bertingkat ke alcohol konsentrasi menurun, yaitu dari alcohol absolut, 96%,
80%, 70%, 60%, 50%, 40%, 30% dan kemudian kedalam aquadest.Dimana

masing-masing konsentrasi dicelupkan lebih kurang 3-5 detik.

. Pewarnaan

Pewarnaan sediaan ginjal diwarnai dengan menggunakan Hematoxylin-Eosin.
Pewarnaan dilakukan dengan cara object glass dimasukkan ke dalam larutan

pewarnaan Hematoxylin Erlich selama 3 menit, lalu dicuci dengan air
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mengalir lebih kurang lebih kurang selama 2 menit, kemudian dimasukkan ke
dalam alcohol 30%, 50%, 70% lalu dimasukkan ke dalam aquadest dan
kemudian preparat dimasukkan berturut-turut ke dalam alcohol 30%, 40%,
50%, 60%, 70%, 80%, 96% dan alcohol absolute. Setelah itu, dikeringkan
dengan kertas penghisap.Lalu preparat dimasukkan ke xylol.
I.  Mounting
Mounting dilakukan dengan menutup preparat dengan Canada balsam,
diusahakan tidak ada gelembung udara.
m. Diberi label dan diamati.
3.5.5.6 Sistem Skoring
Setelah selesai pembuatan preparat dilakukan sistem scoring dibawah
mikroskop masing-masing pada empat lapangan pandang mikroskopik dengan
pembesaran 400x dan 1000x. Perubahan yang diamati seperti adanya degenerasi,
nekrosis, metaplasia dan penebalan pada mukosa.*
1. Skoring Degenerasi
0 = Tidak teramati degenerasi sel
1 =%YTotal jaringan teramati degenerasi sel
2 =%Y%Total jaringan teramati degenerasi sel
3 =% Total jaringan teramati degenerasi sel
4 = Degenerasi teramati pada seluruh sel
2. Skoring Nekrosis
0 = Tidak teramati metaplasia sel

=¥, Total jaringan teramati metaplasia sel
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2= Total jaringan teramati metaplasia sel
3= % Total jaringan teramati metaplasia sel
4= Metaplasia teramati pada seluruh sel
3. Skoring Metaplasia
0 =Tidak teramati nekrosis sel
1 =Y, Total jaringan teramati nekrosis sel
2 =% Total jaringan teramati nekrosis sel
3 =9 Total jaringan teramati nekrosis sel
4 =Nekrosis teramati pada seluruh sel
4. Skoring Penebalan Mukosa
0 =Tidak teramati penebalan pada mukosa
=¥, Total jaringan teramati penebalan pada mukosa
=14 Total jaringan teramati penebalan pada mukosa
3 =% Total jaringan teramati penebalan pada mukosa
4 =Penebalan teramati pada seluruh mukosa
3.6  Pengolahan dan Analisis Data
3.6.1 Pengolahan Data
Langkah-langkah dalam pengolahan data adalah :
a) Pemeriksaan data (Editing)
Pemeriksaan data (Editing) dilakukan untuk memeriksa ketepatan dan
kelengkapan data yang telah dikumpulkan, apabila data belum lengkap ataupun
terdapat kesalahan data.

b) Pemberian kode (Coding)
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Pemberian kode (Coding) data dilakukan apabila data sudah terkumpul
kemudian dikoreksi ketepatan dan kelengkapannya.Selanjutnya data diberikan
kode oleh peneliti secara manual sebelum diolah ke dalam komputer.

c) Memasukkan data (Entry)
Data yang telah dibersihkan kemudian dimasukkan ke dalam program
komputer.
d) Pembersihan data (Cleaning)
Pemeriksaan semua data yang telah dimasukkan ke dalam komputer guna
menghindari terjadinya kesalahan dalam pemasukan data.
e) Menyimpan data (Saving)
Menyimpan data untuk siap dianalisis.
3.6.2 Analisis Data

Data dari hasil pengamatan histopatologis yang telah dikumpulkan, dan
diskoring kemudian dianalisis.Analisis data dilakukan pada data hasil
pemeriksaan mikroskopik.Tahap pertama dilakukan uji normalitas dan
homogenitas data. Jika data yang diperoleh bedistribusi normal dan homogen,
akan di lakukan uji ANOVA. Bila tedapat perbedaan, akan di lakukan uji Post
Hoc untuk melihat perbedaan antar kelompok kontol dan masing-masing
perlakuan. Jika data tidak berdistribusi normal atau tidak homogen, maka di
lakukan uji Kruskal Wallis.Untuk melihat perbedaan antar dua kelompok

digunakan uji Mann Whitney.
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3.7 Kerangka Kerja

Tikus galur Wistar (Rattus
norvegicus)yang memenubhi

Randomisasi

(K1) (K2) (P1) (P2)
Adaptasi selama 7 hari
Kontrol Kontrol Positif Perlakuan 1 Perlakuan 2
Negatif o o
Diberi paparan Diberi paparan Diberi paparan
Kelompok asap obat asap obat asap obat
normal, nyamuk bakar nyamuk bakar nyamuk bakar
tidak diberi 6 jam per hari 6 jam per hari 6 jam per hari
paparan selama 30 hari selama 30 hari selama 30 hari
asap obat dan diberi air 1 dan diberi dan diberi
nyamuk ml per oral ekstrak buah ekstrak buah
(p.0) pare dosis 250 pare dosis 500

— L sl

Tikus diterminasi dan diambil organ
Trakeanya dan dibuat preparat
histopatologi dan diamati di bawah
mikroskop

Analisa data hasil pengamatan
gambaran histologi trakea tikus
(Rattus norvegicus )
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BAB 4

HASIL DAN PEMBAHASAN

4.1 Hasil Penelitian

Penelitian ini mendapat persetujuan etik penelitian kesehatan dari Fakultas
Kedokteran Universitas Muhammadiyah Sumatera Utara No:
68/KEPK/FKUMSU/2017(Lampiran 2) untuk menggunakan hewan sebagai
subjek penelitian. Penelitian ini merupakan penelitian eksperimental dengan
metode Posttest Only with Control Group Design.Pengukuran dilakukan dengan
membandingkan tingkat kerusakan antara kelompok kontrol dan kelompok
eksperimen.

Hasil pemeriksaan histopatologi pada masing-masing kelompok

ditampilkan pada tabel di bawah ini.

Tabel 4.1 Data hasil pengamatan histopatologi takea tikus dari masing-masing

kelompok berdasarkan degenerasi, nekrosis, metaplasia, dan penebalan mukosa

Sample  Kelompok Degenerasi  Metaplasia  Nekrosis  Penebalan

Mukosa
Tikus 1 K1 0 0 0 0
Tikus 2 K1 0 0 0 0
Tikus 3 K1 0 0 0 0
Tikus 4 K1 0 0 0 0
Tikus 5 K1 0 0 0 0
Tikus 6 K1 0 0 0 0
Tikus 1 K2 3 1 1 1
Tikus 2 K2 2 1 2 1
Tikus 3 K2 2 0 1 2
Tikus 4 K2 3 0 2 3
Tikus 5 K2 4 0 2 4
Tikus 6 K2 3 0 1 3
Tikus 1 P1 1 0 1 1
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Tikus 2 P1 1 0 0 1
Tikus 3 P1 1 0 0 1
Tikus 4 P1 1 0 0 1
Tikus 5 P1 1 0 0 1
Tikus 6 Pl 0 0 0 0
Tikus 1 P2 2 0 1 1
Tikus 2 P2 2 1 1 1
Tikus 3 P2 0 0 0 0
Tikus 4 P2 2 0 0 2
Tikus 5 P2 0 0 0 0
Tikus 6 P2 2 0 1 2

Dari tabel di atas, terdapat perbedaan gambaran histopatologi trakea pada

tikus di setiap kelompok.Pada kelompok kontrol negatif (K1) gambaran

histopatologi trakea tikus masih normal. Namun, pada kelompok kontrol positif

(K1), kelompok kontrol positif (K2), kelompok perlakuan 1 (P1), dan kelompok

perlakuan 2 (P2) terdapat perubahan gambaran histologi trakea dengan tingkatan

yang berbeda. Gambaran histopatologi trakea terlampir (Lampiran 5).

4.2 Analisa Data

Gambaran histopatologi trakea tikus ini diamati oleh dua orang pengamat,

Hasil pengamatan tersebut dianalisa menggunakan uji Kappa. Setelah dilakukan

uji Kappa didapatkan nilai 1 (>0,6), maka persepi antara dua pengamat sama.

Berdasarkan data gambaran histopatologi trakea tikus tersebut, dilakukan

uji normalitas.

Tabel 4.2 Tabel normalitas of varian

Kelompok Sig.
Degenerasi K2 0.212*
P1 0.001
P2 0.000
Metaplasia K2 0.001
P2 0.000

Universitas Muhammadiyah Sumatera Utara



35

Nekrosis K2 0.004
P1 0.004
P2 0.000

Penebalan K2 0.415*

Mukosa P1 0.165*
P2 0.000

Data Akan berdistribusi normal jika p>0.05.0leh karena p<0,05, data
histopatologi trakea tikus ini tidak berdistribusi normal. Data yang tidak
berdistribusi normal ini tidak memenuhi syarat untuk dilakukan uji One Way
Anova, jadi analisis data dilanjutkan dengan menggunakan uji nonparametric
yaitu Kruskal-Wallis.Data hasil analisis terlampir.

Tabel 4.3 Uji Kruskal-Wallis non-parametric test

Degenerasi Metaplasia Nekrosis Penebalan
Mukosa
Asymp. sig. 0.001 0.000 0.000 0.001

Setelah dilakukan uji Kruskal-Wallis, didapatkan p<0,05 yang bermakna
bahwa terdapat perbedaan berakna tiap kelompok perlakuan untuk seluruh
pengamatan. Selanjutnya, dilakukan uji post hoc Mann-Whitney untuk mengetahui
Perbaikan gambaran histopatologi trakea dengan dosis 250 mg/kgBB dengan 500
mg/kg BB, kelompok mana yang memiliki perbedaan gambaran histopatologi
trakea.

Tabel 4.2 Hasil uji Mann-Whitney kelompok K1, K2, P1, dan P2

Kelompok Pengamatan Sig.

K1 vs K2 Degenerasi 0.009*
Metaplasi 0.210*
Nekrosis 0.008*
Penebalan Mukosa 0.009*

K1 vs P1 Degenerasi 0.008*
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Metaplasi 1*
Nekrosis 0.361*
Penebalan Mukosa 0.008*
K1 vs P2 Degenerasi 0.028*
Metaplasi 0.361*
Nekrosis 0.077*
Penebalan Mukosa 0.033*
K2 vs P1 Degenerasi 0.022
Metaplasi 0.171*
Nekrosis 0.014*
Penebalan Mukosa 0.102*
K2 vs P2 Degenerasi 0.068*
Metaplasi 0.626*
Nekrosis 0.065*
Penebalan Mukosa 0.187*
P1 vs P2 Degenerasi 0.232*
Metaplasi 0.317*
Nekrosis 0.241*
Penebalan Mukosa 0.718*

Didapatkan hasil p>0,05 pada kelompok K2 terhadap P1 pada pengamatan
metaplasia, nekrosis dan penebalan mukosa , kelompok K2 dengan P2 pada
pengamatan degenerasi, metaplasia, nekrosis, dan penebalan mukosa, kelompok
P1 terhadap P2 pada pengamatan degenerasi, metaplasia, nekrosis, dan penebalan
mukosa, sehingga pengamatan pada dosis 250 mg/Kg BB dengan 500 mg/Kg BB
dengan data statistic yang di peroleh tidak ada perbedaan dosis diantara keduanya.
4.3 Pembahasan

Berdasarkan hasil analisa data yang diperoleh, terbukti ada pengaruh
pemberian ekstrak buah pare terhadap gambaran histopatologi trakea tikus. Asap
obat nyamuk ini memiliki peranan dalam kerusakan sel trakea pada tikus. Paparan
dari asap obat nyamuk bakar akan menjadi faktor peningkatkan radikal bebas di

dalam tubuh yang dapat memicu kerusakan sel pada saluran pernafasan dan organ
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lainnya. Pemberian antioksidan dalam menangkal radikal bebas dapat mencegah
kerusakan lebih lanjut pada jaringan tersebut.?®

Teori radikal bebas yang pertama kali diajukan oleh Harmon tahun 1956,
merupakan teori paling banyak dibahas dan berbagai penelitian telah banyak
dilakukan oleh para ilmuan.Radikal bebas diartikan sebagai molekul yang
mempunyai satu atau lebih electron yang tidak berpasangan di orbit luarnya
sehingga relative tidak stabil.Untuk mendapatkan kestabilannya, molekul yang
bersifat reaktif tersebut mencari pasangan elektronnya, sehingga disebut juga
sebagai reactive oxygen species (ROS).Terdapat 2 jenis ROS, yakni molekul
oksigen dengan electron yang tidak mempunyai pasangan dan molekul oksigen
tunggal.Molekul yang termasuk kedalam radikal bebas tipe 1 diantaranya ialah
anion superoksida (+0?), radikal bebas hidroksil (OH") dan radikal peroksil lipid
(LOO).Hydrogen peroksida (H202) ini merupakan oksidan yan relative lemah,
namun mampu menginisiasi reaksi oksidatif dan membentuk spesies radikal
bebas.ROS dapat mengakibatkan difusi sel akibat akibat pengambilan electron
dari komponen lipid, protein, dan deoxyribo nucleic acid (DNA). Saat sel tubuh
kehilangan elektronnya, maka sel tersebut akan menjadi radikal bebas yang akan
memulai rangkaian proses serupa berikutnya. Hal ini akan berujung pada
kerusakan sel.?® %0

Pada penelitian ini terjadi stress oksidatif. Stres oksidatif adalah
ketidakseimbangan antara radikal bebas dan Antioksidan (AO) yang dipicu oleh
dua kondisi umum yakni kekurangan AO dan kelebihan produksi radikal bebas.

Berbagai enzim pada sel dan proses metabolit yang terkontrol, akan menjaga agar
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kerusakan oksidatif ditingkat sel tetap minimal. Pada saat produksi ROS
meningkat, maka kontrol protektif tidak akan mencukupi sehingga memicu
kerusakan oksidatif. Kondisi ini akan memberi dampak berupa kerusakan
oksidatif mulai dari tingkat sel jaringan hingga ke organ tubuh, menyebabkan
terjadinya percepatan proses penuaan dan munculnya beragam penyakit. Penuaan
dapat diartikan sebagai penumpukan kerusakan, maupun penurunan fungsi
biologis dan kemampuan organisme untuk beradaptasi terhadap stress metabolit.!

Dapat dilihat pada penelitian ini pada kelompok kontrol positif yang diberi
paparan asap obat nyamuk selama 6 jam perhari selama 30 hari yang merupakan
pencetus radika bebas, tanpa diberi dengan ekstrak buah pare sebagai antioksidan.
Penelitian ini sesuai dengan penelitian Tampubolon tahun 2016 bahwa paparan
asap obat nyamuk mempengaruhi perubahan dalam kerusakan gambaran struktur
histopatologi berupa degeneraso, nekrosis, metaplasia, penebalan mukosa. Pada
penelitian Wahjuni dkk., menunjukkan paparan asap obat nyamuk pada mencit
menunjukkan bahwa organ pernafasan mencit mengalami kerusakan berupa
nekrosis, poliferasi makrofag alveolel, kongesti dan perdarahan.Penelitian Iswara
dkk.bahwa pemaparan asap obat nyamyuk mempengaruhi kualitas spermatozoa
pada tikus. Allethrin pada obat nyamuk dapat menyebabkan pembentukan radikal
bebas dimana jika tidak dihentikan akan menyebabkan kerusakan membrane
mitokondria dimana mitokonria adalah penghasil ATP yang diperlukan untuk
konversi testosterone dalam sel leydig dalam spermatogenesis.®

Antioksidan mampu menghambat oksidasi dari molekul oksidan.

Mekanisme pertahanan AO adalah menetralisir radikal bebas dengan
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mendonorkan satu elektronnya, contoh AO dengan cara kerja seperti ini adalah
vitamin E, vitamin C, flavonoid, dan lain-lain. 32

Pada penelian ini pemberian ekstrak buah pare terhadap tikus wistar yang
diberi paparan asap obat nyamuk bakar memiliki gambaran perbaikan pada
kelompok dengan dosis 250 mg/kgBB dan 500 mg/kgBB yang diamati oleh
gambaran histopatologi, yaitu menunjukkan perbaikan perbaikan struktur
histology trakea sesuai yang diharapkan. Hal ini sesuai dengan penelitian Rizeki
tahun 2012 yang meneliti ekstrak buah pare terhadap penurunan kadar kolesrol
total dengan hasil analisis data bahwa buah pare mempunyai pengaruh terhadap
penurunan kadar NF-KB. Pada penelitian Chan dkk., pada pemberian ekstrak
buah pare dengan dosis 250 mg/kgBB dan 500 mg/kgBB terdapat perbaikan
jaringan paru dengan dosis 500mh/kgBB. Hal ini sesuai dengan aktivitas sebagai
antioksidan yang dimiliki oleh sebagian besar flavonoiddisebabkan oleh adanya
gugus hidroksil fenolik dalam struktur molekulnya melalui daya tangkapnya
terhadap radikal bebas, dengan pemberian atom hydrogen pada radikal lipid maka
radikal lipid tersebut akan berubah bentuk menjadi lebih stabil dan tidak
mengakibatkan kerusakan yang lebih berat,2233:3435

Oleh Sebab itu, asap obat nyamuk yang dipapar secara inhalasi memiliki
pengaruh terhadap kerusakan organ trakea yang diamat secara histopatologi. Pada
pemberian ekstrak buah pare terdapat perbaikan pada struktur sel pada jaringan
trakea. Bahwa terdapat perbaikan diantara dosis 250mg/kgBB dan 500mg/kgBB
yang diinginkan terhadap perbaikan jaringan trakea yang diamati oleh sediaan

histopatologi organ trakea.
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4.4. Keterbatasan penelitian
Adapun keterbatasan dalam penelitian ini adalah :
1. Pada saat cutting (pemotongan) sediaan yang kurang baik saat akan
dibuat sediaan histopatologi sehingga membuat gambaran saat

pengamatan menjadi kurang baik saat di amati.
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BAB 5

KESIMPULAN DAN SARAN

5.1 Kesimpulan

1.

Pemberian paparan asap obat nyamuk 6 jam perhari selama 30 hari
menunjukkan perubshsn gambaran kerusakan pada histopatologi trakea

berupa degenerasi, metaplasia, nekrosis dan penebalan mukosa.

. Terdapat perbaiksn gambaran histopatologi trakea pada tikus yang

diberikan ekstrak buah dengan tidak diberikan buah pare.

Pada pemberian dengan dosis 250mg/kgBB sudah menunjukkan efek
perbaikan terhadap jaringan trakea yang diamati dalam sediaan
histopatologi, begitu juga dengan dosis 500mg/kg BB menunjukkan

perbaikan pada jaringan trakea.

5.2 Saran

1.

2.

Perlu dilakukan peninjauan dosis toksik pada ekstrak buah pare.

Pada pemaparan asap obat nyamuk pada kandang tikus berhati-hati saat
pembakaran asap obat nyamuk dapat mencederai peneliti

Saat melalukan pemaparan, waktu yang telah disetting harus tepat sesuai
dengan yang di tetapkan dengan memasang stopwatch dan lain sebagainya
Perlu dilakukan penelitian selanjutnya untuk mengetahui antioksidan yang

tepat dalam mengatasi kerusakan reversibel dari trakea.
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LAMPIRAN
Lampiran 1. Perhitungan Dosis Ekstrak Buah Pare berdasarkan BB
Dosis Ekstrak buah pare : 250 mg/kgBB (manusia)

500mg/kgBB (manusia)

Tabel konversi dosis ke hewan coba

Mencit | Tikus | Marmot | Kelinci | Kucing | Kera | Anjing | Manusia |
20 gr 200 gr 400 gar 1. S5kg 2 kg 4 kg 12 kg TO kg
| Mencit 1.0 70 | 1235 27 .8 3297 631 12343 3879
20 gr
Tikus 014 1.0 | 1.74 5.9 a3 932 17.8 56.0
200 gr
| Marmot 0.08 057 1.0 225 24 s2 102 31.5
200 ar
Kelinci 0.03 025 | o0aa 1.0 1.08 2.4 as 142>
1.5 ke
Kucing 0.03 023 031 092 1.0 2> EW 13.0
2 kg
Kera 0.016 0.11 0.19 0.a2 0.as 1.0 1.9 6.1
4 kg
Anjing 0.008 0.06 0.1 0.22 023 052 1.0 31
12 kg
Manusi | 00026 | 0.018 0.031 0.07 0.076 016 032 1.0
a7O0 kg

= Dosis (mg/kg BB) x Faktor Konversi (0,018)
= A mg/kgBB

= Ax BB tikus sample (kg)

=B mg ekstrak = B ml ekstrak
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Data Berat Badan dan Dosis
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Kelompok | Tikus | Berat Badan (gr) Dosis (ml)
| I i v | 1 i v
KP I 208,9 |193,3 | 1954 |192,3 |1 mlaquadest (p.o0)
I 204,5 | 202,1 | 206,4 | 200,7
Il 152 149,8 | 173,6 | 148,6
v 176,6 | 200,7 | 214 200,5
\Y 187,1 | 1855 | 192,7 | 183,6
VI 154,4 | 159,7 | 161 160
P1 I 169,1 | 1529 |186,4 | 1576 0,76 | 0,68 | 0,83 | 0,70
I 181,1 | 168,8 | 187,0 | 170,3 | 0,81 | 0,75 | 0,84 | 0,76
Il 1256 |121,8 | 147,3 | 1406 | 0,56 | 0,54 | 0,66 | 0,63
v 130,2 | 136,1 | 169,2 | 170,21 | 0,58 | 0,61 | 0,76 | 0,76
\Y 140,5 | 175,9 | 204,7 | 205 0,63 [ 0,79 0,92 | 0,92
Vi 142,8 | 1478 | 1776 |180,4 | 0,64 | 0,66 | 0,79 |0,81
P2 I 104,1 | 167,7 | 1924 |1741 |093 | 1,47 |1,73 |1,56
I 143,7 | 131,8 | 137,4 |140,2 | 1,29 | 1,18 | 1,23 |1,26
Il 159,8 | 166,9 |177,2 |180,3 | 1,43 | 150 | 159 |1,62
v 166,4 | 1545 | 1425 (1484 |1,49 | 139 |128 |1,33
\Y 157,7 | 158,2 | 201,7 (203,21 |150 | 1,42 |181 |1,.82
Vi 165,7 | 1645 | 1929 [1952 |1,49 |1,48 |1,73 |1,75
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Lampiran 2. Ethical Clearance

KOMISI ETIK PENELITIAN KESEHATAN FAKULTAS KEDOKTERAN
UNIVERSITAS MUHAMMADIYAH SUMATERA UTARA
Jalan Gedung Arca no. 53 Medan, 20217
Telp. 061-7350163, 7333162 Fax. 061-7363488
Website : http://www.umsu.ac.id Email: kepkfkumsu@gmail.com

No: &% /KEPK/FKUMSU/ 2017

KETERANGAN LOLOS KAJI ETIK

Komisi Etik Penelitian Kedokteran Fakultas Kedokteran Universitas Muhammadiyah
Sumatera Utara dalam upaya melindungi hak azazi dan kesejahteraan subyek penelitian
kedokteran telah mengkaji dengan teliti protokol yang berjudul:

Pengaruh Pemberian Ekstrak Buah Pare (Momordica charantia) Terhadap Gambaran
Histopatologi Organ Trakea pada Tikus Wistar yang Diinduksi Obat Nyamuk Bakar.

Peneliti utama : Tania Mulia Utami
Nama institusi : Fakultas Kedokteran Universitas Muhammadiyah Sumatera Utara

Dan telah menyetujui protokol penelitian diatas.
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Lampiran 3. Identifikasi Tanaman

HERBARIUM MEDANENSE
(MEDA)
UNIVERSITAS SUMATERA UTARA

JL. Bioteknologi No.1 Kampus USU, Medan — 20155
Telp. 061 — 8223564 Fax. 061 — 8214290 E-mail nursaharapasanibu@yahoo.com

Medan, 10 November 2017

No. : 986/MEDA/2017

Lamp. L.

Hal . Hasil Identifikasi

Kepada YTH,

Sdr/Ai : Tania Mulia Utami

NIM - 1408260006

Instansi : Fakultas Kedokteran Universitas Muhammadiyah Sumatera Utara

Dengan hormat, .

Bersama ini disampaikan hasil identifikasi tumbuhan yang saudara kirimkan ke Herbarium
Medanense, Universitas Sumatera Utara, sebagai berikut:

Kingdom : Plantae

Divisi : Spermatophyta

Kelas : Dicotyledoneae

Ordo . Cucurbitales

Famili : Cucurbitaceae

Genus : Momordica

Spesies : Momordica charantia L.
Nama Lokal: Pare

Demikian, semoga berguna bagi saudara.

Dr. Nursahara Pasaribu. M.Sc

NIP. 196301231990032001
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Lampiran 4. Dokumentasi Penelitian
2 '7 .;'«* -V

Pemotongan Buah Pare
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Proses pemaparan asap obat nyamuk
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Pemberian Ekstak sesuali Eutanasia pada tikus
dosis

Nekropsi Jaringan
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Lampiran 5. Pengamatan Histopatologi trakea

Trakea Normal

Kontrol Negatif

Degenerasi pada epiteial

Kontrol Positif

Penebalan Mukosa

Kontrol Positif
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Nekrosis

Metaplasia

Degenerasi sudah
mengalami perbaikan pada
kelompok perlakuan
250mg/kgBB

Penebalan Mukosa pada
kelompok perlakuan
250mg/kgBB
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Histopatology pada
perlakuan 500mg/kgBB

Histopatology pada
perlakuan 250mg/kgBB
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Lampiran 6. Hasil Uji Statistik

Hasil Uji Kappa

Degenerasi
Symmetric Measures
Asymp. Std.
Value Error? Approx. T° | Approx. Sig.
Measure of Agreement Kappa .885 .075 7.439 .000
N of Valid Cases 24

a. Not assuming the null hypothesis.
b. Using the asymptotic standard error assuming the null hypothesis.

Metaplasia
Symmetric Measures
Asymp. Std.
Value Error? Approx. T° | Approx. Sig.
Measure of Agreement Kappa 1.000 .000 4.899 .000
N of Valid Cases 24

a. Not assuming the null hypothesis.
b. Using the asymptotic standard error assuming the null hypothesis.

Penebalan Mukosa

Symmetric Measures
Asymp. Std.
Value Errord Approx. T° | Approx. Sig.
Measure of Agreement Kappa 1.000 .000 7.958 .000
N of Valid Cases 24

a. Not assuming the null hypothesis.
b. Using the asymptotic standard error assuming the null hypothesis.
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Nektrosis

Symmetric Measures
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Asymp. Std.
Value Error? Approx. T° | Approx. Sig.
Measure of Agreement Kappa 1.000 .000 6.369 .000
N of Valid Cases 24
a. Not assuming the null hypothesis.
b. Using the asymptotic standard error assuming the null hypothesis.
Hasil Analisa Univariat
Case Processing Summary
Cases
Valid Missing Total
Kelompok N Percent N Percent N Percent
Degenerasi k1 6 100.0% 0 0.0% 6 100.0%
k2 6 100.0% 0 0.0% 6 100.0%
pl 6 100.0% 0 0.0% 6 100.0%
p2 6 100.0% 0 0.0% 6 100.0%
Nekrosis k1 6 100.0% 0 0.0% 6 100.0%
k2 6 100.0% 0 0.0% 6 100.0%
pl 6 100.0% 0 0.0% 6 100.0%
p2 6 100.0% 0 0.0% 6 100.0%
Metaplasia k1 6 100.0% 0 0.0% 6 100.0%
k2 6 100.0% 0 0.0% 6 100.0%
pl 6 100.0% 0 0.0% 6 100.0%
p2 6 100.0% 0 0.0% 6 100.0%
Penebalan_Mukosa k1 6 100.0% 0 0.0% 6 100.0%
k2 6 100.0% 0 0.0% 6 100.0%
pl 6 100.0% 0 0.0% 6 100.0%
p2 6 100.0% 0 0.0% 6 100.0%
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Kelompok Statistic | Std. Error
Degenerasi k2 Mean 2.83 .307
95% Confidence Interval for Lower Bound 2.04
Mean
Upper Bound 3.62
5% Trimmed Mean 281
Median 3.00
Variance 567
Std. Deviation 753
Minimum 2
Maximum 4
Range 2
Interquartile Range 1
Skewness 313 .845
Kurtosis -.104 1.741
pl Mean 1.33 422
95% Confidence Interval for  Lower Bound 25
Mean
Upper Bound 2.42
5% Trimmed Mean 1.37
Median 2.00
Variance 1.067
Std. Deviation 1.033
Minimum 0
Maximum 2
Range 2
Interquartile Range 2
Skewness -.968 .845
Kurtosis -1.875 1.741
p2 Mean .83 167
95% Confidence Interval for Lower Bound 40
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Mean Upper Bound 1.26
5% Trimmed Mean 87
Median 1.00
Variance 167
Std. Deviation 408
Minimum 0
Maximum 1
Range 1
Interquartile Range 0
Skewness -2.449 .845
Kurtosis 6.000 1.741
Nekrosis k2 Mean 1.50 .224
95% Confidence Interval for  Lower Bound 93
Mean Upper Bound 2.07
5% Trimmed Mean 1.50
Median 1.50
Variance 1300
Std. Deviation 548
Minimum 1
Maximum 2
Range 1
Interquartile Range 1
Skewness .000 .845
Kurtosis -3.333 1.741
pl Mean .50 .224
95% Confidence Interval for Lower Bound -07
Mean Upper Bound 1.07
5% Trimmed Mean 50
Median 50
Variance 300
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Std. Deviation
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.548
Minimum 0
Maximum 1
Range 1
Interquartile Range 1
Skewness .000 .845
Kurtosis -3.333 1.741
p2 Mean A7 .167
95% Confidence Interval for  Lower Bound -26
Mean Upper Bound 60
5% Trimmed Mean 13
Median .00
Variance 167
Std. Deviation 408
Minimum 0
Maximum 1
Range 1
Interquartile Range 0
Skewness 2.449 .845
Kurtosis 6.000 1.741
Metaplasia k2 Mean .33 211
95% Confidence Interval for Lower Bound -21
Mean Upper Bound 88
5% Trimmed Mean 31
Median 00
Variance 267
Std. Deviation 516
Minimum 0
Maximum 1
Range 1
Interquartile Range 1
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Skewness .968 .845
Kurtosis -1.875 1.741
pl Mean 17 167
95% Confidence Interval for Lower Bound -26
M
ean Upper Bound 60
5% Trimmed Mean 13
Median .00
Variance .167
Std. Deviation 408
Minimum 0
Maximum 1
Range 1
Interquartile Range 0
Skewness 2.449 .845
Kurtosis 6.000 1.741
Penebalan_Mukosa k2 Mean 2.33 494
95% Confidence Interval for  Lower Bound 1.06
Mean
Upper Bound 3.60
5% Trimmed Mean 231
Median 2.50
Variance 1.467
Std. Deviation 1.211
Minimum 1
Maximum 4
Range 3
Interquartile Range 2
Skewness .075 .845
Kurtosis -1.550 1.741
pl Mean 1.00 .365
95% Confidence Interval for ~Lower Bound 06
Mean
Upper Bound 1.94
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5% Trimmed Mean 1.00
Median 1.00
Variance .800
Std. Deviation 894
Minimum 0
Maximum 2
Range 2
Interquartile Range 2
Skewness .000 .845
Kurtosis -1.875 1.741
p2 Mean .83 .167
95% Confidence Interval for  Lower Bound 40
Mean
Upper Bound 1.26
5% Trimmed Mean 87
Median 1.00
Variance 167
Std. Deviation 408
Minimum 0
Maximum 1
Range 1
Interquartile Range 0
Skewness -2.449 .845
Kurtosis 6.000 1.741

a. Degenerasi is constant when Kelompok = k1. It has been omitted.

b. Nekrosis is constant when Kelompok = k1. It has been omitted.

c. Metaplasia is constant when Kelompok = k1. It has been omitted.

d. Metaplasia is constant when Kelompok = p2. It has been omitted.

e. Penebalan_Mukosa is constant when Kelompok = k1. It has been omitted.
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Kolmogorov-Smirnov® Shapiro-Wilk
Kelompok Statistic df Sig. Statistic df Sig.
Degenerasi k2 .254 6 .200" .866 6 212
pl 407 6 .002 .640 6 .001
p2 492 6 .000 .496 6 .000
Nekrosis k2 .319 6 .056 .683 6 .004
pl .319 6 .056 .683 6 .004
p2 492 6 .000 .496 6 .000
Metaplasia k2 407 6 .002 .640 6 .001
pl 492 6 .000 .496 6 .000
Penebalan_Mukosa k2 .209 6 .200" .907 6 .415
pl .202 6 .200" .853 6 .167
p2 492 6 .000 .496 6 .000

*, This is a lower bound of the true significance.

a. Degenerasi is constant when Kelompok = k1. It has been omitted.

b. Lilliefors Significance Correction
d. Nekrosis is constant when Kelompok = k1. It has been omitted.
e. Metaplasia is constant when Kelompok = k1. It has been omitted.

f. Metaplasia is constant when Kelompok = p2. It has been omitted.

g. Penebalan_Mukosa is constant when Kelompok = k1. It has been omitted.
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Uji Non Parametrik Kruskall Wallis

Ranks

Kelompok Mean Rank
Degenerasi k1 6 5.00

k2 6 20.83

pl 6 13.33

p2 6 10.83

Total 24
Nekrosis k1 6 7.50

k2 6 20.50

pl 6 12.75

p2 6 9.25

Total 24
Metaplasia k1 6 11.00

k2 6 15.00

pl 6 13.00

p2 6 11.00

Total 24
Penebalan_Mukosa k1 6 5.00

k2 6 19.50

pl 6 13.00

p2 6 12.50

Total 24

Test Statistics®P?
Penebalan_Muk
Degenerasi Nekrosis Metaplasia 0sa

Chi-Square 16.808 15.404 4.016 14.169
df 3 3 3 3
Asymp. Sig. .001 .002 .260 .003

a. Kruskal Wallis Test

b. Grouping Variable: Kelompok
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Hasil Uji Mann-Whitney KelompokK1 terhadap P2

Ranks

kelompok N Mean Rank Sum of Ranks

degenerasi k1 5 4.00 20.00
p2 6 7.67 46.00
Total 11

metaplasi k1 5 5.50 27.50
p2 6 6.42 38.50
Total 11

nekrosis k1 5 4.50 22.50
p2 6 7.25 43.50
Total 11

penebalan_mukosa k1 5 4.00 20.00
p2 6 7.67 46.00
Total 11

Test Statistics?

penebalan_muk

degenerasi metaplasi nekrosis osa
Mann-Whitney U 5.000 12.500 7.500 5.000
Wilcoxon W 20.000 27.500 22.500 20.000
z -2.182 -.913 -1.768 -2.128
Asymp. Sig. (2-tailed) .029 .361 .077 .033
Exact Sig. [2*(1-tailed Sig.)] .082° .662° 177° .082°

a. Grouping Variable: kelompok

b. Not corrected for ties.

Universitas Muhammadiyah Sumatera Utara



65

Hasil Uji Mann-Whitney Kelompok K2 terhadap P1

Ranks

kelompok N Mean Rank | Sum of Ranks

degenerasi k2 7 9.21 64.50
pl 6 4.42 26.50
Total 13

metaplasi k2 7 7.86 55.00
pl 6 6.00 36.00
Total 13

nekrosis k2 7 9.29 65.00
pl 6 4.33 26.00
Total 13

penebalan_mukosa k2 7 8.50 59.50
pl 6 5.25 31.50
Total 13

Test Statistics?

penebalan_muk

degenerasi metaplasi nekrosis osa
Mann-Whitney U 5.500 15.000 5.000 10.500
Wilcoxon W 26.500 36.000 26.000 31.500
z -2.298 -1.368 -2.457 -1.636
Asymp. Sig. (2-tailed) .022 A71 .014 .102
Exact Sig. [2*(1-tailed Sig.)] .022° .445P .022° .138°

a. Grouping Variable: kelompok

b. Not corrected for ties.
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Hasil Uji Mann-Whitney Kelompok K2 terhadap P2

Ranks

kelompok N Mean Rank Sum of Ranks

degenerasi k2 7 8.71 61.00
p2 6 5.00 30.00
Total 13

metaplasi k2 7 7.36 51.50
p2 6 6.58 39.50
Total 13

nekrosis k2 7 8.71 61.00
p2 6 5.00 30.00
Total 13

penebalan_mukosa k2 7 8.29 58.00
p2 6 5.50 33.00
Total 13

Test Statistics?

penebalan_muk

degenerasi metaplasi nekrosis osa
Mann-Whitney U 9.000 18.500 9.000 12.000
Wilcoxon W 30.000 39.500 30.000 33.000
z -1.825 -.488 -1.843 -1.321
Asymp. Sig. (2-tailed) .068 .626 .065 .187
Exact Sig. [2*(1-tailed Sig.)] .101° .731° .101° .234°

a. Grouping Variable: kelompok

b. Not corrected for ties.
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Hasil Uji Mann-Whitney Kelompok P1 terhadap P2

Ranks

kelompok N Mean Rank Sum of Ranks

degenerasi pl 6 5.33 32.00
p2 6 7.67 46.00
Total 12

metaplasi pl 6 6.00 36.00
p2 6 7.00 42.00
Total 12

nekrosis pl 6 5.50 33.00
p2 6 7.50 45.00
Total 12

penebalan_mukosa pl 6 6.17 37.00
p2 6 6.83 41.00
Total 12

Test Statistics?

penebalan_muk

degenerasi metaplasi nekrosis osa
Mann-Whitney U 11.000 15.000 12.000 16.000
Wilcoxon W 32.000 36.000 33.000 37.000
z -1.194 -1.000 -1.173 -.361
Asymp. Sig. (2-tailed) .232 317 241 .718
Exact Sig. [2*(1-tailed Sig.)] .310° .699P° .394° .818°

a. Grouping Variable: kelompok

b. Not corrected for ties.
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Lampiran 7. Daftar Riwayat Hidup

DAFTAR RIWAYAT HIDUP

Data Pribadi

Nama : Tania Mulia Utami

Tempat/tanggal lahir : Serbalawan, 23 Agustus 1996

Agama . Islam
Alamat : JIn. Merdeka no 1 Serbalawan DB Nanggar
Email : drtania.mulia@yahoo.com
Bangsa : Indonesia
Orang Tua
Ayah . Ir. Wartono
Ibu : Lily Arsulina

Riwayat Pendidikan:

SDN 091590 DB Nanggar

SMPN 1 DB Nanggar

SMAN 1 DB Nanggar

Fakultas Kedokteran Universitas Muhammadiyah Sumatera Utara

Howobdhde
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