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INTISARI 

Asap rokok mengandung sekitar 7.000 zat toksik dan karsinogenik yang 

poten menghasilkan radikal bebas sehingga dapat memicu reaksi inflamasi yang 

salah satu markernya adalah interleukin-1 (IL-1).  Produksi IL-1 yang berlimpah 

menjadi berbagai sebab penyakit kronik sehingga perlu dikendalikan melalui 

penggunaan antioksidan yang diantaranya terkandung dalam air kelapa (Cocos 

nucifera L.) muda. Tujuan penelitian mengietahui pengaruh pemiberian air keilapa 

miuda pada kadar IL-1 tikus putih jantan galur Wistar yang dipapar asap rokok.  

Penelitian eksperimental dengan rancangan post test only control group 

design. Subjek penelitian 24 ekor tikus putih jantan galur Wistar yang dibagi 

dalam empat kelompok (K1: tikus normal, K2-K4: tikus yang dipapar asap rokok 

kretek tiga batang/hari). Kelompok K3 diberi air kelapa muda 8 mL/200 

gBB/hari, sedangkan pada K4 diberi vitamin E 1,8 IU/200 gBB/hari dengan lama 

perlakuan 14 hari. Kadar IL-1 diperiksa dari sampel darah yang diambil pada hari 

ke-15, dan diukur menggunakan ELISA. Pengujian kadar IL-1 antar kelompok 

dianalisis dengan uji One Way Anova dan Post Hoc LSD.  

Hasil rerata IL-1 pada kelompok K1: 0,27 ± 0,03 pg/mL, K2: 1,72 ± 0,06 

pg/mL, K3: 1,15 ± 0,03 pg/mL, dan K4: 0,97 ± 0,04 pg/mL. Hasil uji one way 

anova maupun post hoc LSD didapatkan p<0,001, menunjukkan terdapat 

perbedaan rerata kadar IL-1 antar keempat kelompok, dan antar dua kelompok 

yang signifikan.   

Disimpulkan bahwa pemberian air kelapa muda berpengaruh menurunkan 

kadar IL-1 pada tikus putih jantan galur Wistar yang dipapar asap rokok.  

 

Kata kunci: Kadar IL-1, Asap rokok, Air kelapa muda  
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BAB I  

PENDAHULUAN  

 

1.1 Latar Belakang  

Aktivitas menghisap asap dari hasil pembakaran rokok atau aktivitas 

merokok menjadi faktor risiko dari berbagai penyakit kronik antara lain 

penyakit kardiovaskular (Bernhard & Messner, 2014), paru (hipertensi 

maupun obstruksi kronik), emfisema, acute respiratory distress syndrome 

(ARDS) (Lu et al., 2018) serta keganasan (kanker paru, kolon, dan hati) 

(Nsonwu-Anyanwu et al., 2018; Zong et al., 2019) dan lain-lain. Asap rokok 

terdiri atas mainstream smoke (MS) dan sidestream smoke (SS) yang 

keduanya mengandung sejumlah besar radikal bebas. Baik MS maupun SS 

terbagi dalam dua fase yaitu fase tar (partikel) dan fase gas. Fase tar 

mengandung senyawa-senyawa kimia dengan rata-rata diameter 0,2 µm 

sedangkan pada fase gas diameternya lebih kecil yaitu sekitar 0,1 µm. Fase 

tar mengandung berbagai radikal bebas yang relatif stabil seperti 

kuinon/hidrokuinon (Q/QH2) yang tersusun dalam matriks tar. Polimer 

Q/QH2 berfungsi sebagai sistem redoks aktif dengan cara menurunkan 

oksigen molekular pada paru-paru perokok untuk membentuk O2 dan radikal 

bebas yang mengandung karbon, nitrogen, dan oksigen, seperti radikal 

semikuinon, hidroksil, dan superoksida. Radikal kecil yang mengandung 

oksigen dan karbon dalam fase gas jauh lebih reaktif daripada radikal bebas 

pada fase tar. Komponen utama asap rokok yang menyebabkan kerusakan 



2 

 

 

 

oksidatif melalui berbagai spesies reaktif adalah fenolik, kuinon, logam berat 

(kadmium, arsenik, berilium, kromium, nikel, besi, dan tembaga). Keempat 

logam berat yang disebutkan terakhir ikut berkontribusi pada produksi 

radikal bebas melalui reaksi seperti Fenton juga melalui siklus redoks dengan 

melibatkan H2O2 pada pembentukan radikal OH yang sangat reaktif terhadap 

DNA (Caliri et al., 2021). Produksi radikal bebas yang berlimpah oleh asap 

rokok berikutnya berdampak pada stres oksidatif yang dapat mencetuskan 

proses inflamasi tidak terarah yang mendasari terjadinya berbagai penyakit 

kronis (Kumar et al., 2020). Radikal bebas utama yang dihasilkan dari asap 

rokok yaitu radikal bebas turunan oksigen atau reactive oxygen species 

(ROS) yaitu senyawa organik dengan gugus atom oksigen yang kelebihan 

muatan elektron sehingga sangat memungkinkan untuk dapat 

berikatan/bereaksi dengan elektron dari substansi/senyawa lain (Li et al., 

2016).  

Paparan asap rokok yang terus menerus secara langsung meningkatkan 

radikal bebas yang akan mempengaruhi mediator inflamasi pada tubuh. Salah 

satu mediator yang terlibat dalam proses inflamasi yaitu sitokin proinflamasi 

interleukin-1 (IL-1) yang memiliki berbagai fungsi fisiologis dan patologis.  

IL-1 merupakan sitokin proinflamasi penting pada cedera sel, namun juga 

pada homestasis sel, jaringan serta organ. Gangguan keseimbangan 

pensinyalan  

IL-1 berkontribusi pada patogenesis penyakit inflamasi tetapi juga keganasan 

(Kaneko et al., 2019). Peran IL-1 pada proses inflamasi akibat paparan asap 
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rokok dan perannya terhadap kejadian penyakit antara lain ditunjukkan 

sebagai berikut: pada penyakit kardiovaskular, asap rokok meningkatkan 

produksi famili IL-1 (IL1) sehingga mengaktivasi enzim cyclooxigenase 2 

(COX 2) yang berperan pada aterosklerosis (Sumanasekera & Waingeh, 

2016). Proses inflamasi pada penyakit paru obstruktif kronik (PPOK) terpicu 

secara lokal dan sistemik sehingga meningkatkan eksaserbasi (Suryadinata, 

2018). Paparan  asap rokok pada penyakit asma menyebabkan modifikasi 

epigenetik yaitu metilasi deoxyribo nucleic acid (DNA) yang berdampak 

pada modifikasi famili IL-1 dalam meningkatkan inflamasi pada jaringan 

paru (Gagné-Ouellet et al., 2014). Melihat peran IL-1 sebagai sitokin 

proinflamasi dan perannya pada penyakit yang diinduksi oleh papasaran asap 

rokok, menjadikan IL-1 sebagai target pengobatan (Kaneko et al., 2019).  

Pengendalian IL-1 akibat paparan asap rokok perlu diupayakan 

diantaranya melalui penghambatan radikal bebas dengan cara memberikan 

asupan antioksidan eksogen yang bisa didapat dari air kelapa muda (Rukmini 

et al., 2017). Pada beberapa penelitian telah dilaporkan bahwa air kelapa 

muda mengandung L-arginine (30 mg/dL) yang mampu menurunkan radikal 

bebas. Air kelapa muda juga mengandung vitamin C (15 mg/100 mL) yang 

secara signifikan dapat menurunkan peroksidasi lipid pada tikus coba 

(Anithakumari, 2017).  Vitamin E juga merupakan antioksidan yang dapat 

dimanfaatkan untuk mengendalikan produksi IL-1 akibat paparan asap rokok. 

Pada penelitian terdahulu dilaporkan bahwa penggunaan vitamin E pada 

dosis 1,8 I U /200 gBB/hari selama 14 hari dapat menghambat produksi 
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berbagai sitokin pencetus inflamasi diantaranya C reactive protein (CRP), 

IL-6 dan tumor necrosis factor-α (TNF-α) pada tikus putih jantan galur 

Wistar yang dipapar asap rokok (Zulaikhah et al., 2021a). 

Terkait dengan efek merokok terhadap berbagai kejadian penyakit 

kronik dan sistemik yang terjadi akibat proses inflamasi yang diinduksi oleh 

kemunculan radikal bebas akibat paparan asap rokok maka penelitian ini 

bermaksud mengetahui bagaimana peran pemberian air kelapa muda yang 

terkenal memiliki sifat antioksidan terhadap kadar IL-1 yang merupakan 

sitokin proinflamasi. Penelitian ini akan dicobakan pada tikus putih jantan 

galur Wistar yang dipapar asap rokok kretek.      

1.2 Rumusan Masalah 

Apakah peimberian a iir kelaipa muida dapat berpengaruh terhiadap kaidar IL-1 

pada Tikius  Piutih Janitan Gailur Wistar yaing dipapar asap rokok? 

1.3 Tujuan Penelitian 

1.3.1 Tujuan umum 

Mengetahui pengaruh pemberian air kelapa muda terhadap kadar IL-1 

pada tikus putih jantan galur Wistar yang dipapar asap rokok. 

1.3.2 Tujuan khusus  

1.3.2.1. Mengetahui rerata kadar IL-1 pada kelompok tikus putih 

jantan galur Wistar yang tidak dipapar asap rokok. 

1.3.2.2. Mengetahui rerata kadar IL-1 pada kelompok tikus putih 

jantan galur Wistar yang dipapar asap rokok. 
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1.3.2.3. Mengetahui rerata kadar IL-1 pada kelompok tikus putih 

jantan galur Wistar yang dipapar asap rokok dan diberi air 

kelapa muda dengan dosis 8 mL/200gBB/hari. 

1.3.2.4. Mengetahui rerata kadar IL-1 pada kelompok tikus putih 

jantan galur Wistar yang dipapar asap rokok dan diberi air 

vitamin E dosis 1,8U/200 gBB/hari. 

1.3.2.5. Menganalisis perbedaan rerata  kadar  IL-1 antar kelompok 

perlakuan 1, kelompok perlakuan 2, kelompok perlakuan 3 

dan kelompok perlakuan 4. 

 

 

1.4 Manfaat Penelitian  

1.4.1 Manfaat teoritis 

Hasil penelitian diharapkan dapat bermanfaat bagi pengembangan 

penelitian lebih lanjut mengenai pengaruh air kelapa muda dalam 

menurunkan risiko kesehatan akibat merokok.  

1.4.2 Manfaat praktis  

Hasil penelitian diharapkan dapat memberikan pengetahuan kepada 

perokok mengenai efek merokok pada faktor yang memerantarai 

terjadinya penyakit kronik dan manfaat dari air kelapa muda dalam 

mengendalikannya.
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BAB II  

TINJAUAN PUSTAKA  

2.1. Interleukin-1  

2.1.1. Definisi 

Interleukin (IL) adalah jenis sitokin yang semula diekspresikan 

oleh leukosit, namun saat ini diketahui bahwa IL diproduksi oleh 

berbagai sel tubuh. IL berperan penting dalam aktivasi dan 

diferensiasi sistem imun, meliputi maturasi, proliferasi, migrasi dan 

adhesi. IL juga memiliki sifat pro- dan antiinflamasi. Fungsi utama IL 

yaitu memodulasi pertumbuhan, diferensiasi dan aktivasi inflamasi 

selama terjadi respon imun. IL terdiri atas beberapa kelompok protein 

yang dapat menyebabkan berbagai reaksi pada sel dan jaringan 

dengan cara mengika reseptor berafinitas tinggi pada permukaan sel 

(Vaillant & Qurie, 2020).  

Interleukin-1 (IL-1) adalah sitokin proinflamasi yang disekresi 

oleh makrofag, granular limfosit besar, sel B, fibroblas, endotel, dan 

astrosit. IL-1 berfungsi mengaktivasi limfosit, menstimulasi 

makrofag, meningkatkan adhesi leukosit/endotel, demam akibat 

stimulasi hipotalamus, dan pelepasan protein fase akut oleh hati, juga 

menyebabkan apoptosis di berbagai jenis sel dan kakeksia  (Vaillant 

& Qurie, 2020).  
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2.1.2. Fungsi biologis 

IL-1 berperan sebagai pirogen endogen dan merupakan aktivator 

limfosit atau lymphocyte-activating factor (LAF) (Nasronudin, 2011), 

juga merupakan mediator demam dan endogen leukosit serta 

penginduksi komponen-komponen respon fase akut. IL-1 pada kanker 

payudara menginduksi perekrutan tumor-associated macrophages 

(TAMs) dan myeloid-derived suppressor cells (MDSCs), yang 

mendorong perkembangan tumor pada kanker payudara (Kaneko et 

al., 2019).  

IL-1 pada aterosklerosis setelah beradhesi dengan IL-1R akan 

memproduksi sitokin dan kemokin spektrum luas bersamaan dengan 

molekul adhesi yang terekspresi pada sel-sel endotel, proses tersebut 

menstimuli sel-sel inflamasi. IL-1 berperan dalam perkembangan 

kerusakan vaskular melalui stimuli pembelahan dan diferensiasi sel 

serta ekskresi enzim pemecah matriks jaringan (Sarwono, 2015).  

2.1.3. Famili IL-1 

IL-1 memiliki 11 anggota dengan efek biologis yang bisa serupa 

ataupun berbeda IL-1α, 1β, 1Ra, 18, 33, 36α, 36β, 36γ, 36Ra 37, dan 

38 (Kaneko et al., 2019). IL-1α dan IL-1 merupakan famili IL-1 

yang diproduksi secara terpisah oleh dua gen berbeda (Sarwono, 

2015), namun fungsi biologis keduanya sulit dibedakan (Kaneko et 

al., 2019). 



8 

 

 

 

IL-1α dan IL-1β diekspresikan dalam berbagai jaringan dan 

berbagai sel, terutama pada makrofag organ limfoid seperti timus, 

limpa, kelenjar getah bening, patch Peyer, dan sumsum tulang. IL-1α 

dan IL-1β pada organ non-limfoid diekspresikan pada makrofag di 

jaringan paru-paru, saluran pencernaan, dan hati, juga diekspresikan 

pada jaringan endometrium subepitel seluler rahim, glomeruli, area 

kortikal luar ginjal, dan berbagai jenis sel spesifik seperti neutrofil, 

keratinosit, sel epitel dan endotel, limfosit, sel otot polos, serta 

fibroblas (Kaneko et al., 2019).  

IL-1α dan IL-1β diperoleh melalui pemecahan proteolitik 

molekul prekusor 33 kDa. IL-1α bekerja sebagai membran-

penghubung substansi, sedangkan IL-1β ditemukan bebas 

bersirkulasi. IL-1α dapat beraksi pada makrofag atau monosit dengan 

menginduksi sintesis IL-1 itu sendiri, serupa dengan produksi TNF 

dan IL-6. IL-1α menginduksi produksi IL-2, reseptor IL-2, 

granulocyte-macrophage colony-stimulating factor (GM-CSF) dan 

IL-4 dari aktivasi sel T, stimulasi proliferasi dan maturasi sel B, dan 

meningkatkan sintesis immunoglobulin (Juhn et al., 2008).  

 

2.1.4. Peran radikal bebas, stres oksidatif dan kadar IL-1  

Respon berlebihan terhadap radikal bebas seperti ROS 

mengakibatkan stres oksidatif, yang merupakan gambaran 

ketidakseimbangan antara jumlah radikal bebas dan kemampuan sel 

dalam melawannya. Proses stres oksidatif tersebut akannya 
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menghasilkan destruksi protein, lipid serta DNA yang dapat memicu 

munculnya penyakit seperti kanker, rheumatoid arthritis, sirosis serta 

arterosklerosis (Tania, 2018).  

Molekul-molekul radikal bebas berpengaruh pada onset dan 

perkembangan inflamasi pada berbagai organ. Pada tahap awal 

inflamasi, akan terbentuk sitokin-sitokin proinflamasi melalui aktivasi 

nuclear factor kappa beta (NF-κB) (Ingram & Diotallevi, 2017).  

NF-κB kemudian bertranslokasi ke nukleus dan menginduksi 

transkripsi gen target salah satu diantaranya IL-1 (β) (Minatel et al., 

2016). Inflamasi sendiri juga dapat berkontribusi pada peningkatan 

ROS, sementara itu stres oksidatif yang sudah terjadi juga semakin 

memperparah kondisi inflamasi (Ingram & Diotallevi, 2017). 

Keterkaitan antara ROS dan inflamasi melalui aktivasi jalur NF-κB 

dapat dilihat pada Gambar 2.1.  

 

Sumber: (Minatel et al., 2016) 

Gambar 2.1. Mekanisme ROS dan Inflamasi Melalui Jalur NF-κB  
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Peran ROS terhadap inflamasi juga diregulasi oleh inflamasom 

senyawa kompleks dengan berat molekul tinggi (Gambar 2.2).  

 

Sumber: (Mittal et al., 2014) 

Gambar 2.2. Mekanisme induksi ROS pada IL-1 

Peningkatan produksi ROS dalam sel baik itu melalui oksidasi 

nicotinamide adenine dinucleotide phosphate (NADPH) atau melalui 

electron transport chain (ETC) mitokondrial dikenali oleh kompleks 

thiredoxin (Trx) dan thioredoxin interacting protein (TXNIP), yang 

kemudian keduanya dipisahkan dan TXINP diikatkan dengan NLRP3. 

Peristiwa tersebut diikuti dengan aktivasi NLRP3 dan perekrutan 

apoptosis-associated speck-like protein (ASC) serta protein pro-

caspase1/12, sehingga menyebabkan aktivasi pembentukan 
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inflammasome. Inflamasome NLRP3 yang aktif kemudian 

mempromosi pro-IL-1β untuk mengaktivasi IL-1β untuk mensekresi 

sel-sel inflamasi. NLRP3 adalah reseptor sitoplasmik yang 

berinteraksi dengan ASC dan merekrut procaspase-1 (Mittal et al., 

2014).  

2.2. Air Kelapa Muda  

2.2.1. Definisi  

Kelapa (Cocos nucifera L.) adalah tumbuhan golongan palm 

(Arecaceae) yang berasal dari Indo-Malaya dan merupakan tanaman 

yang mudah tumbuh di daerah tropis (Manivannan et al., 2018). 

Tanaman kelapa tumbuh di lahan lembab tropis. Tanaman kelapa 

ditemukan tumbuh di lebih 80 negara. Indonesia, Sri Lanka, India 

dan Pakistan merupakan negara-negara penghasil kelapa terbesar. 

Semenjak Tanjung Harapan ditemukan, tanaman kelapa mulai 

dikenalkan di wilayah Afrika Barat dan kemudian menyebar hingga 

benua Amerika serta daerah tropis lainnya  (Lima et al., 2015). 

Air kelapa merupakan cairan bernutrisi dan jernih yang 

diperoleh dari endosperma kelapa. Air kelapa diklasifikasikan sesuai 

umur buah atau berdasarkan waktu panen kelapa yaitu air kelapa  muda 

atau tua (tender or mature coconut water) (Zhang et al., 2018). Air 

kelapa muda dikonsumsi terutama sebagai minuman olahraga, 

sedangkan air kelapa matang umumnya dibuang, karena hanya daging 
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kelapa yang digunakan untuk berbagai keperluan kuliner (Cappelletti 

et al., 2015). 

2.2.2. Taksonomi 

Tanaman kelapa termasuk dalam kingdom plantae, divisi 

spermatophyta, subdivisi angiosperma, kelas monokotiledon, ordo 

dan famili palmales, genus cocos, serta spesies Cocos nucifera L. 

(Balan, 2018).  

2.2.3. Morfologi  

Buiah keilapa teridiri dari beberapa lapisan yaitu epicairp luiar, 

mesiocarp, dian enidocarp daliam. Epiicarp, yaing meruipakan kiulit liuar 

buiah, dian mesiocarp, yaing beirat, beriserat, dain keciokelatan saiat 

keiring, meimiliki baniyak keguniaan  indiustri. Enidocarp adaliah initi 

gelaip yanig kerias yang mengandung albumen putih padat didalamnya 

diengan ketebialan berviariasi, tergaintung paida uisia biuah, dain deingan 

koinsistensi seperti bub iur beriminyak dain albuimen ciair yaing  disebiut 

air kelaipa yang manis, dian agak aisam (Lima et al., 2015). 

 
Sumber: (Rao & Najam, 2016) 
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Gambar 2.3. Bagian buah kelapa dari luar ke dalam 

 

Air kelapa terbentuk dalam proses yang panjang, bermula dari 

pembentukan endosperma, cairan yang mengandung nukelus bebas 

yang dihasilkan oleh suatu proses, dimana nukleus endosperma 

primer mengalami beberapa siklus pembelahan tanpa sitokinesis. 

Sitokinesis kemudian terjadi, berkembang dari pinggiran menuju 

pusat, sehingga membentuk lapisan endosperma seluler. Endosperma 

seluler berwarna transparan dan seperti jeli pada awalnya, tetapi 

kemudian mengeras pada saat jatuh tempo menjadi daging putih. 

Berbeda dengan endosperma pada tanaman lain, proses selularisasi 

dalam buah kelapa tidak mengisi seluruh rongga kantung embrio, 

tetapi malah meninggalkan rongga yang terisi larutan. Larutan ini 

umumnya dikenal sebagai air kelapa dan berasal dari sitoplasma. 

Nutrisi dari air kelapa diperoleh dari apoplasma benih dan diangkut 

secara simpplastik ke endosperma (Yong et al., 2009). 

2.2.4. Komposisi 

Air kelapa muda mengandung kalium sebagai bagian dari 

mineral yang terbanyak serta L-triptopan dan L-metionin komponen 

asam amino paling banyak, komponen lain dari air kelapa muda dapat 

dilihat pada Tabel 2.1 (Zulaikhah, 2019). Air kelapa muda juga 

mengandung senyawa fenol yang selain memiliki sifat antibakteri dan 

antijamur juga bersifat antioksidan (Ziska et al., 2015). 
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Tabel 2.1. Komposisi air kelapa muda varian biasa  

No Komponen Kadar  

1 Vitamin C (mg/L) 32,50 

Asam Amino (µm/mL) 

1 L-Aspartic 30,81 

2 L-Glutamic 28,90 

3 L-Glutamine 6,32 

4 L-Threonine 13,40 

5 L-Glycine 16,08 

6 L-Arginine 12,63 

7 L-Alanine 22,97 

8 L-Tyrosine 9,95 

9 L-Thryptophan +  

L-Methionine 

235,22 

10 L-Valine 11,83 

11 L-Phenylalanine 8,80 

12 L-Isoleucine 11,48 

13 L-Leucine 17,80 

14 L-Lycine 26,22 

15 L-Histidine + Serine 26,41 

Mineral (mg/Kg) 

1 Tembaga 0,40 

2 Besi 0,39 

3 Magnesium 74,24 

4 Mangan 2,50 

5 Zink  0,83 

6 Natrium 24,22 

7 Kalium 2908,46 

8 Phosfat 94,43 

 

2.2.5. Efek Farmakologi 

2.5.5.1.   Sebagai minuman elektrolit alami 

Air kelapa memiliki kandungan rendah kalori dan 

lemak, tetapi kaya akan gula, vitamin, asam amino, dan 

mineral, oleh karena itu air kelapa menjadi alternatif alami 

untuk minuman olahraga buatan untuk mengisi elektrolit 

setelah berolahraga (Giri et al., 2018). Jumlah kalium yang 
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tinggi dalam air kelapa diperlukan untuk menjaga tekanan 

osmotik di dalam dan di luar sel, sehingga air kelapa muda 

cocok sebagai minuman isotonik (Halim et al., 2018) 

Membran sel yang hidup merupakan membran semi-

permeabel. Sel yang menempati larutan bertekanan 

osmotik lebih tinggi (hipertonik) akan menyebabkan maka 

air di dalam sel keluar sehingga sel tersebut berkerut atau 

yang disebut dengan proses plasmolisis. Sel yang 

menempati larutan bertekanan osmotik rendah (hipotonik), 

menyebabkan air dari luar masuk ke dalam sel sehingga 

terjadi pembengkakan sel atau plasmolisis. Tekanan 

osmotik harus sama atau isotonik untuk menjaga 

permebilitas sel (Zulaikhah, 2019). 

2.5.5.2.   Meningkatkan aktivitas antioksidan 

Air kelapa muda dapat meningkatkan kadar enzim 

antioksidan. Sebuah penelitian melaporkan bahwa cuka air 

kelapa telah membantu menurunkan kerusakan hati yang 

diinduksi asetaminofen dengan memulihkan aktivitas 

antioksidan dan menekan proses peradangan. Zat gizi 

mikro, seperti ion anorganik dan vitamin hadir yang 

terkanding dalam air kelapa, memainkan peran penting 

dalam membantu sistem pertahanan antioksidan di dalam 

tubuh manusia (Mohamad et al., 2018). Beberapa bukti 
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menunjukkan aksi antioksidan air kelapa. Pemberian air 

kelapa (6 mL/100 g berat badan) pada tikus betina yang 

diinduksi dengan karbon tetraklorida (CCl4) memulihkan 

aksi enzim antioksidan (superoksida dismutase dan kadar 

katalase) dan mengurangi peroksidasi lipid (Lima et al., 

2015). 

2.5.5.3.   Mencegah stress oksidatif 

Air kelapa muda dapat mengurangi tekanan sistolik, 

menurunkan trigliserida, dan asam lemak bebas. Tikus 

dengan diet fruktosa yang diberikan air kelapa muda dapat 

mengurangi kadar malondialdehida (MDA) sebagai 

parameter peroksidasi lipid dan meningkatkan aktivitas 

enzim antioksidan (Bhagya et al., 2012). Air kelapa muda 

dapat mencegah stres oksidatif akibat paparan merkuri 

pada penambang emas tradisional (Zulaikhah & Sampurna, 

2016). 

2.5.5.4.   Menghambat aktivitas lipid peroksidase  

Tanda-tanda peroksidasi lipid termasuk kadar MDA. 

Kandungan ion organik dan anorganik dalam air kelapa 

yang lembut berperan penting dalam sistem antioksidan 

tubuh manusia yang dapat menormalkan fungsi sel, 

meningkatkan aktivitas antioksidan, meningkatkan 

pembentukan tulang, meningkatkan hemoglobin, ekspresi 
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gen, metabolisme asam amino, lemak dan karbohidrat 

(Priya & Ramaswamy, 2014). Pemberian 450 mL/hari air 

kelapa muda selama 30 hari mampu menurunkan kadar 

MDA pada penambang emas tradisional yang terpapar 

merkuri (Zulaikhah & Sampurna, 2016). Sebuah studi 

menunjukkan bahwa pemberian air kelapa muda mampu 

menurunkan kadar MDA sebagai penanda peroksidasi lipid 

(Agbafor et al., 2015).  

2.5.5.5.   Berefek antiinflamasi 

Air kelapa mengandung flavonoid. Komponen-

komponen ini bertanggung jawab sebagai efek 

antiinflamasi yang kuat karena mereka menghambat 

sintesis prostaglandin (PG). Air kelapa dilaporkan 

memiliki potensi antioksidan karena komposisinya yang 

unik karena mengandung kinetin dan zat gizi mikro (Rao & 

Najam, 2016).  

Air kelapa juga dilaporkan memiliki efek 

antihistamin yang berkontribusi pada aktivitas 

antiinflamasi. Selanjutnya, air kelapa mengandung asam 

absisat yang berkontribusi pada aktivitas antiinflamasi 

dengan mengaktifkan PPAR-γ yang menghasilkan 

penghambatan secara langsung proses peradangan melalui 

jalur NF-κB. Air kelapa muda juga dapat menghambat 
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monocytes chemoattractant protein-1 (MCP-1) yang 

merupakan sub family dari chemokine yang diketahui 

sebagai kemotaktik kuat terhadap migrasi monosit (Rao & 

Najam, 2016). 

2.3. Vitamin E  

Vitamin merupakan senyawa yang dibutuhkan oleh organisme hidup 

namun tidak dapat dibutuhkan sendiri oleh organisme bersangkutan. 

Sebagian besar vitamin merupakan prekursor koenzim dan beberapa 

diantaranya juga merupakan prekursor pembawa sinyal. Vitamin E 

merupakan antioksidan utama larut lemak yang terdapat dalam sistem 

antioksidan sel dan terutama didapat dari diet. Vitamin E dapat ditemukan 

pada bahan-bahan makanan seperti cambah-cambahan (gandum, kedelai, 

kacang hijau, dan lain-lain) (Setyawati & Hartini, 2018).  

Vitamin E memproteksi poly unsaturated fatty acid (PUFA) asam 

lemak tak jenuh ganda dan komponen-komponen lain dari membran sel serta 

lipoprotein densitas rendah (LDL) dari oksidasi oleh radikal bebas. Vitamin 

E terutama terletak diantara dua lapisan fosfolipid membran sel. Bentuk 

terpenting dari vitamin E yaitu α-tokoferol (Bohm, 2018; Setyawati & 

Hartini, 2018). Bentuk lain dari vitamin E meliputi -tokoferol, -tokoferol, 

dan -tokoferol serta tokotreinol. Vitamin E memiliki peran utama memutus 

ranitai piroses perioksidasi lipiid dengan cara mendonorkan sebuah atom 

hidrogen  
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(H
-
) dari gugus oksida hidrogen (OH) pada riadikal biebas sehinigga teribentuk 

raidikal vitaimin E stabil dan bersifat proteksi (Setyawati & Hartini, 2018).  

Pemberian vitamin E dosis 1,8 mg/200 gBB/hari di penelitian terdahulu 

pada tikus putih jantan galur Wistar yang dipapar asap rokok dapat bersinergi 

dengan kandungan vitamin C yang terdapat dalam air kelapa muda dalam 

menghambat proses peroksidasi lipid. Radikal vitamin E yang telah terbentuk 

bereaksi dengan vitamin C untuk membentuk radikal vitamin C yang 

selanjutnya radikal vitamin C tersebut dengan peran dari glutation (GSH) 

akan beregenerasi menjadi vitamin C. GSH oleh enzim glutation peroksidase 

(GPx) dioksidasi menjadi GSSH (glutation teroksidasi) yang berikutnya 

kembali direduksi menjadi GSH oleh enzim GSH reduktase (Gred) dengan 

menyertakan NADPH sebagai pendonor elektron (Zulaikhah et al., 2021b).  

 

2.4. Asap Rokok 

Aisap rokiok adalah asap ya ing dihasilkan dairi pembakiaran roikok. Asap 

tersebut terdiri dari dua komponen dimana sebagian besar yaitu 85% adalah 

gas mudah menguap dan 15% adalah aneka partikel yang terdispersi dalam 

asap rokok. Asap rokok terbagi dalam asap utama yaitu asap rokok yang 

dihirup kemudian langsung dihembuskan oleh perokok dan asap sampingan 

yaitu asap dari ujung  rokok yang terbakar kemudian menyebar melalui udara 

bebas dan terhirup oleh lingkungan sekitar. Asap rokok menjadi radikal 

bebas eksogen (Klus et al., 2016). Terdapat sekitar 1014 molekul radikal 

bebas yang terkandung dalam asap rokok (West, 2017).  
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Paparan asap rokok menjadi penyebab kerusakan organ paru-paru 

sebagai target utama paparan asap rokok (Zhou et al., 2016). Asap rokok pada 

fase gas mengoksidasi PUFA secara langsung hingga menyebabkan 

peroksidasi lipid. Waktu paruh radikal dan oksidan bebas fase gas asap rokok 

tergolong pendek, namun demkian sangat mungkin untuk masuk ke dalam 

aliran darah dan mengakibatkan kerusakan oksidatif makromolekul (Lee et 

al., 2017). Aldehida jenuh dan tak jenuh juga ditemukan pada fase gas, 

dengan sifat lebih stabil dibandingkan dengan radikal bebas dan H2O2 akan 

tetapi mereka dapat menghasilkan ROS dengan cara masuk ke dalam darah 

dan berinteraksi dengan NADPH. Oleh karena itu, stres oksidatif tidak hanya 

terjadi di paru-paru tetapi dapat juga pada jaringan di luar paru (Fitria et al., 

2013).  

Asap rokok pada fase partikel mengandung kompleks hidrokarbon yang 

bisa berikatan dengan nitrit oksida (NO) untuk membentuk senyawa radikal 

(Ghezzi, 2011). Waktu paruh fase partikel lebih panjang daripada fase gas. 

Pada fase ini radikal hidroksil dari H2O2 dihasilkan oleh ion logam, 

kemudian menembus membran sel dan mengakibatkan stres oksidatif karena 

mereka bersifat mengikat molekul yang terlihat paling rentan (Petersen, 

2017). Oksidan ditemukan dalam bentuk O2 dan NO pada fase gas. Senyawa 

tersebut dengan cepat membentuk molekul peroxynitrite (ONOO
-
). Radikal 

bebas dalam fase partikel adalah semiquinone yang dapat bereaksi dengan O2 

untuk membentuk radikal superoksida dan H2 Oksidan ditemukan dalam 

bentuk O2 dan NO pada fase gas dan dengan cepat membentuk moleikul 
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2.5. Pengaruh Pemberian Air Kelapa Muda Terhadap Kadar IL-1 pada 

Tikus putih jantan galur Wistar yang Dipapar Asap Rokok  

 Paparan zat-zat toksik dari asap rokok yang sangat tinggi direspon 

dengan produksi kadar ROS yang berlebihan dan sebagai dampaknya, kadar 

antioksidan endogen yang terbatas tidak mampu menangkal semua radikal 

bebas tersebut sehingga terjadilah stres oksidatif. Kelanjutan dari stres 

oksidatif stimuli proses inflamasi melalui pensinyalan NF-κB atau melalui 

inflamasome. NF-κB dapat langsung mengaktivasi sitokin proinflamasi IL-1, 

sedangkan inflamasome melalui aktivasi pro-caspase 1/12 dan pro-IL-1 

terlebih dahulu. Teraktivasi/terekspresinya IL-1 akan menstimuli sel-sel 

inflamasi lainnya sehingga terjadi inflamasi. Sementara itu, proses inflamasi 

sendiri juga merupakan faktor yang berkontribusi pada peningkatan ROS 

(Ingram & Diotallevi, 2017; Minatel et al., 2016; Mittal et al., 2014). 

Air kelapa muda diduga dapat menurunkan kadar IL-1 pada tikus yang 

dipapar asap rokok melalui mekanisme antioksidan. Air kelapa disebut 

sebagai sumber antioksidan karena mengandung senyawa- senyawa seperti 

asam L-arginin, vitamin C, serta fenol. Senyawa-senyawa tersebut memiliki 

sifat antioksidan sehingga dapat menekan terbentuknya radikial beibas (ROS) 

akibiat paiparan asaip rokiok (Mohamad et al., 2018; Ziska et al., 2015; 

Zulaikhah & Sampurna, 2016). Peran L-arginin air kelapa muda dalam 
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menghambat inflamasi diduga terjadi melalui aktivitas antioksidan peptida 

(Liang et al., 2018). L-arginine menghambat stres oksidatif dan menginduksi 

respon antioksidan endogen dengan cara menstimulasi sintesis glutation dan 

mengaktivasi jalur nuiclear faictor erythiroid 2 relaited factior 2 (Nrf2) (Liang 

et al., 2018). Nrf2 adalah faktoir transikripsi yiang terilibat daliam   mekainisme 

pertahanian siel dalam merespon streis okisidatif (Layal et al., 2015). L-arginine 

juga menjadi sumber NO, dan apabila NO meningkat maka oksidasi xantin 

(XO) dapat dihambat, sedangkan kadar SOD, kadar tiol total serta total 

antioksidan meningkat (Zulaikhah, 2020).  

Vitamin C dalam air kelapa muda bertindak menurunkan generasi radikal 

bebas, meningkatkan aktivitas antioksidan serta menghambat proses 

peroksidasi lipid. Vitamin C dapat secara langsung menurunkan radikal 

superoksida, hidrogen peroksida dan oksigen reaktif ataupun secara tidak 

langsung dengan cara menghasilkan ikatan antioksidan membran, seperti α- 

tokoferol, melalui pengikatan radikal peroksil dan oksigen tak berpasangan 

(Zulaikhah, 2020). 

Jenis fenol utama dari air kelapa muda adalah katekin dan asam salisilat 

yang juga dikenal memiliki aktivitas antioksidan (Mahayothee et al., 2016). 

Aktivitas antioksidan katekin ditunjukkan secara langsung dan tidak 

langsung. Secara langsung, katekin bertindak sebagai pemulung ROS dan 

pengkelat ion logam, sedangkan yang siecara tidiak lanigsung melalui induksi 

enizim antioiksidan (SOD, GSH, dan CAT), menghambat enzim prooksidan 

(NADPH-oxidase, COX, iNOS, lipooksigenase, dan xanthine oxidase), serta 
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menghambat jalur pensinyalan terkait stres seperti tuimor necriiosis factor 

alpiha (TNF-α), pengaktivasi priotein-1 (AP-1), juga niuclear factior kapipa 

bieta  

(NF-κB) (Bernatoniene & Kopustinskiene, 2018). Mekanisme antioksidan 

asam salisilat yaitu dengan cara memutus rantai radikal bebas baik dengan cara 

hidroigen atiom transifer (HAT) ataupun melalui siingle elecitron transifer 

followied by prioton tranisfer (SETPT) (Chen et al., 2015) 

Vitamiin E meirupakan antioksidan alami yiang mampu memanfaatkan 

kelompok hidroksil bebas pada cincin kromanol untuk menangkap radikal 

bebas (Wong et al., 2017). Vitamin E berperan utama memutus ra initai proiises 

peroiksidaisi liipiid deinigan ciaria mendionorkan sebuah atom hidrogen dari 

gugus oksida hidrogen pada radikal bebas sehingga muncul radikal vitamin E 

stabil dan tidak merusak (Setyawati & Hartini, 2018). 
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2.6. Kerangka Teori  

  

 

 

 

 

 

  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Gambar 2.4. Kerangka Teori 

2.7. Kerangka Konsep 
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2.8. Hipotesis  

Pemberian air kelapa muda berpengaruh terhadap kadar IL-1 pada tikus putih 

jantan galur wistar yang dipapar asap rokok 
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BAB III  

METODE PENELITIAN  

3.1 Jenis dan Rancangan Penelitian  

Jenis penelitian yang akan dilakukan adalah eksperimental laboratorium 

dengan rancangan penelitian posttest control group design. 

3.2 Variabel dan Definisi Operasional  

3.2.1 Variabel  

3.2.1.1 Variabel Bebas 

Pemberian Air kelapa muda  

3.2.1.2  Variabel Terikat  

Kadar IL-1 

3.2.1.3  Variabel Prakondisi 

Paparan asap rokok 

3.2.2 Definisi Operasional  

3.2.2.1 Paparan Asap Rokok  

Paparan asap rokok adalah upaya yang dilakukan agar tikus 

uji terkena/menghirup asap hasil pembakaran 3 batang rokok 

kretek per hari selama 14 hari. Paparan asap rokok dilakukan 

dengan cara menempatkan tikus dalam smoking chamber 

(Wahid et al., 2019).  

Skala: ordinal 

  



27 

 

 

 

3.2.2.2 Pemberian Air Kelapa Muda   

Air yang terdapat pada buah kelapa hijau (lapisan 

endosperma berwarna hijau). Air kelapa muda yang digunakan 

berasal dari buah kelapa usia 5-6 bulan yang didapatkan dari 

daerah Jogja dan sekitarnya. Diberikan secara sonde oral 

selama 14 hari dengan dosis 8 ml/200gBB/hari dalam dosis 

terbagi dua kali sehari diberikan pagi dan siang hari masing- 

masing sebanyak 4 mL/200gBB untuk menyesuaikan dengan 

daya tampung maksimal lambung tikus yaitu sebesar 5 mL 

(Zulaikhah et al., 2015). 

Skala: ordinal 

3.2.2.3 Kadar IL-1 

Kadar IL-1 adalah kadar sitokin proinflamasi tik iius piutih 

jantain galuir Wistiar yaing dipapiar asiap roikok, dengan 

pengambilan sampel plasma dan diukiur meniggunakan 

metoide ELISiA (Einzyme-Liniked Immiunosorbent Asisay). 

Hiasil niliai kadiar IL-1 yang ditetapkan adalah satuan (pg/mL) 

Skala: rasio  

3.3 Populasi dan Sampel   

3.3.1 Populasi  

Populasi penelitian ini tikiius piutih  jantain galuir Wistiar yang 

dipelihara di Laboratorium Pusat Studi Pangan dan Gizi (PSPG) 

Universitas Gadjah Mada (UGM) Yogyakarta. 
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3.3.2 Sampel   

Sampel penelitian yaitu bagian dari populasi yang memenuhi 

kriteria berikut: 

1. Kritera inklusi sebagai berikut: 

a) Umur   : 6-8 minggu 

b) Berat badan  : 150-200 gram 

2. Kriteria eksklusi sebagai berikut: 

a. Tikus sakit atau mati saat masa adaptasi. 

 

b. Tikus sakit atau mati saat penelitian berlangsung. 
 

c. Tikus pernah digunakan untuk eksperimen lain. 

 

Besar sampel minimal untuk binatang coba dihitung dengan 

rumus (Arifin & Zahiruddin, 2017):  

n = DF/k + 1 

n  =  jumlah sampel 

DF = degrees of freedom (untuk uji beda >2 kelompok tidak 

berpasangan, nilai DF yang direkomendasikan adalah 10 – 20)  

k  =  jumlah kelompok uji (4 kelompok) 

sehingga besar sampel penelitian ini adalah:  

Minimal  = 10/4 + 1 = 3,5 ~ 4 

Maksimal = 20/4 + 1 = 6 

Jumlah kelompok yang diuji sebanyak 4 kelompok sehingga 

besar sampel yang disarankan adalah 4 sampai 6, sehingga penelitian 

ini menggunakan 24 ekor tikus jantan galur wistar  
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3.4 Instrumen dan Bahan Penelitian  

3.4.1 Instrumen penelitian 

1. Kandang tikus ukuran 35 x 27 x 12 cm 

2. Smoking chamber  

3. Mikrohematokrit tubes 

4. Kapas steril 

5. Ependorf    

6. Elisa reader 

7. Sonde  

3.4.2 Bahan penelitian  

1. Tikus putih jantan galur wistar   

2. Air kelapa muda  

3. Aquadest  

4. Human IL-1 antibodi  

5. Streptavidin 

6. Reagen TMB  

7. Stop solution 

8. IL-1 Elisa Kit 

9. Larutan EDTA 

3.5 Cara Penelitian  

3.5.1. Pengajuan Ethical Clearance 

Ethical clearance penelitian diajukan Fakultas Kedokteran 

Universitas Islam Sultan Agung. 
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3.5.2. Penetapan dosis air kelapa muda  

Dosis air kelapa muda yang digunakan mengacu pada 

penelitian sebelumnya yaitu menggunakan dosis 8 mL/200 gBB/hari  

(Zulaikhah, 2017). Pemberian air kelapa muda dilakukan dengan 

cara menarik kulit kuduk tikus dengan tangan kiri dengan posisi kulit 

tersebut terjepit oleh ibiu jairi dain telunijuk, dian dipierkuat deingan 

jepiitan pangikal ibu jairi dengan jairi laiiinnya paida kuilit pungigung 

tikus, kemudian ekoir dikaiit deingan kelinigking taingan kirii. Sonde 

yang telah diisi air kelapa muda kemudian dimasukkan secara h iati-

hiati hingga saimpai kie lambiung, seteliah soinde dipastikan suda ih 

masiuk dalaim lamibung air kelapa muda kemudian dipompakan 

keluar. Volume air kelapa muda yang dimasukkan ke dalam 

lambung adalah 4 mL/200 gBB dalam satu kali pemberian di pagi 

hari dan diulang pada siang hari pada dosis yang sama (Prodi DIK, 

2019). Pemberian air kelapa muda dilakukan pada 2 jam setelah 

paparan asap rokok (Rusmini et al., 2019). 

3.5.3. Adaptasi Hewan Coba 

Tikus diadaptasi terlebih dahulu selama 7 hari agar dapat 

menyesuaikan diri dengan lingkungan tinggal yang baru atau di 

lokasi penelitian (laboratorium hewan coba) dan untuk 

meminimalkan stres saat dilakukan penelitian. 
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3.5.4. Menyiapkan Kandang Tikus Beserta Tempat Pakan dan 

Minumnya 

Kandang yang digunakan untuk tikus berukuran 35 x 27 x 12  

cm. Kandang didalamnya disediakan tempat pakan dan botol air 

minum yang terbuat dari plastik bervolume 265 ml, diberi alas 

sekam padi dan diberikan penutup ventilasi kawat kasa. 

3.5.5. Paparan Asap Rokok 

Jumlah rokok kretek yang digunakan merujuk pada penelitian 

terdahulu yaitu sebanyak 3 batang/hari selama 14 hari (Aditya et al., 

2014; Wahid et al., 2019). Pada penelitian Adyttia et al. (2014) 

kelompok tikus yang dipapar asap rokok memiliki kadar MDA 

sebesar 13,7 ppm jauh lebih tinggi dibandingkan dengan kadar MDA 

pada tikus normal (0,09 ppm). Pada penelitian Wahid et al. (2019) 

diperoleh peningkatan kadar MDA organ paru hingga 4 kali lipat 

(0,214 ppm) dibandingkan dengan kadar MDA paru pada tikus 

normal yaitu 0,036 ppm (Wahid et al., 2019).  

Cara pemaparan dilakukan dengan memindahkan tikus dalam 

smoking chamber sesuai pembagian kelompok. Smoking chamber 

adalah kotak pengasapan dengan sekat jeruji untuk memisahkan 

tikus dengan ujung rokok yang dibakar. Tikus yang dimasukkan ke 

dalam smoking chamber dapat terpapar asap rokok secara langsung. 

Paparan asap rokok diberikan dalam berulang kali hembusan asap 

menggunakan tabung injeksi sampai rokok terbakar habis (Aditya et 
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al., 2014; Wahid et al., 2019). Jumlah rokok yang dibakar dalam 

satu hari sebanyak 3 batang  dibagi dalam dua waktu pembakaran 

masing sebanyak 1,5 batang dilakukan pada jam 08.00 dan 14.00.  

Cara pemaparan asap rokok dilakukan dengan menempatkan tikus 

pada smoking chamber yang dilengkapi dengan dua lubang, dimana 

yang pertama berfungsi seb iagai jailan pengieluaran hasil pemaparan 

aisap rokok kretek, sedangkan luibang keidua untiuk meimasukkan 

rokiok kretek yiang telah   dinyalakan. Hembusan rokok kretek dibuat 

dari alat smoking pump sampai rokok mati.  

3.5.6. Pemberian Perlakuan 

1. Kelompok 1 (K1 = kontrol normal): kelompok tikus yang hanya 

diberi pakan standar ad libitum + aquadest. 

2. Kelompok 2 (K2 = kontrol negatif): kelompok tikus yang diberi 

pakan standar ad libitum + aquadest dan dipapar asap rokok 

kretek.  

3. Kelompok 3 (K3 = perlakuan): kelompok tikus yang diberi 

pakan standar ad libitum + aquadest dan dipapar asap rokok 

kretek ditambah diberi air kelapa muda 8 mL/200 gBB/hari 

selama 14 hari. 

4. Kelompok 4 (K4 = kontrol positif): kelompok tikus yang diberi 

pakan standar ad libitum + aquadest dan dipapar asap rokok 

kretek ditambah diberi vitamin E dosis 1,8 IU/200gBB/hari 

selama 14 hari 
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3.5.7. Proses terminasi hewan coba, pengambilan sampel darah  

3.5.7.1  Setelah akhir pemberian perlakuan, tikus dipuasakan selama 

12 jam kemudian dilanjutkan dengan pengambilan sampel 

darah menggunakan tabung mikrohematokrit, ependorf 

penampung darah yang sudah disterilkan juga kapas steril. 

Pengambilan darah dilakukan dengan menusukkan tabung 

hematokrit pada vena oftalmikus pada sudut bola mata tikus 

secara perioribita kemiudian dipiutar pierlahan-laihan samipai 

hingga dairah keliuar dan lanjut ditampung dalam ependorf 

sebanyak 2cc. Tabung mikrohematokrit lalu dicabut setelah 

darah yang diperlukan dirasa cukup. Sisa darah pada sudut 

biola maita tikius dibersihkan dengian kapias steiril. 

3.5.7.2 Sampel darah ditempatkan dalam tabung venojeck yang 

telah diisi EDTA kemudian disentrifugasi dengan kecepatan 

3000 rpm selama 10 menit sehingga didapat dua lapisan 

yaitu bagian tas adalah plasma sedangkan bagian bawah 

yaitu eritrosit. Keduanya dipisahkan, bagian plasma adalah 

bagian yang akan digunakan untuk pemeriksaan kadar IL-1 

(Winarsi & Purwanto, 2010).  

3.5.8. Cara Pemeriksaan Kadar IL-1 

Plasma dimasukkan ke dalam sumuran berisi larutan standar 

sebanyak 100 µL, ditutup dan diinkubasi semalaman pada suhu 4
0
C. 

Berikutnya ditambahkan antibodi sebanyak 100 µL ke setiap 

sumuran diinkubasi lagi selama 1 jam pada suhu ruang. Plate 
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kemudian dicuci, dan ditambahkan larutan Streptavidin sebanyak 

100 µL dan diinkubasi selama 45 menit pada suhu ruang. Reagen 

TMB sebanyak 100 µL ditambahkan setelah plate dicuci, dan 

diinkubasi selama 30 menit pada suhu ruang dan kondisi gelap. 

Terakhir ditambahkan 50 µL stop solution, dan dibaca dengan Elisa 

Reader pada panjang gelombang 450 nm dan kadar IL-1 didapat dari 

intrapolasi dengan kurva standar (Winarsi & Purwanto, 2010).  
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3.6 Alur Penelitian  

 

 

 

  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Gambar 3.1. Alur penelitian 
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3.7 Tempat dan Waktu Penelitian  

Penelitian ini dilakukan di laboratorium PAU PSPG UGM Yogyakarta 

pada bulan November 2021 sampai bulan Maret 2022. 

3.8 Analisis Hasil  

Data kadar IL-1 merupakan data dengan skala variabel rasio. Analisis 

yang pertama kali dilakukan adalah uji normalitas dengan uji Shapiro wilks 

dan homogenitas dengan levene test. Distribusi data didapatkan normal dan 

varian data homogen, selanjutnya data kadar IL-1 semua kelompok  dianalisis 

dengan uji One Way Anova dan didapatkan nilai p<0,05 kemudian dilakukan 

uji Post Hoc LSD untuk mengetahui perbedaan antar kelompok. Keputusan 

menerima hipotesis didasarkan pada α ≤ 5%. Pengolahan data dilakukan 

dengan software SPSS for Windows versi 22.0.  
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BAB IV  

HASIL DAN PEMBAHASAN 

 

4.1. Hasil Penelitian 

Penelitian tentang penga iruh pemiberian aiir kielapa miuda (Ciocos nuciifera L.) 

terhaidap kaidar interleukin-1 (IL-1) paida tikius putih jiantan gialur Wiistar yiang 

dipapar asap rokok ini telah dilakukan di Laboratorium PAU PSPG UGM 

Yogyakarta. Penielitian i ini sudiah menidapatkan persetuijuan dari Koimisi Bioietika 

Peinelitian Keisehatan dan Kedokteran FK Unissula Semarang. Subjek penelitian 

terdiri atas 24 ekoir tikius piutih janitan gialur Wistar yanig dibaigi secara random 

menijadi empat (4) keilompok setelah dilakukan adaptasi selama 1 minggu. 

Kelompok terdiri atas kelompok kontrol normal (K1), kontrol negatif (K2), 

perlakuan dengan air kelapa muda (K3), dan perlakuan dengan vitamin E (K4). 

Kelompok K2 sampai dengan K4 dipapar dengan asap yang berasal dari 

pembakaran 3 batang rokok kretek per hari selama 14 hari yang dibagi dalam 2x 

pemaparan. Kelompok K3 selanjutnya diberi air kelapa muda dengan dosis 8 

mL/200gBB/hari, sedangkan untuk kelompok K4 diberi vitamin E dosis 

1,8IU/200gBB/hari. Pemberian air kelapa muda ataupun vitamin E dilakukan 2x 

per hari dalam dosis terbagi, 2 jam setelah pemaparan asap rokok. 

Hiari kie-15 dilakuikan pengiambilan sampiiel darah guna pengukuran kaidar 

IL-1 meniggunakan aliat Elisa Reader pada panjang gelombang 450 nm. Deskripsi 

hasil pengukuran kadar IL-1 ditunjukkan Tabel 4.1. 
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Tabel 4.1. Hasil Uji Deskripsi Statistik Kadar IL-1 

Nama Kelompok n Kadar IL-1 (pg/mL) 

Mean ± SD  

K1  6 0,27 ± 0,03 

K2  6 1,72 ± 0,06 

K3 6 1,15 ± 0,03 

K4  6 0,97 ± 0,04 

Berdasarkan Tabel 4.1 didapatkan rerata kadar IL-1 tertinggi pada K2 

(1,72 ± 0,06 pg/mL) sedangkan yang terendah pada K1 (0,27 ± 0,03 pg/mL). 

Kadar IL-1 di K3 (1,15 ± 0,03 pg/mL) dan K4 (0,97 ± 0,04 pg/mL) tampak lebih 

rendah daripada di K2 namun lebih tinggi daripada di K1. Data kadar IL-1 

selanjutnya diana ilisis denigan uiji Shaipiro Wilik untiuk mengietahui data memeliki 

sebaran normal atau tidak dan uji Levene untuk mengetahui varian data homogen 

atau tidak.  

Tabel 4.2. Hasil Uji Normalitas dan Homogenitas Kadar IL-1 

Kelompok Sig Keterangan 

Normalitas 

K1 

K2 

P1 

P2 

0,804 

0,458 

0,664 

0,634 

Sebaran data normal 

Sebaran data normal 

Sebaran data normal 

Sebaran data normal 

Homogenitas  0,399 Varian data homogen 

 

Uji Shapiro Wilk menghasilkan nilai signifikansi di atas 0,05 pada masing-

masing kelompok, menunjukkan bahwa seimua keloimpok meimiliki da ita yanig 

berdistribiusi noirmal. Haisil uiji hiomogenitas menggu inakan uiji Leivene didapiatkan 

niilai p = 0,399 (pi>0,05) sehinigga dinyatakan memiliki varian data homogen pada 

keempat kelompok. 
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Berikutnya dilakuikan analiisis deingan uiji Onie Wiay Aniova uintuk 

menigetahui aida tidaiknya perbeidaan kadar IL-1 antar keempat kelompok dilanjut 

dengan uji Poist Hoic LSiD untuk perbandingan kaidar ILi-1 antar kelompiok. Hiasil 

anialisis denigan uiiji One Waiy Ainova dain Poist Hioc LSiD daipat diliihat sebagai 

berikut: 

Tabel 4.3. Hasil Analisis One Way Anova dan Post Hoc LSD 

Nilai p  

One Way Anova 

Pebandingan 

kelompok 

Nilai p Post 

Hoc LSD 

Keterangan 

0,000 K1 dengan K2 0,000 Ada perbedaan 

 K1 dengan K3 0,000 Ada perbedaan 

 K1 dengan K4 0,000 Ada perbedaan 

 K2 dengan K3 0,000 Ada perbedaan 

 K2 dengan K4 0,000 Ada perbedaan 

 K3 dengan K4 0,000 Ada perbedaan 

 

Berdasarkan Tabel 4.3. Nilai p dari uji One Way Anova adalah 0,000 

(p<0,05%), hipotesis diterima, artinya pada tingkat signifikansi 5% terdapat 

perbedaan kadar IL-1 pada keempat kelompok. Berikutnya dari hasil uji Post Hoc 

LSD didapatkan nilai p sebesar 0,000 pada semua perbandingan kadar IL-1 antar 

dua kelompok, menunjukkan bahwa kadar IL-1 antar dua kelompok semua 

berbeda signifikan. Kadar IL-1 pada kelompok K2-K4 seciara siginifikan liebih 

tiniggi daripiada di K1. Kadar IL-1 di kelompok K3-K4 seicara siginifikan leibih 

renidah daripiada di K2, da in kadar IL-1 di keliompok K4 seciara siginifikan leibih 

rendah dairipada di K3.  
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4.2. Pembahasan  

 Pemberian paparian asaip roikok kretek sebaniyak 3 bataing/hairi selaima 1i4 

hiari pada Tikus Putih Jantan Galur Wistar di kelompok K2 ditujukan untuk 

memperoleh efek negatif paparan asap rokok bagi kesehatan diantaranya yaitu 

mencetuskan proses inflamasi tak terarah yang menjadi akar penyebab munculnya 

penyakit-penyakit kronis (Kumar et al., 2020). Salah satu marker dari inflamasi 

yaitu IL-1. Pada penelitian ini kadar IL-1 pada kelompok K2 didapatkan tertinggi 

dan secara signifikan lebih tinggi daripada di tiga kelompok lainnya. Hasil ini 

membuktikan bahwa paparan asap rokok benar dapat memicu inflamasi tak 

terarah yang ditunjukkan dengan tingginya kadar sitokin proinflamasi IL-1. Bukti 

tersebut relevan dengan pendapat yang menyatakan bahwa IL-1 adalah sitokin 

proinflamasi yang berperan pada munculnya penyakit akibat paparan asap rokok. 

Inflamasi terjadi karena adanya peningkatan radikal bebas oleh paparan asap 

rokok (Kaneko et al., 2019). 

Melalui pemberi ian aiir kielapa muida (Cocos nucifera L.), kadiar IL-1 paida 

Tiikus Puitih Jantan Galur Wistar yang diinduksi asap rokok 3 baiitang/hari selama 

14 hari dapat direduksi. Hasil tersebut tampak dari adanya perbedaan kadar IL-1 

yang signifikan antara kelompok K3 dengan K2. Kadar IL-1 di K3 lebih rendah 

daripada di K2. Reduksi kadar IL-1 oleh air kelapa muda disebabkan adanya 

antioksidan di dalamnya (Rukmini et al., 2017). Zat-zat antioksidan dalam air 

kelapa muda tersebut antara lain asam L-arginin, vitamin C, serta fenol 

(Mohamad et al., 2018; Ziska et al., 2015; Zulaikhah & Sampurna, 2016). L-

arginin bertindak sebagai antioksidan peptida (Li et al., 2018) yang menstimulasi 
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sintesis glutation dan mengaktivasi jalur Nrf2 (Liang et al., 2018). Nrf2 berperan 

sebagai pertahanan sel dalam merespon stres oksidatif (Layal et al., 2015). L-

arginine menghambat oksidasi xantin (XO) dan membantu meningkatkan 

antioksidan endogen (Zulaikhah, 2020). 

Vitamin C dalam air kelapa muda juga me imiliki akitivitas antioiksidan 

dengian caria mendionorkan aitom hidirogen yang berasal dari atom karbon kedua 

atau ketiga untuk menetralkan radikal bebas. Radikal bebas yang diikat dengan 

atom hidrogen dari vitamin C kemudian dioksidasi menjadi asam dehidroaskorbat 

yang dapat diubah kembali menjadi asam askorbat sehingga jumlah elektron yang 

dilepaskan bisa menjadi lebih banyak (Pehlivan, 2017). Fenol dalam air kelapa 

muda berupa katekin dan asam salisilat (Mahayothee et al., 2016). Katekin 

memiliki aktivitas antioksidan lan igsung dain tidiak lanigsung. Secaria langsiung 

dengian ciara memulung ROS dan mengkhelat ion logam, sedangkan secara tid iak 

langisung deingan mengiinduksi enizim-enzim antiioksidan, meinghambat einzim 

prooksidan, dan menghambat jalur pensinyalan terkait stres (Mahayothee et al., 

2016). Asam salisilat bertindak memutus rantai radikal bebas dengan cara 

menstransfer atom hidrogen atau dengan cara mentransfer elektron tunggal diikuti 

dengan transfer proton (Chen et al., 2015). Hasil mengenai efek pem iberian aiir 

keliapa muida dalam menurunkan ka idar IL-1 paida tikius piutih jaintan gailur wiistar 

yaing dipapar asap rokok ini sesuai dengan penelitian sebelumnya bahwa air 

kelapa muda mampu menurunkan radikal bebas dan menurunkan peroksidasi lipid 

pada tikus coba karena mengandung L-arginine (30 mg/dL) dan vitamin C (15 

mg/100 mL) (Anithakumari, 2017). 
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        Efek reduksi kadar IL-1 akibat paparan asap rokok juga ditunjukkan  oleh 

pemberian vitamin E, karena vitamin mampu memanfaatkan kelompok hidroksil 

bebas pada cincin kromanol untuk menangkap radikal bebas  (Wong et al., 2017). 

Vitamin E berperan utama memutus rant iai proises peroksiidasi liipid denigan cara 

mendonorkan satiu atoim H- dari gugus OH pada raidikal beibas sehingiga terbenituk 

radiikal vitaimin E yanig stiabil dain tiidak beirsifat meriusak (Setyawati & Hartini, 

2018). Hasil ini relevan dengan penelitian terdahulu bahwa penggunaan vitamin E 

pada dosis 1,8IU/200 gBB/hari selama 14 hari pada tikus putih jantan galur wistar 

yang dipapar asap rokok dapat menghambat produksi sitokin-sitokin proinflamasi 

seperti TNF-α, IL-6 dan C reactive protein (CRP) pada Tikus Putih Jantan Galur 

Wistar yang dipapar asap rokok (Zulaikhah et al., 2021a). 

          Kadar IL-1 di kelompok K3 masih leibih tingigi dariipada keloimpok K4, 

menunjiukkan bahiwa efektifitas air kelapa muda dalam menuriunkan kadar IL-1 

paida tikius yang dipapar asap rokok masih dibawah efektifitas vitamin E yang 

sudah dikenal manfaat antioksidannya. Kadar IL-1 di kelompok K3 dan K4 masih 

lebih tinggi daripada kadar IL-1 pada K1, menunjukkan bahwa pemberian air 

kelapa muda pada dosis 8 mL/200gBB/hari ataupun vitamin E dalam dosis 1,8 

IU/200gBB/hari belum dapat menghasilkan kadar IL-1 yang setara dengan kondisi 

normal.  

Penelitian ini memiliki keterbatasan yaitu dosis pemberian air kelapa muda 

ataupun vitamin E yang digunakan kurang bervariasi sehingga menyebabkan tidak 

diketahui dosis berapa yang efektif untuk dapat menurunkan kadar IL-1 hingga 

bisa mencapai kadar normal. Keterbatasan lain penelitian ini adalah menguji efek 
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air kelapa muda ataupun vitamin E secara tunggal dan tidak dikombinasikan, 

sehingga tidak diketahui apakah kombinasi antara air kelapa muda dan vitamin E 

dapat berefek sinergis terhadap kadar IL-1 pada tikus yang dipapar asap rokok.  

 

 

  



44 

 

BAB V  

KESIMPULAN DAN SARAN 

 

5.1.  Kesimpulan 

5.1.1. Terdapat pengaruh pemberian air kelapa muda terhadap kadar IL-1 

pada tikus putih jantan galur Wistar yang dipapar asap rokok. 

5.1.2. Rerata kadar IL-1 pada kelompok tikus putih jantan galur Wistar yang 

tidak dipapar asap rokok adalah yang terendah yaitu 0,27 ± 0,03 

pg/mL.  

5.1.3. Rerata kadar IL-1 pada kelompok tikus putih jantan galur Wistar yang 

dipapar asap rokok adalah yang tertinggi yaitu 1,72 ± 0,06 pg/mL.  

5.1.4. Rerata kadar IL-1 pada kelompok tikus putih jantan galur Wistar yang 

dipapar asap rokok dan diberi air kelapa muda dengan dosis 8 

mL/200gBB/hari adalah 1,15 ± 0,03 pg/mL. 

5.1.5. Rerata kadar IL-1 pada kelompok tikus putih jantan galur Wistar yang 

dipapar asap rokok dan diberi air vitamin E dosis 1,8IU/200gBB/ha ri  

0,97 ± 0,04 pg/mL. 

5.1.6. Terdapat perbedaan rerata kadar IL-1 antara kelompok tikus putih 

jantan galur Wistar yang tidak dipapar asap rokok dengan kelompok 

yang hanya dipapar asap rokok ataupun dengan kelompok yang 

dipapar asap rokok dan diberi air kelapa muda maupun vitamin E.  
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5.2. Saran 

Berdasarkan keterbatasan penelitian ini maka saran untuk penelitian 

mendatang yakni: 

5.2.1. Meneliti perbedaan pengaruh berbagai variasi dosis pemberian air 

kelapa muda terhadap kadar IL-1 pada Tikus Putih Jantan Galur 

Wistar yang dipapar asap rokok.  

5.2.2. Meneliti perbandingan pengaruh pemberian air kelapa muda dan 

vitamin E baik secara tunggal maupun kombinasi terhadap kadar IL-1 

pada Tikus Putih Jantan Galur Wistar yang dipapar asap rokok.  
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