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INTISARI

Berdasarkan hasil penelitian menunjukkan bahwa Monosodium Glutamat
(MSG) dapat menurunkan ketebalan tubulus seminiferus, disebabkan peningkatan
kadar glutamat plasma yang bersifat radikal bebas. Vitamin C berfungsi sebagai
antioksidan yang dapat menurunkan radikal bebas sehingga mencegah penurunan
ketebalan tubulus seminiferus. Selama ini belum ada penelitian tentang pengaruh
vitamin C terhadap ketebalan tubulus seminiferus tikus yang diberi MSG. Tujuan
penelitian ini untuk mengetahui pengaruh pemberian vitamin C terhadap
peningkatan viabilitas spermatozoa tikus yang mendapatkan MSG.

Jenis penelitian yang dilakukan merupakan penelitan eksperimental dengan
rancangan “Post Test Only Control Group Design”, menggunakan 25 ekor tikus
galur Wistar berumur 3 bulan, berat badan +200gram, dan dibagi menjadi 5
kelompok secara simple random sampling. Kelompok A diberi aquades,
kelompok B diberi MSG, kelompok C diberi MSG dan vitamin C 9mg/200grBB,
kelompok D diberi MSG dan vitamin C 13,5mg/200grBB, dan kelompok E diberi
MSG dan vitamin C 18mg/200grBB. Pemeriksaan ketebalan tubulus seminiferus
dilakukan setelah 30 hari perlakuan. Data yang diperoleh dianalisis dengan uji
Anova-oneway selanjutnya Post Hoc LSD,

Berdasarkan pemeriksaan didapatkan rerata ketebalan tubulus seminiferus
tertinggi kelompok A (60,6 pm), diikuti kelompok E (48,0 pm), kelompok D
(46,6 pm), kelompok C (45,3 pm), dan terendahi pada kelompok B (42,3 pum).
Hasil uji Anova-oneway yaitu perbedaan secara signifikan dengan nilai D sebesar
0,001. Hasil uji Post Hoc LSD menunjukkan bahwa antara kelompok A dengan
kelompok C, D, atau E berbeda bermakna, sedangkan kelompok B dengan
kelompok C, D, atau E tidak berbeda bermakna.

Dari hasil diatas dapat disimpulkan bahwa ketebalan tubulus seminiferus
dengan pemberian vitamin C dengan dosis 18 mg/200 grBB lebih tinggi daripada
yang tidak diberi vitamin C pada tikus yang mendapatkan MSG, tetapi
peningkatan ini tidak signifikan secara statistik.

Kata kunci : Monosodium Glutamat (MSG), vitamin C, dan ketebalan
tabulus seminiferus



BAB I

PENDAHULUAN

1.1 Latar Belakang

Infertilitas adalah masalah yang sering timbul pada pasangan yang
telah menikah. Definisi infertilitas adalah ketidakmampuan pasangan
suami-istri dalam masa 12 bulan berturut-turut tak menghasilkan
kehamilan atau melahirkan bayi hidup meski dengan sanggama teratur
tanpa pemakaian kontrasepsi. (Jacoeb, 2008). Infertilitas dipengaruhi
oleh beberapa faktor diantaranya adalah oligospermia (Vithar,2007).
Oligospermia itu sendiri dipengaruhi oleh adanya gangguan koordinasi
pada otak dan testis akibat dari jumlah glutamat yang berlebihan.
Penelitian oleh Susanto (1987) menyatakan bahwa terjadi kerusakan
berat pada sel neuron hipotalamus anak tikus karena pemberian MSG
(Monosodium Glutamat) per oral. Hal tersebut memungkinkan
menurunya proses spermatogenesis sehingga mengecilkan tebal lapisan
tubulus seminiferus. Pada penelitian yg dilakukan oleh Shahida P, 2005
menunjukan adanya pengaruh pemberian vitamin C dalam jangka waktu
lama akan menghambat kerusakan neuron karena toksisitas glutamat.
Akan tetapi pengaruh vitamin C terhadap penurunan ketebalan tubulus

seminiferus akibat toksisitas glutamat belum terbukti.

Penggunaan MSG sebagai bahan penyedap masih banyak
dilakukan di Indonesia. Survey terhadap 57 ibu rumah tangga, 94,7%



selalu menggunakan MSG sebagai penyedap masakan (Rofidah,2006).
Banyaknya penggunaan MSG dalam waktu lama diduga kuat dapat
menyebabkan gangguan spermatogenesis dan  berakibat pada
menurunnya ketebalan lapisan sel spermatogonia pada tubulus
seminiferus. Padahal, belum banyak alternatif yang ada untuk
riengurangi akibat dari efek toksik MSG. Apabila penelitian inii berhasil,
maka vitamin C dapat digunakan sebagai alternatif untuk mencegah

penipisan dari tubulus seminiferus akibat pemakaian MSG.

Vitamin C merupakan anti oksidan penting untuk menghadapi
toksisitas glutamat. Namun, pemakaiannya saat ini lebih banyak
ditujukan pada kecantikan dan keindahan kulit. Untuk itu, perlu
dilakukan penelitian menggunakan vitamin  C dalam mernicegah
penurunan ketebalan tubulus seminiferus pada tikus yang telah diberi
MSG. Jika penelitian ini berhasil, pemanfaatan vitamin C tidak lagi
hariya sebagai pemelihara kecantikan kulit tetapi juga sebagai alternatif
pencegah penurunan ketebalan tubulus seminiferus akibat toksisitas

MSG.

Pemakaian Monosodium glutamat (MSG) dalam dosis yang
berlebih dapat meningkatkan lipid peroksidase (Pushpa,2008). Lipid
peroksidasi mieriyebabkan penurunan sekreési GnRH (gonadotropin
releasing hormone). Sechingga berpengaruh terhadap penurunan
rangsangan LH (Luteinizing hormone) dan FSH (Follicle stimulating
hormone) (Kulkarni dkk, 2009). Hormon FSH berfunigsi urituk



merangsang pembentukan sperma secara langsung. Serta merangsang sel
sertoli untuk menghasilkan ABP (dndrogen Binding Protein) untuk
memacu spermatogonium untuk melakukan spermatogenésis. Apabila
spermatogenesis terganggu, maka jumlah sel spermatogonia yang
dihasilkan pun akan menurun. Penurunan jumlah sel spermatogonia akan
mengakibatkan peénurunan ketébalan tubulus seminiferus. Vitaniin C
dapat bereaksi secara langsung dengan menerima electron tunggal dari
radikal bebas superoksida yang terbentuk dari sisa metabolisme lipid
peroksida (Mark,2000). Dengan cara tersebut radikal bebas dapat
dinetralkan, sehingga penipisan ketebalan lapisan tubulus seminiferus
dapat dicegah. Dengan demikian maka dapat diasumsikan bahwa
Vitamin C dapat mencegah toksisitas akibat glutarat. Dan pada
penelitian ini akan dibuktikan apakah vitamin C dapat mempengaruhi

efek toksisitas glutamat pada ketebalan tubulus seminiferus.

1.2 Perumusan Masalah
Dari hal yang telah diuraikan, maka dapat dirumuskan
permasalahan : “Apakah pemberian vitamin C berpengaruh terhadap
ketebalan tubulus seminiferus tikus wistar jantan dewasa yang diberi

monosodium glutamat?”



1.3 Tujuan Penelitian

1.4.1 Tujuan Umum
Untuk mengetahui pengaruh pemberian vitamin C terhadap ketebalan
tubulus seminiferus tikus wistar jantan dewasa yang telah diberi
monosodium glutamat.

14.2 Tujuan Khusus
Untuk mengetahui tingkat ketebalan tubulus seminiferus dengan
pemberian vitamin C lebih tinggi dari pada yang tidak diberi vitamin C

pada tikus wistar janitan dewasa yang telah diberi monosodium glutariat.

1.4 Manfaat Penelitian

1.4.1 Manfaat Bagi Perkembangan Iimu Pengetahuan
Menjelaskan baliwa vitariin C bermanfaat mencegah penurunan
ketebalan tubulus seminiferus yang disebabkan oleh pengaruh pemberian
Monosodium Glutamat.

1.4.2 Manfaat Praktis
Di Bidang reproduksi, vitamin C dapat dimanfaatkan sebagai obat untuk
meéncegah penurunan  ketebalan tubulus seminiferus akibat dari

Monosodium glutamat.



BABII
TINJAUAN PUSTAKA
2.1 Infertilitas
2.1.1 Definisi

Infertilitas adalah masalah yang sering timbul pada pasangan yang
telah menikah. Definisi infertilitas adalah ketidakmampuan pasangan
suami-istri dalam masa 12 bulan berturut-turut tak menghasilkan
kehamilan atau melahirkan bayi hidup meski dengan sanggama teratur
tanpa pemakaian kontrasepsi. (Jacoeb, 2008).

2.1.2 Infertilitas pada Pria

Faktor infertilitas pada pria menempati angka sekitar 40 persen dari
pasangan suami istri yang tidak subur. Tragisnya, 50 persen pria yang
tidak subur penyebabnya masih belum diketahui. Pemeriksaan pria
dapat diawali dengan riwayat, khususnya pola hidup seperti seringnya
berada dalam lingkungan suhu yang relatif panas, terpapar penyinaran
atau radiasi, penggunaan obat-obat tertentu, peminuin minuman Kkeras,
kecanduan rokok, nutrisi yang kekurangan elemen-clemen sperma dan
vitamin tertentu, serta penyakit infeksi tertentu. Ketidaksuburan pria
juga bisa jadi karena disfungsi seksual, gangguan ejakulasi, dan
gangguan orgasme Termasuk ke dalam gangguan ejakulasi atau
keluamya cairan saat hubungan suami istri adalah tidak mampu
mengeluarkan cairan ejakulasi, ejakulasi dini, ejakulasi dengan jumlah

cairan yang sangat sedikit. Ejakulasi berbalik adalah keluamya cairan



sperma yang berasal dari saluran kencing bagian belakangdari kandung
kemih. Menyebabnya bisa karena kelainanalat anatomi, saraf, kelainan
getah bening tertentu, kencing manis, atau psikis/mental dari pria yang
bersangkutan atau tidak diketahui. Keadaan ini patut diduga apabila
cairan ejakulasi teramat minim, yaitu kurang dari 1 fi cc atau kering
tanpa cairan ¢jakulasi yang dikeluarkan saat hubungan suami istri.
Selain itu, untuk mengetahui ada tidaknya ejakulasi yang berbalik
dapat dilihat melalui proses mastrurbasi (akan tampak tempat keluamya
cairan tersebut), ditentukan melalui analisis laboratorium cairan
ejakulasi, atau menggunakan USG yang khusus untuk pemeriksaan alat
kelamin. Pada umumnya, pengobatan kelainan ini melalui operasi jika
terapi medis tidak membawa hasil. Keadaan ejakulasi dini biasa
disebabkan oleh gangguan kerusakan atau gangguan saraf-saraf
simpatik ataupun motorik di daerah kelamin. Jadi dapat bersifat
biologis ataupun bersifat psikologis. Secara teoritis keadaan ini dapat
diobati, tetapi praktisnya masih sulit disembuhkan. Kelainan fungsi
hubungan suami istri, khususnya dari pria (yang memicu terjadinya
infertilitas) bisa disebabkan oleh ketidakharmonisan hubungan suami
istri yang pada ujungnya mengakibatkan rasa kurang percaya diri saat
melakukan hubungan suami istri. Kecemasan atau kekhawatiran
terhadap salah satu pihak, kurangnya pengertian mengenai apa itu
hubungan suami istri serta perbedaan sosial antara partner yang

bersangkutan bisa memicu terjadinya ejakulasi dini 23%,



disfungsiereksi 61%, dan  kombinasi keduanya 16%. Kelainan
hubungan suami istri yang juga memengaruhi proses kesuburan adalah
masalah orgasme. Bisa jadi svami tidak pernah orgasme atau
anorgasme primer dan ejakulasi padahal fungsi ereksi baik. Hal ini
sangat dimungkinkan karena faktor psikologis, gangguan saraf serta
biologis. Namun demikian, infertilitasnya sangat bergantung pada

lamanya pasangan menikah dan tidak mempunyai anak. (Biben,2010)

2.2 Testis
2.2.1 Anatomi dan Fisiologi

Testis pria dewasa berbentuk bulat dengan volume rata rata 13,8-
23,4 ml. Panjang rata rata adalah 4,6 cm (3,6-5,5cm) dan lebar rata rata
adalah 2,6 (2,1-3,2¢m) (greenspan,1998). Testis terbentuk dari
lengkungan lengkungan tubulus seminiferus yang bergelung, dan
dinding nya merupakan tempat pembentukan spermatozoa dari sel sel
germinatifum primitif. Kedua ujung masing masing lekukan disalurkan
ke dalam duktus pada epididimis. Di antara tubulus tubulus testis
terdapat sarang sarang sel yang mengandunggranula lemak, sel leydig
yg menghasilkan testosteron ke dalam aliran darah. Arteri spermatika
ke testis bergelung gelung, dan darah yang mengalir di dalamnya sejajar
tapi berlawanan arah dengan dengan darah di dalam pleksus
pampiniformis vena spermatika.susunan anatomik ini memungkingkan

pertukaran arus balik panas dan testosteron.



Fungsi sistem reproduksi pria diatur melalui “mekanisme umpan
balik antara otak dan testis”. Dimulai dari kelenjar hipotalamus yang
mempengaruhi  hipofisis melalui GnRH (Gonadotropin Releasing
Hormone). Hormon ini, mempengaruhi kelenjar hipofisis untuk
menghasilkan FSH dan LH. Hipotalamus akan mempengaruhi hipofisis
dan selanjutnya mempengaruhi testis, keadaan ini lebih sering dikenal
dengan “poros otak testis”. Di dalam testis, poros bercabang menjadi
dua, yaitu ke arah sel leydig dan sel sertoli. LH akan mempengaruhi sel
leydig dan FSH akan mempengarubi sel sertoli. (Tjokronegoro, 2000)

2.2.2 Tubulus Seminiferus

Tubulus seminiferus merupakan bagian utama dari testis dan
bertanggung jawab atas produksi sekitar 30 juta spermatozoa per hari
selama masa reproduksi pria (sejak puber sampai meninggal). Di dalam
setiap testis terdapat hampir 200 meter tubulus seminiferus, dan struktur
ini bertanggung jawab atas 80-90% massa testis. Tubulus seminiferus
pada orang dewasa rata rata berdiameter 165um dan terdiri dari sel
sertoli dan sel benih. Sel sertoli melapisi membran basalis dan
membentuk svatu ikatan yang kuat dengan sel sertoli lainnya
(Greenspan,1998).

Tubulus seminiferus mengandung berderet deret sel sel yang
menghasilkan gamet dan sel sertoli, yang menyokong sel sel penghasil

gamet (Jhohnson,1994). Tubulus seminiferus terdiri atas sejumlah besar



sel epitel germinal yang disebut spermatogonia, terletak dalam 2 sampai
3 lapisan sepanjang batas luar epitel tubulus (Guyton,1997).

Tubulus seminiferus dibungkus ol¢h suatu membrana basalis yang
tebal, selanjutnya dikelilingi oleh 3 sampai 4 lapis sel sel gepeng.
Dengan mikroskop elektron, sel sel gepeng ini mempunyai struktur
sangat halus yang menyerupai otot polos. Diduga sel ini kontraktil dan
disebut sel mioid. Dalam membrana basalis, tubulus seminiferus
dibatasi oleh epitel berlapis yang disebut epitel seminiferus. Epitel ini,
terdiri atas 2 jenis sel yaitu sel sertoli (penyokong) dan sel
spermatogenik. Sel spermatogenik ini terdiri atas spermatogonia,
spermatosit primer, spermatosit sekunder, spermatid, dan spermatozoa
(Gernieser,1994).

Tubulus seminiferus akan bermuara ke dalam  suatu jaringan
anastomosis yang disebut refe festis. Di sini spermatozoa akan diangkut
melalui duktuli eferen ke dalam duktus tunggal yang disebut epididimis
oleh tekanan cairan testis, gerak silia dan kontraksi duktuli eferen.
Spermatozoa yang disimpan di epididimis kemudian masuk ke dalam
vas deferens, yaitu suatu saluran berotot yang akan mendorong isiniya
melalui gerak peristaltik menuju duktus ejakulatorius. Dan berakhir

pada uretra prostatika (greenspan,1998)
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2.2.3 Sperma
2.2.3.1 Definisi
Spermatozoa adalah sel germinal jantan matang yang merupakan hasil
khusus dari testis (Dorland, 2007). Bagian utama dari massa testis
adalah tubulus seminiferus yang bertariggung jawab atas produksi
spermatozoa (Greenspan & Baxter,2006).
2.2.3.2 Spermatogenesis

Spermatogenesis terjadi di dalam tubulus seminiferus sebagai akibat
dari rangsangan hormone reproduksi. Tubulus seminferus terdiri atas
sel epitel germinal yang discbut spermatogonia. Spermatogonia akan
terus berproliferasi untuk memperbanyak diri, dan sebagiannya
berdiferensiasi menjadi sperma.

Pada tahap pertama dari spermatogeneésis, spermatogonia primitive
berkumpul tepat di tepi membrane basal dari epitel germinativum,
disebut spermatogonia tipe A, kemudian membelah 4 kali menjadi 16
sel, yaitu spermatogonia tipe B. setelah itu akan mieénuju kearah sentral
diantara sel sertoli sehingga secara tidak langsung akan terbungkus oleh
prosesus sitoplasma dari sel sertoli. Dalam waktu rata-rata 24 hari,
spermatogonia akan menjadi spermatosit primer. Kemudian akan
bermiosis menjadi spermatosit sekunder yang telah mempunyai
kromosom haploid. Spermatosit sekunder selanjutnya akan menjadi
spermatid. Spermatid akan dipelihara oleh pembungkus dari sel sertoli

dengan tujuan menghilangkan beberapa sitoplasmanya, mengatur
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kembeali bahan kromatin dari inti spermatid sehingga terbentuk inti yang
padat, dan mengumpulkan sisa sitoplasma dan membrane sel pada salah
satu ujung dari sel untuk membentuk ekor. Proses keseluruhan
spermatogenesis membutuhkan sekitar 64 hari. Sperma membutuhkan
waktu beberapa hari untuk melewati epididimis yang panjangnya 6
meter setelah terbentuk dalam tubulus seniiniferus. Sperma yang
bergerak dari tubulus seminiferus dan dari bagian awal epididimis
adalah sperma yang tidak motil dan tidak dapat membuahi ovum.Akan
tetapi, setelah sperma berada dalam epididimis selama 18-24 jam,
sperma memiliki kemampuan normalitas. Fisiologi sperma yang
matang mempunyai kecepatan gerak kira-kira 1-4 mm/menit melalui
medium cairan karena adanya gerakan flagel. Spermia yang normal
cenderung bergerak lurus daripada gerakan berputar-putar. Sperma
tergolong abnormal jika kepalanya besar, kecil, runcing atau bengkok
dan lehernya keriting atau dobel. Pada morfologi yang normal tidak
didapatkan kelainan bentuk. Namun jika bentuk normal dijumpai
kurang dari 30% maka termasuk teratozoospermia. (Guyton, 1997).
2.3 Vitamin C
2.3.1 Definisi

Vitamin C adalah suatu asam organic dan terasa asam, tetapi tidak
berbau. Ia berbentuk seperti kristal putih. Dalam larutan, vitamin C
mudah rusak karena oksidasi oleh oksigen dari udara, tetapi lebih stabil
bila terdapat dalam bentuk kristal kering (Soediaoetama,2000).
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Fungsi

Fungsi utama dari vitamin C adalah menghasilkan kolagen, yang
dibutuhkan untuk pembentukan jaringan, tendon dan Kkartilago,
sehingga vitamin C sangat berperan dalam penyembuhan luka,
mempertahankan dinding kapiler pembuluh darah dan memelihara
kesehatan gusi (Kirschmann,2007).

Fungsi utama yang lainnya dari vitamin C di dalam tubuh bersangkutan
dengan sifat alamiahnya sebagai antioksidan (Soediacetama,2000).
Sebagai zat penyapu radikal bebas, vitamin ini dapat bereaksi secara
langsung dengan menerima electron funggal dari superoksida dan
berbagai hydrogen peroksida lemak (Marks,2000). Disamping itu
vitamin C dapat meregenerasi vitamin E kembali, dari bentuk o
tokoferol radikal menjadi bentuk yang aktif yaitu o tokoferol
(Hariyatmi,2004).

Sumber dan Metabolisme

Sumber vitamin C di dalam bahan makanan terutama buah — buahan
segar dan dengan kadar yang lebih rendah terdapat juga di dalam
sayuran segar (Purnomo,2004). Sumber utama berasal dari : kiwi,
strawberry, lemon, jeruk, bayam, brokoli, asparagus, dil
(Stipanuk,2000). Di dalam buah, vitamin C terdapat dengan konsentrasi
tinggi di bagian kulit buah, agak lebih rendah terdapat di dalam daging

buah dan lebih rendah lagi di dalam bijinya (Purnomo,2004).
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Absorbsi dari vitamin C terjadi pada membrane mukosa rongga mulut,
dan usus halus. Sekitar 70% sampai 90% dari vitamin di absorbsi dari
asupan makanan sehari — hari. Ekskresi melalui ginjal. Konsentrasi
terbanyak ditemukan pada kelenjar adrenal, sel darah putih, mata dan
otak (Wardlaw, 2004).
2.4 Monosodium Glutamat (MSG)
2.4.1 Definisi
Monosodium glutamat (MSG) adalah salah satu bahan tambahan
makanan yang digunakan untuk menghasilkan flafour atau cita rasa
yang lebih enak dan lebih nyaman ke dalam masakan (Lutfi,2009).
2.4.2 Penggunaan MSG

Penggunan vetsin (MSG) dalam beberapa jenis makanan bayi yang
dipasarkan dalam bentuk bubur halus, yang dikenal sebagai baby Foods
sesungguhnya dilakukan hanya untuk memikat konsumen (ibu-ibu) oleh
rasa lezat. Sedangkan pengaruhnya terhadap makanan, vetsin tidak akan
menambah gizi maupun selera makan bagi bayi karena bayi tidak
begitu peduli oleh rasa (Lutfi,2009). Survey yang dilakukan dengan
wawancara pada 57 ibu yang memiliki bayi. Hasil penelitian
menunjukkan sebagian besar (94,74%) responden menggunakan MSG
setiap memasak dalam bentuk kaldu karena lebih praktis. Sebagian
besar (62,96%) menggunakan MSG dengan tujuan agar masakan lebih
enak, sedangkan cara penggunaannya dengan menaburkan MSG saat

masakan masih di atas kompor dengan dosis yang aman. Sebagian besar
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(68,52%) telah menggunakan MSG lebih dari tiga tahun dan tidak tabu

bahan alternatif pengganti MSG (Rofidah,2006).

2.4.3 Efek Toksik
Beberapa penelitian menyebutkan MSG dapat menyebabkan timbulnya
berbagai masalah kesehatan seperti kegemukan, kerusakan otak,
kerusakan sistem syaraf, depresi, sampai kanker. Hal tersebut
dikarenakan glutamat yang ada dalam makanan segar seperti daging
dan beberapa sayuran ada dalam begtuk terikat dengan asam amino lain
membentuk protein. Sedangkan glutamat dalam bentuk bebas seperti

MSG merupakan senyawa exitotoxin atau beracun.

Dari hasil penelitian dokter Alney dari fakultas Kedokteran Universitas
Washington, St. Louis pada tahun 1969 menunjukkan bahwa
penggunaan vetsin dalam dosis yang tinggi (0,5 mg/kg berat badan
setiap hari atau lebih) diberikan sebagai makanan kepada bayi-bayi
tikus putih menimbulkan kerusakan beberapa sel syaraf di dalam bagian
otak yang disebut Hypothalamus. Bagian otak inilah yang bertanggung
jawab menjadi pusat pengendalian selera makan, suhu dan fungsi

lainnya yang penting.

MSG juga sering dikait-kaitkan dengan masalah kanker. Dokter
Blaylock seorang dokter ahli bedah otak dalam artikel "Health and
Nutrition Secrets” menyebutkan, glutamat bebas dan sényawa

excitotoxin lainnya (seperti aspartame dalam soft drink) dapat
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menghasilkan jumlah radikal bebas yang sangat banyak dalam jaringan
tubuh. Jika radikal-radikal bebas ini terus-menerus membombardir
DNA, maka gen kanker akan teraktivasi dan menimbulkan kanker.
Walaupun di dalam tubuh sudah terdapat enzim yang berfungsi
menangkap dan menetralisasi radikal bebas tersebut, tetap saja
kemungkinan ini akan lebih mudah terjadi bila gen orang tersebut
mudah terserang kanker, sistem kekebalan tubuhnya rendah, dan pola

hidup tidak sehat.

Berdasarkan hasil penelitian yang dilakukan dr. John Alney dari
fakultas kedokteran Universitas Woshington, St. Louis (1969),
menyebutkan bahwa penggunaan MSG dalam dosis tinggi (0,5 mg/kg
BB) setiap hari diberikan sebagai makanan kepada bayi-bayi tikus putih
menimbulkan kerusakan didalam bagian otak yaitu hipotalamus.
Kerusakan pada hipotalamus menyebabkan sekresi GnRH menurun
(Nizamudin, 2000). Jika sekresi GnRH menurun maka produksi FSH
dan LH juga akan mengalami penurunan. FSH mempengaruhi sel
sertoli untuk mengeluarkan ABP (Androgen Binding Protein) yang
akan meningkatkan testosteron yang berguna untuk spermatogenesis
(Greenspan, 2006). Penurunan jumlah sel spermatogonia akan
mengakibatkan penurunan ketebalan lapisan sel spermatogonia pada

tubulus seminiferus.
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2.5 Mekanisme vitamin C melawan MSG schingga berpengaruh terhadap
ketebalan tubulus seminiferus

MSG setelah dikonsumsi akan menjadi glutamat plasma yang beredar
di pembuluh darah. Glutamat plasma yang berlebihan akan
meningkatkan lipid peroksidase (Pushpa,2008). Reaksi pembentukan
lipid peroksidase menghasilkan sisa pasokan radikal bebas yang
merusak organ tubuh (Murray,2003). Mekanisme di atas dapat terjadi
pada sel yang ada di Hipotalamus. Kerusakan sel pada hipotalamus
akan menyebabkan terjadinya gangguan sekresi GnRH (Gonadotropin
Relasing Hormone) (Nizamudin,2000). Sedangkan GnRH adalah
hormon yang akan mempengaruhi Hipofisis dalam memproduksi LH
dan FSH. LH akan mempengaruhi sel leydig untuk memproduksi
testosteron. FSH akan mempengaruhi sel sertoli untuk mengeluarkan
ABP (Androgen Binding Protein) untuk memacu spermatogonium
untuk melakukan spermatogenesis (Greenspan,1988).  Apabila
spermatogenesis  terganggu, maka jumlah sel spermatogonia yang
dihasilkan pun akan menurun. Penurunan jumlah sel spermatogonia
akan mengakibatkan penurunan ketebalan tubulus seminiferus. Vitamin
C dapat bereaksi secara langsung dengan menerima electron tunggal
dari radikal bebas superoksida yang terbentuk dari sisa metabolisme
lipid peroksida. (Mark,2000) Dengan cara tersebut radikal bebas dapat
dinetralkan sehingga penipisan lapisan sel spermatogonia dapat
dicegah.



17

2.6 Uraian Hewan Percobaan
Tikus putih galur wistar lebih cepat menjadi besar, tidak
memperlihatkan  perkawinan musiman dan  lebih  mudah
berkembangbiak. Tikus putih galur wistar menjadi dewasa dalam waktu
40 — 60 hari dengan berat kurang lebih 200 gram. Laju pertumbuhan
akan menurun setelah umur 100 hari, tetépi pertumbuhan akan tetap
berlangsung. Sedangkan umur rata-ratanya adalah 700 hari. Tikus putih
galur wistar pada subyek penelitian ini dapat diklasifikasikan sebagai
berikut :

e Kingdom : Animalia

e Phylum  :Chordata

e Kelas : Mamalia
e Ordo : Dentia
e Famili : Muridae

e Subfamili : Murinee
e Genus : Rattus
e Spesies : Rattus norvegicus
Pada penelitian ini dipergunakan tikus putih galur wistar jantan dewasa

karena mudah didapat dan mudah ditangani. (Brown Rat, 2008)
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2.8 Kerangka Konsep

MSG
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2.9 Hipotesis

KETEBALAN TUBULUS
SEMINIFERUS

Tingkat ketebalan tubulus seminiferus dengan pemberian vitamin

C lebih tinggi dari pada yang tidak diberi vitamin C pada tikus wistar

jantan dewasa yang telah diberi monosodium glutamat.



BAB II1

METODE PENELITIAN

3.1 Jenis dan Rancangan Penelitian
Jenis penelitian yang dilakukan merupakan penelitian eksperimental

dengan rancangan Post Test Only Control Group Design.

3.2 Variabel dan Definisi Operasional
3.2.1. Variabel
3.2.1.1. Variabel bebas
Variabel bebas dalam penelitian ini adalah Vitamin C
3.2.1.2. Variabel tergantung
Variabel tergantung dalam penelitian ini adalah ketebalan tubulus
seminiferus tikus putih galur wistar jantan dewasa yang

mendapatkan Monosodium glutamat (MSG).

3.2.2. Definisi Operasional
3.2.2.1. Vitamin C
Vitamin C yang digunakan adalah vitamin C serbuk yang diencerkan
dengan akuadest karena vitamin C termasuk vitamin yang arut dalam air.
Yang terbagi dalam dosis 9 mg dalam 3 ml aquades, 13,5 mg dalam 3 ml

aquades, dan 18 mg dalam 3 ml aquades.

Skala Rasio

20
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3.2.2.2. Tebal Tubulus Seminiferus
Ketebalan Tubulus Seminiferus adalah tebal lapisan sel spermatogonia
dan sel sertoli pembentuk lapisan tubulus seminiferus mulai dari
membran basalis sampai lapisan spermatid. Lapisan ini diukur dengan

menggunakan mikrometer.

Skala Rasio

3.3 Pepulasi dan Sampel

3.3.1 Populasi Penelitian
Hewan coba yang digunakan yaitu tikus putih galur wistar jantan dewasa
yang berjenis kelamin jantan dengan berat badan + 200 gram, sehat dan
berumur + 3 bulan.

3.3.2 Sampel Penelitian

Hewan coba yang digunakan 25 ekor tikus putih jantan galur wistar
yang dibagi menjadi lima kelompok, masing-masing terdiri dari 5 ekor
sampel yang diambil secara random. Besar sample ini berdasarkan pada
ketentuan WHO yang menyebutkan batas minimal hewan coba yang
digunakan dalam penelitian eksperimental 5 ekor tiap kelompok
penelitian (WHO, 1993). Pengambilan sampel secara random dengan
sistem pengundian (sampel random sampling) dimaksudkan agar setiap
tikus tersebut mempunyai kesempatan sama untuk menjadi sampel dalam

penelitian (Notoatmojo, 2005). Sistem pengundian dilakukan dengan cara
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mengundi gulungan kertas sejumlah sampel yang didalamnya tertuliskan
nomor sampel yang akan dipasangkan dengan kertas yang bertuliskan
nomor di punggung tikus. Yang seterusnya digunakan untuk menentukan
tikus yang akan masuk ke kelompok A,B,C,D atau E.
3.3.2.1. Kriteria inklusi

1. Jenis kelamin tikus jantan,

2. Umur tikus 3 bulan

3. Berat badan + 200 gram

4. Sehat pada penampilan luar :

1. Banyak gerak,

2. Makan dan minum normal,

3. Tidak ada luka atau cacat. (Kusumawati, 2005).

3.4 Instrumen dan Bahan Penelitian
3.4.1 Instrumen Penelitian

1. Kandang tikus lengkap dengan tempat pakan dan minumnya,

2. Timbangan tikus Nigushi Scale,

3. Sonde oral,

4. Alat untuk pengambilan cauda epididimis sampai ampula vas deferent,

antara lain :
e gunting kecil,
® pinset,

e pinset sirurgis, dan



pisau silet.
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Mikroskop cahaya dengan lensa okular pembesaran 10x dan lensa

obyektif pembesaran 10x dan 40x.
Mikrotom
Mikrometer

Gelas objek untuk pembuatan sediaan

3.4.2 Bahan Penelitian

1.

Hewan percobaan : tikus

Usia : 3 bulan
Berat badan : % 200 gram

Jenis kelamin : jantan

Strain : wistar

Makanan dan minuman tikus,

Monoscdium glutamat,

Vitamin C (tablet),

Aquades,

Eter untuk mematikan tikus

Larutan Formalin untuk fiksasi testis

Zat pewarna PAS - Hematoksilin
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3.5 Cara Penelitian
Menimbang masing-masing berat badan tikus. Tikus yang digunakan
adalah tikus putih galur wistar jantan, umur 3 bulan dengan berat badan +
200 gram (Kusumawati, 2005). Membagi hewan coba menjadi 5
kelompok perlakuan. Masing-masing kelompok terdiri dari 5 ekor tikus
yang diambil secara random (Notoatmojo, 2005). Sehingga jumlah tikus
yang digunakan untuk hewan coba berjumlah 25 ekor. Menempatkan
tikus pada kandang sejumlah 5 ekor tiap kandang. Memberi makanan dan
minuman pada semua hewan coba dan memberi perlakuan setiap hari

sebanyak satu kali selama 30 hari.
Memberi perlakuan pada masing-masing kelompok, yaitu :

e Kelompok A: kelompok kontrol, diberi 3ml aquades.

¢ Kelompok B: kelompok perlakuan 1, diberi larutan MSG peroral dengan
dosis sebesar 21,6 mg/200grBB tikus dalam 3 ml aquades.

¢ Kelompok C : kelompok perlakuan 2, diberi larutan MSG peroral dengan
dosis sebesar 21,6 mg/200grBB tikus bersama dengan 9mg/200grBB
tikus vitamin C dalam 3 ml aquades.

e Kelompok D : kelompok perlakuan 3, diberi larutan MSG peroral
dengan dosis sebesar 21,6 mg/200grBB tikus bersama dengan

13,5mg/200grBB tikus vitamin C dalam 3 ml aquades.
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¢ Kelompok E : kelompok perlakuan 4, diberi larutan MSG peroral dengan
dosis sebesar 21,6 mg/200grBB tikus bersama dengan 18mg/200grBB
tikus vitamin C dalam 3 ml aquades.
Membunuh semua hewan coba dengan pembiusan eter pada hari ke 31
setelah 30 hari mendapat perlakuan (Nizamuddin, 2000). Setelah itu

testis kanan dan kiri diambil lalu dilakukan proses pembuatan sediaan.

3.6 Tempat dan Waktu Penelitian
Perlakuan terhadap hewan coba dilakukan di Laboratorium Biologi

Fakultas Biologi Universitas Negeri Semarang sclama 30 hari.

3.7 Analisis Hasil
Data dari hasil pengukuran ketebalan tubulus seminiferus, dilakukan uji
normalitas dengan menggunakan Shapiro wilk dan di uji homogenitas
dengan Levene test. Data yang normal dan homogen dianalisis dengan uji
parametrik One Way Anova dan dilanjutkan dengan analisis post-hoc test

uji statistic LSD.
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: kelompok kontrol, diberi 3ml aquades.

: kelompok perlakuan 1, diberi larutan MSG peroral
dengan dosis sebesar 21,6 mg/200grBB tikus dalam 3 ml

aquades.

: kelompok perlakuan 2, diberi larutan MSG peroral
dengan dosis sebesar 21,6 mg/200grBB tikus bersama
dengan 9mg/200grBB tikus vitamin C dalam 3 ml

aquades.

: kelompok perlakuan 3, diberi larutan MSG peroral
dengan dosis sebesar 21,6 mg/200grBB tikus bersama
dengan 13,5mg/200grBB tikus vitamin C dalam 3 ml

aquades.

: kelompok perlakuan 4, diberi larutan MSG peroral
dengan dosis sebesar 21,6 mg/200grBB tikus bersama
dengan 18mg/200grBB tikus vitamin C dalam 3 ml

aquades.



BAB IV
Hasil dan Pembahasan

5.1 Hasil

Penelitian ini dilakukan dengan rancangan penelitian eksperimental
sederhana Post Test Only Control Group Design, menggunakan sampel
sebanyak 25 ekor tikus putih galur Wistar jantan dewasa. Sampel dibagi
dalam 5 kelompok yaitu kelompok 1, 11, II1, IV, V, tiap kelompok terdiri
dari 5 ekor tikus. Tikus yang digunakan mempunyai kriteria umur + 3
bulan, berat badan + 200 gram, dan sehat dari pengamatan luar. Sebelum
penelitian dilakukan penimbangan berat badan tikus, penimbangan berat
badan berfungsi untuk mengetahui berat badan yang adekuat pada tiap
kelompok. Hasil berat badan tikus tertinggi 209 gr dan terendah 200,3 gr.
Rerata berat badan tikus tiap kelompok seperti pada tabel 1, sedangkan
berat badan tikus dapat dilihat secara lengkap pada lampiran 4.

Tabel 1. Rerata berat badan tikus (gram)

Kelompok g ,?lir:: s + Standart Deviasi
I 204,20 +2,9757
I 204,76 +2,8430
I 205,88 +=2,8718
v 204,70 +1,6324
A\ 202,32 +2,0166

28
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Berdasarkan tabel 1 terdapat perbedaan rerata berat badan tikus
setiap kelompoknya, maka untuk menentukan apakah perbedaan tersebut
bermakna atau tidak, perlu dilakukan uji statistik, yaitu uji normalitas
(Shapiro Wilk) dan uji homogenitas (Levene Test). Hasil yang diperoleh
dari kedua uji tersebut adalah distribusi data normal dan homogen
dengan besar nilai p > 0,05 (lampiran 5). Dengan demikian uji statistik
yang digunakan adalah analisis varian satu arah (4nova-one way)
(lampiran 5). Berdasarkan uji statistik tersebut dapat diketahui bahwa
berat badan tiap kelompok tidak berbeda secara signifikan dengan nilai p

sebesar 0,295.

Hasil pemeriksaan ketebalan tubulus seminiferus dilakukan setelah
perlakuan selama 30 hari. Hasil pemeriksaan ketebalan tubulus
seminiferus tersebut tertera dalam lampiran 6 dan hasil rerata ketebalan

tubulus seminiferus tertera dalam tabel 2.

Tabel 2. Rerata ketebalan tubulus seminiferus (um)

Rerata ketebalan
Kelompok + Standar Deviasi
tubulus seminiferus (um)
A 60,6 +5,34
B 42,3 +10,17
C 45,3 *2,17
D 46,6 +4,24
E 48,0 +5,32
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Berdasarkan data rerata ketebalan tubulus seminiferus di atas,
dapat diketahui rerata ketebalan tubulus seminiferus tertinggi pada
kelompok A (60,6 pm), diikuti kelompok E (48,0 pm), kelompok D
(46,6 pm), kelompok C (45,3 pm), dan terendah pada kelompok B (42,3

um).

Untuk mengetahui adanya signifikasi perbedaan ketebalan tubulus
seminiferus setelah perlakuan pada kelima kelompok maka dilakukan uji
statistik. Hasil yang diperoleh dari uji normalitas (Saphiro-wilk) dan vji
homogenitas (Levene fest) yang dilakukan adalah distribusi data normal
dan homogen dengan besar nilai p > 0,05 (Lampiran 7), maka uji statistik
yang digunakan adalah analisis varian satu arah (Anova-oneway).
Berdasarkan hasil uji statistik analisis varian satu arah (Anova-oneway)
diketahui adanya perbedaan ketebalan tubulus seminiferus yang
bermakna diantara kelompok dengan nilai p sebesar 0,001 (Lampiran 7).
Adanya perbedaan ketebalan tubulus seminiferus ini menunjukkan efek

pemberian vitamin C dalam berbagai dosis.

Untuk menetahui kelompok mana yang memiliki ketebalan tubulus
seminiferus lebih tinggi secara bermakana diantara kelima kelompok
terscbut maka dilakukan uji analisis Post Hoc (Least Significant

Difference (LSD)). Hasil uji LSD disajikan dalam tabel dibawah ini :



Tabel 3. Hasil uji LSD

Kelompok Mean diil;d‘e‘::l;ce P
A><B 60,6><42,3 18,333 0,000(*)
A><C 60,6><45,3 15,333 0,001(*)
A><D 60,6><46,6 14,000 0,002(*)
A><E 60,6><48,0 12,667 0,004(*)
B><C 42,3><45,3 -3,000 0,443
B><D 42,3><46,6 -4,333 0,271
B><E 42,3><48.0 -5,667 0,155
C><D 45,3><46,6 -1,333 0,731
C><E 45,3><48,0 -2,667 0,494
D><E 46,6><48,0 -1,333 0,731

* : signifikan

Berdasarkan uiji statistik dari tabel 3 dapat diketahui bahwa :

Kelompok A >< B, berbeda secara signifikan. Dosis MSG yang
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diberikan pada kelompok B mampu menurunkan ketebalan tubulus

seminiferus secara signifikan.

Kelompok B >< C, B >< D, dan B ><E tidak berbeda secara signifikan.

Dosis kombinasi vitamin C yang diberikan pada kelompok C, D dan E

belum mampu meningkatkan ketebalan tubulus seminiferus secara

signifikan.

Kelompok A >< E berbeda secara signifikan. Dosis vitamin C tertinggi

yang diberikan belum mampu memperbaiki penipisan dari tubulus

seminiferus.
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Kelompok C >< D, D>< E tidak berbeda secara signifikan. Penambahan
dosis vitamin C yang diberikan belum berpengaruh terhadap ketebalan
tubulus seminiferus secara bermakna.

Dari hasil pemeriksaan ketebalan tubulus seminiferus dapat
diketahui bahwa pada kelompok A reratanya lebih tinggi dari pada
kelompok B secara signifikan sehingga pemberian monosodium glutamat
pada kelompok B dapat menurunkan ketebalan tubulus seminiferus.
Ketebalan tubulus seminiferus pada kelompok C, D dan E refatanya lebih
tinggi dari pada kelompok B akan tetapi dengan uji statistik,
perbedaannya tidak signifikan sehingga pemberian vitamin C pada
kelompok C, D dan E dianggap tidak dapat meningkatkan ketebalan
tubulus seminiferus secara bermakna. Ketebalan tubulus seminiferus
pada kelompok A reratanya lebih tinggi dari pada kelompok E secara
signifikan sehingga pemberian vitamin C pada yang diberikan belum

mampu memperbaiki ketebalan tubulus seminifrus.

Berdasarkan analisis tersebut maka hipotesis yang menyatakan
bahwa : tingkat ketebalan tubulus seminiferus dengan pemberian vitamin
C lebih tinggi dari pada yang tidak diberi vitamin C pada tikus wistar

jantan dewasa yang telah diberi monosodium glutamat tidak diterima.
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5.2 Pembahasan

Pengaruh pemberian vitamin C terlihat pada kelompok C, D, dan E
yang diberi berbagai dosis, masing-masing sebagai berikut : kelompok C
(vitamin C 9mg/200grBB) memiliki rerata ketebalan tubulus seminiferus
45,3um, kelompok D (vitamin C 13,5mg/200grBB) memiliki rerata
ketebalan tubulus seminiferus 46,6um, dan kelompok E (vitamin C
18mg/200grBB) memiliki rerata ketebalan tubulus seminiferus 48,0pm.
Hasil ini menunjukkan bahwa vitamin C pada kelompok E lebih efektif
dalam meningkatkan ketebalan tubulus seminiferus dibanding vitamin C
pada kelompok C dan D karena rata-rata ketebalan tubulus seminiferus
pada kelompok E lebih tebal daripada kelompok C dan D. Berdasarkan
hasil analisis statistik yang telah dilakukan dapat diketahui adanya
petbedaan ketebalan tubulus seminiferus yang bermakna antara
kelompok yang diberi MSG dengan kelompok yang tidak diberi MSG.
Akan tetapi, didapatkan hasil bahwa perbedaan ketebalan tubulus
seminiferus yang tidak bermakna pada kelompok yang diberi vitamin C
terhadap kelompok yang tidak diberi vitamin C.

Penelitian ini berbeda dengan penelitian milik Nizamuddin yang
meneliti pengaruh pemberian MSG per oral terhadap spermatogenesis
dan penelitian milik Shahida P yang meneliti pengaruh Vitamin C
terhadap perilaku tikus yang telah diberi MSG. Penelitian ini

mengandung kombinasi dari kedua penelitian di atas yang membahas
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tentang pengaruh pemberian Vitamin C terhadap diameter tubulus
seminiferus pada tikus jantan yang telah diberi monosodium glutamat.

Manfaat dari penelitian ini adalah untuk menjelaskan bahwa
vitamin C dapat mencegah penurunan ketebalan tubulus seminiferus
yang diakibatkan oleh monosodium glutamat. Penelitian ini juga
bermanfaat dalam bidang reproduksi untuk alternatif obat dalam
mencegah penurunan ketebalan tubulus seminiferus akibat dari
monosodium glutamat.

Kendala yang dihadapi dalam penelitian ini adalah berat badan
tikus yang kemungkinan mempengaruhi berat testis dan diameter tubulus
seminiferus. Hal ini dikhawatirkan akan mengganggu hasil penelitian.
Tetapi setelah dilakukan uji statistik terhadap berat badan tikus,
didaptkan hasil tidak ada perbedaan yang signifikan antar tiap kelompok.
Karena dana yang terbatas, penelitian ini hanya dapat memakai jumlah
minimal dari ketentuan yang ditetapkan WHO yaitu 5 ekor per
kelompok. Kemungkinan jumlah minimal inilah yang menyebabkan
perbedaan yang tidak signifikan pada kelompok B dan C, D, E.

Penelitian ini mengambil judul tentang pengaruh MSG dan vitamin
C yang mempengaruhi ketebalan tubulus seminiferus karena banyaknya
pemakaian MSG yang ada di masyarakat. Sedangkan pada penelitian
terdahulu selalu meneliti toksisitas akibat MSG. Tetapi baru sedikit yang

meneliti tentang cara pencegahan toksisitas akibat glutamat tersebut.
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Semoga penelitian ini dapat menambah alternatif obat untuk mencegah
toksitas akibat monosoduim glutamat.

Berdasarkan hasil penelitian tersebut pemberian kombinasi vitamin
C dapat digunakan untuk meningkatkan ketebalan tubulus seminiferus
dan mengurangi terjadinya infertilitas pada laki-laki yang mengkonsumsi
MSG. Dosis kombinasi vitamin C yang diberikan pada penelitian ini
sesuai dengan dosis yang dikonsumsi untuk manusia, agar dapat
diterpakan pada manusia yang selanjutnya dilakukan uji klinik dengan
metode Randomized Control Trial (RCT).



BABYV
Kesimpulan dan Saran
5.1 Kesimpulan
Berdasarkan penelitian di atas dapat disimpulkan bahwa :

5.1.1 Ketebalan tubulus seminiferus pada kelompok C, D dan E lebih tinggi

dari kelompok B, namun tidak bermakna.
1 5.1.2 Pemberian vitamin C belum berpengaruh secara bermakna terhadap
ketebalan tubulus seminiferus pada tikus wistar jantan dewasa yang telah

| diberi monosodium glutamat (MSG).

5.2 Saran
5.2.1 Diharapkan masyarakat dapat mengurangi pemakaian MSG karena dari
hasil penelitian di atas menunjukkan bahwa MSG dapat menurunkan
ketebalan tubulus seminiferus.
5.2.2 Perlu dilakukan penelitian serupa dengan jumlah sampel yang lebih
tinggi tentang pemberian vitamin C untuk memperbaiki penipisan
diameter tubulus seminiferus akibat monosodium glutamat (MSG) agar

hasil yang dicapai lebih memuaskan.
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