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BAB I

PENDAHULUAN

1.1 Latar Belakang Masalah

Infertilitas adalah salah satu masalah kesehatan utama dalam hidup, dan
sekitar 30% infertilitas disebabkan faktor laki-laki (Carlsen et al., 1992; Isidori et
al., 2006). Salah satu penyebab infertilitas adalah faktor genetis, namun selama ini
pemeriksaan pria infertil di Indonesia terbatas pada pemeriksaan analisis semen,
biopsi testis, dan pemeriksaan hormon, sehingga masih banyak pria infertil yang
tidak diketahui penyebab infertilitasnya secara pasti (Suryandari et al., 2006).
Penyebab infertilitas pria dipengaruhi oleh banyak faktor, diantaranya adalah
hormon, infeksi, radiasi, obat dan bahan kimia baik alami maupun sintetik, yang
dapat berinteraksi dengan sistem endokrin (Pasqualloto et al., 2004). Pengaruh
bahan-bahan kimia tersebut bersifat toksik bagi tubuh manusia. Salah satu bahan

kimia yang bersifat toksik bagi tubuh tersebut adalah 2-methoxyethanol (2-ME).

Senyawa 2-methoxyethanol (2-ME) atau sinonimnya ethylene glycol
monomethyl ether (EGME) merupakan salah satu senyawa dari kelompok
phatalate ester, dengan rumus molekul C3;HgO,. Senyawa ini mudah terbakar,
tidak berwarna, mempunyai titik didih 124,6 °C dan titik beku -85,1 °C. Senyawa
2-ME digunakan sebagai pelarut pada cat, tinta print, tiner, vernis, perekat lem,
parfum, kosmetik, pelapis porselin, dan bahan pembersih. Industri tekstil, industri
kulit, dan industri plastik pembungkus makanan banyak menggunakan 2-ME

(Johanson, 2000; Wang dan Chapin, 2000).
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Senyawa phatalate ester dapat masuk ke dalam tubuh melalui berbagai cara
antara lain kontak langsung melalui kulit, pernafasan, makanan, atau transfusi
darah, karena senyawa phatalate ester dapat larut dalam darah, selama darah
tersebut disimpan dalam kantong plastic polyvinyl chloride (PVC) (Shih et al.,
2000).

Pria yang terpapar 2-ME selama 4 jam di lingkungan tempat kerjanya, 76%
2-ME dapat memasuki tubuh melalui pernafasan (Johanson, 2000). Toksisitas 2-
ME pada pekerja di industri kimia yang menggunakan 2-ME mempunyai resiko
infertilitas 1,73 kali dari pada pekerja lain (Shih et al., 2003; Sheiner et al., 2003).

Penelitian lain membuktikan bahwa pada hewan coba Mus musculus yang
terpapar senyawa 2-ME dengan dosis 150 mg/kg berat badan (bb) dapat
menginduksi terjadinya lesi pada testis, vakuola sel Sertoli, dan degenerasi
spermatosit pada tahap akhir (Barone et al., 2005). Senyawa 2-ME yang diberikan
pada mencit jantan dengan dosis 200 mg/kg berat badan dapat menyebabkan
kerusakan tubulus seminiferus, yaitu adanya penurunan jumlah spermatogonium,
spermatosit primer, spermatosit oval dan ukuran diameter serta tebal epitel tubulus
seminiferus (Hayati et al., 2004).

Menurut penelitian Supatmi (2009), pemberian 2-ME dengan dosis 100
mg/kg bb dapat menurunkan kadar testosteron pada mencit jantan. Testosteron
merupakan hormon untuk menstimuli pembentukan spermatozoa dalam siklus
spermatogenesis (Hayati, 2010). Terjadinya gangguan pada tahap spermatogenesis

akan mempengaruhi kualitas spermatozoa yang dihasilkan.
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Kerusakan sel spermatozoa diakibatkan oleh stres oksidasi yang tinggi
akibat pemaparan 2-ME (Hayati et al., 2006). Stres oksidasi menyebabkan
gangguan pada proses oksidasi fosforilasi sehingga terjadi peningkatan produksi
reactive oxygen species (ROS) spermatozoa. Kadar ROS yang tinggi dapat
mengoksidasi lipid. Oksidasi lipid pada membran spermatozoa menghasilkan
senyawa malondialdehide (MDA). Senyawa MDA merupakan produk yang
dihasilkan oleh radikal bebas melalui reaksi ionisasi dalam tubuh dan merupakan
produk akhir oksidasi lipid membran. Pada DNA, MDA akan bereaksi dengan
deoxyadenosine dan deoxyguanosine yang akan menyebabkan kerusakan pada
DNA (Marnett, 2000). Senyawa MDA bersifat toksik pada sel sehingga
menyebabkan kerusakan membran spermatozoa dan penurunan integritas sel
spermatozoa. Kerusakan membran dan penurunan integritas spermatozoa dapat
menurunkan kualitas spermatozoa (Hayati et al., 2006). Tingginya kadar radikal
bebas dalam tubuh dapat ditunjukkan oleh rendahnya aktivitas enzim antioksidan
dan tingginya kadar malondialdehide (MDA) dalam plasma (Zakaria et al., 2000;

Winarsi et al., 2003).

Untuk mengatasi efek dari senyawa 2-methoxyethanol tersebut di atas
diperlukan zat yang bersifat antioksidan yang mampu menangkal radikal bebas
yang disebabkan oleh senyawa tersebut. Antioksidan merupakan zat yang mampu
memperlambat atau mencegah proses oksidasi. Di dunia terdapat berbagai macam
antioksidan. Antioksidan merupakan senyawa penting dalam menjaga kesehatan
tubuh karena berfungsi sebagai penangkal radikal bebas yang banyak terbentuk

dalam tubuh.
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Antioksidan alami biasanya lebih diminati, karena tingkat keamanan yang
lebih baik dan manfaatnya yang lebih luas. Zat antioksidan yang banyak terdapat
di alam secara melimpah salah satunya adalah jahe. Komponen yang terkandung

dalam jahe sangat banyak kegunaannya.

Jahe (Zingiber officinale Rosc.) varietas gajah merupakan tanaman herbal
yang dapat tumbuh subur di Indonesia. Jahe digunakan sebagai bumbu dapur,
perasa pedas dan harum pada makanan dan sering dimanfaatkan sebagai bahan
obat tradisional (Pangestuti, 2011). Hasil penelitian Kikuzaki dan Nakatani (1993)
menyatakan bahwa oleoresin jahe yang mengandung gingerol memiliki daya
antioksidan diatas a tokoferol. Rimpang jahe kering per 100 gram mengandung 1-
2% gingerol. Senyawa bioaktif rimpang jahe seperti gingerol, shogaol dan resin
yang terkandung dalam oleoresin dapat menurunkan kadar MDA plasma dan
vitamin E plasma (Zakaria et al., 2000). Menurut Zhongguo (2003) menyatakan
bahwa senyawa yang terkandung di dalam jahe dapat melindungi DNA dari
kerusakan yang diinduksi oleh H,O, dengan bertindak sebagai scavenger radikal

oksigen dan dapat digunakan untuk antioksidan.

Penelitian yang dilakukan oleh Pangestuti (2011) memberikan hasil bahwa
ekstrak jahe mampu menurunkan kadar MDA testis mencit dan menebalkan epitel
serta melebarkan diameter tubulus seminiferus testis mencit yang terpapar

plumbum asetat.

Berdasarkan latar belakang tersebut di atas perlu dilakukan penelitian untuk

mengetahui pemulihan kualitas spermatozoa yang telah rusak karena terpapar 2-
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ME dengan menggunakan ekstrak jahe. Penelitian ini menggunakan hewan coba

mencit (Mus musculus).

1.2 Rumusan Masalah

Berdasarkan latar belakang di atas, dapat dirumuskan masalah sebagai berikut:

1. Apakah pemberian ekstrak jahe berbagai dosis yang berbeda berpengaruh
terhadap pemulihan jumlah spermatozoa mencit setelah terpapar 2-ME?

2. Apakah pemberian ekstrak jahe berbagai dosis yang berbeda berpengaruh
terhadap pemulihan morfologi spermatozoa mencit setelah terpapar 2-ME?

3. Apakah pemberian ekstrak jahe berbagai dosis yang berbeda berpengaruh
terhadap pemulihan motilitas spermatozoa mencit setelah terpapar 2-ME?

4. Apakah pemberian ekstrak jahe berbagai dosis yang berbeda berpengaruh

terhadap pemulihan viabilitas spermatozoa mencit setelah terpapar 2-ME ?

1.3 Asumsi Penelitian

Penelitian ini berdasarkan pada asumsi bahwa kerusakan sel spermatozoa
diakibatkan oleh stres oksidasi yang tinggi akibat pemaparan 2-ME. Hasil
metabolisme senyawa 2-ME adalah methoxyaceticacid (MAA). Senyawa MAA
menyebabkan gangguan pada proses oksidasi fosforilasi sehingga terjadi
peningkatan produksi reactive oxygen species (ROS) spermatozoa. Kadar ROS
yang tinggi dapat mengoksidasi lipid. Oksidasi lipid pada membran spermatozoa
meningkatkan senyawa malondialdehide (MDA). Senyawa MDA meningkat
menyebabkan gangguan pada proses spermatogenesis. Adanya gangguan pada

proses spermatogenesis dapat menurunkan kualitas spermatozoa, meliputi
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menurunnya jumlah, morfologi, motilitas, dan viabilitas spermatozoa. Ekstrak
jahe mengandung senyawa gingerol. Senyawa gingerol memiliki daya antioksidan
melebihi senyawa o tokoferol. Antioksidan gingerol mampu menurunkan kadar
ROS yang semula tinggi. Menurunnya kadar ROS dapat menurunkan oksidasi
lipid pada membran spermatozoa. Menurunnya oksidasi lipid pada membran
spermatozoa dapat menurunkan kadar MDA. Kadar MDA yang rendah mampu
meningkatkan proses spermatogenesis. Peningkatan proses spermatogenesis
mampu meningkatkan kualitas spermatozoa yang rusak akibat terpapar senyawa

toksik 2-methoxyethanol (2-ME).

1.4 Hipotesis Penelitian
1.4.1 Hipotesis kerja
1. Jika pemberian ekstrak jahe berbagai dosis yang berbeda berpengaruh
terhadap pemulihan jumlah spermatozoa mencit setelah terpapar 2-
ME, maka terdapat perbedaan antara kelompok kontrol dengan
kelompok perlakuan.
2. Jika pemberian ekstrak jahe berbagai dosis yang berbeda berpengaruh
terhadap pemulihan morfologi spermatozoa mencit setelah terpapar 2-
ME, maka terdapat perbedaan antara kelompok kontrol dengan
kelompok perlakuan.
3. Jika pemberian ekstrak jahe berbagai dosis yang berbeda berpengaruh
terhadap pemulihan motilitas spermatozoa mencit setelah terpapar 2-
ME, maka terdapat perbedaan antara kelompok kontrol dengan

kelompok perlakuan.
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4. Jika pemberian ekstrak jahe berbagai dosis yang berbeda berpengaruh
terhadap pemulihan viabilitas spermatozoa mencit setelah terpapar 2-
ME, maka terdapat perbedaan antara kelompok kontrol dengan
kelompok perlakuan.

1.4.2 Hipotesis statistik

1. Hoq): Pemberian ekstrak jahe berbagai dosis yang berbeda tidak
berpengaruh terhadap pemulihan jumlah spermatozoa mencit yang
terpapar 2-ME.

2. Hig): Pemberian ekstrak jahe berbagai dosis yang berbeda
berpengaruh terhadap pemulihan jumlah spermatozoa mencit yang
terpapar 2-ME.

3. Hope): Pemberian ekstrak jahe berbagai dosis yang berbeda tidak
berpengaruh terhadap pemulihan morfologi spermatozoa mencit yang
terpapar 2-ME.

4. Hipy: Pemberian ekstrak jahe berbagai dosis yang berbeda
berpengaruh terhadap pemulihan morfologi spermatozoa mencit yang
terpapar 2-ME.

5. Hos): Pemberian ekstrak jahe berbagai dosis yang berbeda tidak
berpengaruh terhadap pemulihan motilitas spermatozoa mencit yang
terpapar 2-ME.

6. Hjz: Pemberian ekstrak jahe berbagai dosis yang berbeda
berpengaruh terhadap pemulihan motilitas spermatozoa mencit yang

terpapar 2-ME.
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7. Howu)y: Pemberian ekstrak jahe berbagai dosis yang berbeda tidak
berpengaruh terhadap pemulihan viabilitas spermatozoa mencit yang
terpapar 2-ME.

8. Hi4: Pemberian ekstrak jahe berbagai dosis yang berbeda
berpengaruh terhadap pemulihan viabilitas spermatozoa mencit yang

terpapar 2-ME.

1.5 Tujuan Penelitian

Tujuan penelitian ini adalah sebagai berikut :

1. Mengetahui pengaruh pemberian ekstrak jahe berbagai dosis yang berbeda
terhadap pemulihan jumlah spermatozoa mencit setelah terpapar 2-ME.

2. Mengetahui pengaruh pemberian ekstrak jahe berbagai dosis yang berbeda
terhadap pemulihan morfologi spermatozoa mencit setelah terpapar 2-ME.

3. Mengetahui pengaruh pemberian ekstrak jahe berbagai dosis yang berbeda
terhadap pemulihan motilitas spermatozoa mencit setelah terpapar 2-ME.

4. Mengetahui pengaruh pemberian ekstrak jahe berbagai dosis yang berbeda

terhadap pemulihan viabilitas spermatozoa mencit setelah terpapar 2-ME.

1.6 Manfaat Penelitian
Hasil penelitian ini diharapkan dapat memberikan informasi mengenai
pencegahan dan pengobatan terhadap efek radikal bebas yang disebabkan oleh

bahan toksik 2-methoxyethanol yang dapat menyebabkan infertilitas pada pria.
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