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RINGKASAN

Peran Ekstrak Etanol Daun Kelor (Moringa oleifera L.) Terhadap Ekspresi Hsp 70 Dan
Caspase-3 Sel Kanker Rongga Mulut Rattus norvegicus Yang Diinduksi Benzopyrene

Kanker rongga mulut menempati peringkat ke 6 dari kanker yang terjadi di dunia, dan
90 % kasus kanker rongga mulut adalah karsinoma skuamosa rongga mulut. Salah satu bahan
anti kanker yang berasal dari herbal Indonesia adalah ekstrak daun kelor (Moringa oleifera
L.). Pada manusia, adanya heat shock response, yang disebabkan oleh beragam stimulus,
meningkatkan ekspresi famili protein yang disebut Heat-Shock Protein (HSP). Protein ini
berperan sebagai molecular chaperone dengan membantu proses folding protein dan
refolding protein misfolding untuk mengeliminasi sel yang sudah tua maupun rusak. Pada
kondisi patofisiologis, tingginya ekspresi HSP 70 memungkinkan sel untuk bertahan dari
kematian. Peningkatan HSP 70 disertai interaksi dengan beberapa protein yang berperan
dalam jalur apoptosis, menyebabkan apoptosis sel kanker terhambat. Tingginya ekspresi HSP
70 pada sel kanker mendukung terjadinya tumorigenesis dan perkembangan tumor. Oleh
karena itu, penghambatan terhadap HSP 70 dapat mengurangi ukuran tumor dan
perkembangan kanker. Apoptosis penting dalam perkembangan dan homeostasis seluler.
Obat anti kanker merangsang terjadinya apoptosis sel kanker melalui mekanisme yang
bervariasi baik pada apoptosis jalur intrinsik maupun ekstrinsik. Caspase3 merupakan
caspase eksekutor yang terlibat dalam apoptosis sel kanker jalur ekstrinsik dan intrinsik
Namun, peran ekstrak etanol daun kelor (Moringa oleifera L.) terhadap ekspresi HSP 70 dan
caspase 3 pada sel kanker rongga mulut Rattus norvegicus yang diinduksi benzopyrene belum
sepenuhnya diteliti.

Tujuan dari Penelitian ini bertujuan untuk menjelaskan peran pemberian ekstrak
etanol daun kelor (Moringa oleifera L.) terhadap ekspresi HSP 70 dan caspase 3 pada sel
kanker rongga mulut Rattus norvegicus yang diinduksi benzopyrene.

Metode penelitian ini menggunakan eksperimental laboratoris dengan posttest only
group design. 25 sampel Rattus norvegicus dibagi secara acak menjadi 5 kelompok antara
lain kelompok normal, kelompok kontrol (induksi benzopyrene dan tanpa terapi) dan 3
kelompok perlakuan yaitu Pl(induksi benzopyrene dan terapi ekstrak etanol daun kelor
3,125%), P2(induksi benzopyrene dan terapi ekstrak etanol daun kelor 6,25%), P3(induksi
benzopyrene dan terapi ekstrak etanol daun kelor 9,375%). Untuk memastikan telah terjadi
karsinogenesis 5 ekor Rattus norvegicus ditambahkan untuk diamati dengan pewarnaan HE
dan IHC p53 mutan.Ekpresi HSP 70 dan caspase 3 diperiksa dengan metode
imunohistokimia.

Hasil penelitian ini dianalisa secara statistik menggunakan uji parametrik One Way
ANOVA. Terdapat perbedaan yang signifikan ekspresi HSP 70 (p= 0.000) dan caspase 3 (p=
0.000) antar kelompok penelitian. Hasil uji LSD menunjukkan, pada ekspresi HSP70
kelompok P2 berbeda signifikan dibandingkan kelompok lain, dimana P2 tidak berbeda
signifikan dengan P3. Pada uji LSD ekspresi caspase 3, perbedaaan paling signifikan terdapat
pada kelompok P3.

Oleh karena itu, dapat disimpulkan ekstrak etanol daun kelor (Moringa oleifera L.)
berperan terhadap penurunan ekspresi HSP 70 pada konsentrasi 6,25% dan peningkatan
ekspresi Caspase 3 sel kanker rongga mulut dengan konsentrasi terbaik pada 9,375%.

Kata kunci : benzopyrene, Moringa oleifera L, HSP70, Caspase3 , sel kanker rongga mulut
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SUMMARY

Role of Moringa Leaf (Moringa oleifera L.) Ethanol Extract to HSP 70 and Caspase 3
Expression of Oral Cancer Cell in Rattus noervegicus which Induced by Benzopyrene

Oral cancer is the sixth most common cancer worldwide, and approximately 90% of
oral cancers are oral squamous cell carcinoma (OSCC). One of the anti-cancer agents from
Indonesian herbs is Moringa oleifera L. leaf extract (MOL). In humans, the heat-shock
response, induced by a wide range of stimuli, increases expression of a family of proteins
called Heat-Shock Proteins (HSPs). These proteins act as molecular chaperones by assisting
proper folding and refolding of misfolded proteins and aid in the elimination of old and
damaged cells. Under pathophysiological conditions, the high expression of Hsp70 allows
cells to survive with lethal injuries. Increased Hsp70, by interacting at several points on
apoptotic signaling pathways, leads to inhibition of apoptosis. Elevated expression of Hsp70
in cancer cells may be responsible for tumorigenesis and for tumor. In contrast, inhibition of
Hsp70 reduces the size of tumors and cancer progression. Apoptosis is essential for
embryogenesis, development, andmaintenance of cellular homeostasis. Anti-cancer drugs
induce it through a variety of mechanisms. Either an intrinsic (mitochondria-dependent) or
extrinsic (death receptor) pathway facilitates the process. Caspase-3, the effector caspase, is
mvolved in both pathways and is responsible for apoptosis in cancer cell. However, the role
of moringa leaf (Moringa oleifera) ethanol extract to HSP 70 and Caspase 3 Expression of
Oral Cancer Cell in Rattus norvegicus which Induced by Benzopyrene has not been fully
studied.

The aim of study was to determine the role of moringa leaf (Moringa oleifera L.)
ethanol extract to HSP 70 and Caspase 3 Expression of Oral Cancer Cell in Rattus norvegicus
which Induced by Benzopyrene.

Methods of this research was experimental laboratories with posttest only control
group design. Twenty five Rattus norvegicus were randomly divided into five groups; normal
groups, K(benzopyrene exposed and untreated) and 3 treatment groups; P1 (benzopyrene
exposed and given MOL extract 3,125%), P2(benzopyrene exposed and given MOL extract
6,25%), P3 (benzopyrene exposed and given MOL extract 9,375%). Oral cancer was created
by giving benzopyrene into K,P1,P2 and P3 groups of the samples. Benzopyrene used was in
the form of solid powder at a dose of 8 mg/kg dissolved in olivarum olium with a ratio of
1:2. The expression of HSP 70 and Caspase 3 was determined by immunohistochemical
techniques. Immunohistochemistry staining was performed using HSP 70 monoclonal
antibodies and Caspase 3 monoclonal antibodies then the expression were calculated under
light microscope at 10 different visual fields at 400x magnification.

Results of this research was analyzed statistically with parametric One Way ANOVA
test. There were significance difference between the groups of HSP 70 expression (p=0.000)
and Caspase 3 expression (p=0.000). LSD showed P2 and P3 were significant difference in
HSP70 expression and P3 was the most significant difference in caspase 3 expression.

It was concluded that Moringa leaf (Moringa oleifera) ethanol extract potentially to
decrease HSP 70 expression at concentration 6,25% and increase Caspase 3 expression in
oral cancer cell that the best concentration was 9,375%.

Keywords: benzopyrene, Moringa oleifera L, HSP70, Caspase3 , oral cancer
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ABSTRAK

Peran Ekstrak Etanol Daun Kelor (Moringa oleifera L.) Terhadap Ekspresi Hsp 70 Dan
Caspase-3 Sel Kanker Rongga Mulut Rattus norvegicus Yang Diinduksi Benzopyrene

Latar Belakang. Salah satu bahan herbal Indonesia yang memiliki peran anti kanker adalah
daun kelor (Moringa oleifera L.).Pada kanker terjadi overekspresi HSP70 yang dapat
merangsang karsinogenesis dengan menghambat apoptosis sel kanker.Caspase3 merupakan
caspase eksekutor apoptosis sel kanker. Penghambatan terhadap HSP 70 dapat meningkatkan
apoptosis sel kanker. Tujuan. Penelitian ini bertujuan untuk menjelaskan peran pemberian
ekstrak etanol daun kelor (Moringa oleifera L.) terhadap ekspresi HSP 70 dan caspase 3 pada
sel kanker rongga mulut Rattus norvegicus yang diinduksi benzopyrene. Metode.
Eksperimental laboratoris dengan posttest only group design. 25 sampel Rattus norvegicus
terbagi menjadi 5 kelompok antara lain kelompok normalkelompok kontrol (induksi
benzopyrene, tanpa terapi) dan 3 kelompok perlakuan yaitu P1(induksi benzopyrene dan
terapi ekstrak daun kelor 3,125%),P2(induksi benzopyrene dan terapi ekstrak daun kelor
6,25%);P3(induksi benzopyrene dan terapi ekstrak daun kelor 9,375%). Ekpresi HSP 70 dan
caspase 3 diperiksa dengan metode imunohistokimia. Hasil. Analisis data menggunakan uji
parametrik One Way ANOVA dan LSD. Terdapat peran ekstrak etanol daun kelor terhadap
ekspresi HSP 70 (p= 0.000) dan caspase 3 (p= 0.000). Pada ekspresi HSP70, P2 dan P3
berbeda signifikan dengan kelompok lain. Pada caspase3, perbedaan yang paling signifikan
terdapat pada kelompok P3. Kesimpulan. Ekstrak etanol daun kelor (Moringa oleifera L.)
berperan terhadap penurunan ekspresi HSP 70 pada konsentrasi 6,25% dan peningkatan
ekspresi Caspase 3 sel kanker rongga mulut pada konsentrasi 9,375%.

Kata kunci: benzopyrene, Moringa oleifera L, HSP70, caspase3, kanker rongga mulut
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ABSTRACT

Role of Moringa Leaf (Moringa oleifera L) Ethanol Extract to HSP 70 and Caspase 3
Expression of Oral Cancer Cell in Rattus norvegicus which Induced by Benzopyrene

Background : One of the Indonesian herbs that have anticancer role is Moringa oleifera L.
leaf extract (MOL). HSP 70 is ofien overexpressed in oral cancer. HSP 70 is important in
carsinogenesis by inhibit apoptosis cancer cell. Caspase 3 is executor caspase in oral cancer
cell apoptosis. Purpose: The aim of study was to determine the role of moringa leaf
(Moringa oleifera) ethanol extract to HSP 70 and Caspase 3 expression of oral cancer cell in
Rattus norvegicus which Induced by benzopyrene. Methods: Experimental with posttest only
control group design. Twenty five Rattus norvegicus were randomly divided into five groups;
normal, K(benzopirene exposed and untreated); and 3 treatment groups Pl(benzopirene
exposed and given MOL extract 3,125%); P2(benzopirene exposed and given MOL extract
6,25%),P3 (benzopirene exposed and given MOL extract 9,375% ). The expression of HSP
70 and Caspase 3 was determined by immunohistochemical techniques.Results: One Way
ANOVA test showed there was significance difference of HSP 70 (p=0.000) and Caspase 3
expression (p=0.000) between the groups. In HSP 70, P2 & P3 were significant difference
than the other groups and P3 was the most significant difference in caspase 3. Conclusions:
Moringa oleifera ethanol extract potentially to decrease HSP 70 expression at 6,25% and
increase Caspase 3 expression in oral cancer cell at 9,375%.

Keywords: benzopyrene, Moringa oleifera I, HSP70, Caspase3 , oral cancer
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