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RINGKASAN 

Penelitian ini bermula dari keingintahuan peneliti mengenai hormon 

adrenalin dan honnon glukokortikoid yang dapat mengakibatkan mobilisasi sel 

imunokompeten dengan tujuan homeostasis pada saat stres. Dari penelitian-penelitian 

yang terdahulu belum nampak adanya upaya untuk menetapkan pola respon 

mobilisasi sel imunokompeten terhadap kedua hormon tersebut, sehingga penelitian 

nu bertujuan untuk mengetahui perbedaan pola respon mobilisasi sel imuno­

kompeten dalam darah akibat pengaruh adrenalin, hidrokortison maupun kombinasi 

hidrokortison dan adrenalin. Rancangan penelitian yang digunakan dalam penelitian 

ini adalah Randomized Posttest Only Control Group Design. 

Hewan percobaan yang digunakan adalah 40 ekor tikus jantan (Rattus 

norvegicus) jenis Sprague-Dawley berumur tiga bulan, yang dibagi secara acak 

menjadi 4 kelompok perlakuan dengan 10 ulangan. Adapun perlak.llan yang diberikan 

adalah sebagai berilmt : kontrol diberi aquabidest 0,18 ml (K 1 ), pemberian adrenalin 

0,009 mg/0,18 ml aquabidest (K2), pemberian hidrokortison 1,8 mg/0,18 ml 

aquabidest (K3) , pemberian kombinasi adrenalin 0,009 mg/0,09 ml aquabidest dan 

hidrokortison 1,8 mg/0,09 ml aquabidest (K4), yang kesemuanya diberikan secara 

intramuskular. Hewan di anastesi dengan eter sebelum diambil darahnya. Sampel 

darah diambil secara intrakardial setelah tiga puluh menit perlakuan sebanyak tiga ml 

dan ditampung dalam tabung reaksi yang sudah berisi EDT A. 

Data penelitian dianalisis dengan Manova untuk melihat adanya beda respon 

mobilisasi sel imunokompeten antar perlak.llan, dan dilanjutkan dengan analisis 

Vlll 
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diskriminan sehingga ditemukan riga variabel pembeda yang kuat yaitu : eosinofil, 

neutrofil dan limfosit. Harga kontnbusi diskriminan yang didapat dari koefisien 

diskriminan dikalikan rerata dari masing-masing variabel pembeda akan diwujudkan 

dalam bentuk pola yang dapat mencerminkan kontribusi ketiga variabel tergantung 

tersebut terhadap mekanisme fisiologis yang tetjadi di dalam tubuh. 

Berdasarkan hasil uji perbedaan antar kelompok perlakuan menonjukkan 

bahwa adrenalin mengakibatkan turunnya eosinofil, neutrofil dan limfosit. 

Hidrokortison tidak berpengaruh terhadap eosinofil, neutrofil dan limfosit. Kombinasi 

adrenalin dan hidrokortison hanya mengakibatkan turunnya neutrofil dan limfosit. 

Berdasarkan gambaran pola respon mobilisasi dapat dibuktikan bahwa 

pengaruh adrenalin, hidrokortison dan kombinasi adrenalin dan hidrokortison 

mengakibatkan pola respon mobilisasi neutrofi.l, limfosit dan eosinofil yang berbeda 

(p < 0,05) . Sehingga berdasarkan gambaran pola respon mobilisasi tersebut dapat 

disimpulkan bahwa adrenalin mengakibatkan pola respon mobilisasi terendah pada 

eosinofil dan tertinggi pada limfosit. Hidrokortison mengaktbatkan pola respon 

mobilisasi terendah pada eosinofil dan tertinggi pada neutrofi1. Sedangkan 

kombinasi adrenalin dan hidrokortison mengakibatkan pola respon mobilisasi 

terendah pada neutrofi.l dan tertinggi pada limfosit. 

IX 
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ABSTRACT 

The objective of this study was to determine response pattern of 
immunocompetent cells mobilization due to the influence of adrenaline, 
hydrocortisone, and combination of both. This was a laboratory experimental study 
using Randomized Posttest Only Control Group Design. 

Experimental animals used were 40 male Sprague-Dawley strain Rattus 
norvegicus of three months old, divided randomly into 4 treatment groups withl 0 
repetitions. Treatments given were as follows : aquabidest 0.18 ml (Kl), adrenaline 
0.009 mg (K2), hydrocortisone 1.8 mg (K3), combination of adrenaline 0.009 mg and 
hydrocortisone 1.8 mg (K4), all given intramuscularly. The animals were 
anaesthetized with eter. Samples taken 3 m1 intracardially after treatment and 
collected into reaction tube filled with EDTA 

Data was analyzed using Manova and discriminant analysis, so that three 
significant discriminant variables were found, i.e. neutrophil, lymphocyte, and 
eosinophil. Result showed that response patterns of neutrophil, lymphocyte, and 
eosinophil due to influence of adrenaline, hydrocortisone, and combination of both 
adrenaline and hydrocortisone were different (p < 0.05). 

Based on the appearance of mobilization response pattern, it can be concluded 
that the influence of adrenaline cause the lowest mobilization response pattern in 
eosinophil and lymphocyte has the highest Hydrocortisone cause the lowest 
mobilization response pattern in eosinophil and neutrophil has the highest. The 
combination of both cause the lowest mobilization response pattern in neutrophil and 
lymphocyte has the highest. 

Keywords adrenaline, hydrocortisone, mobilization response pattern. 
immunocompetent cells. 
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BAB 1 

PENDAHULUAN 

1.1 Latar Belakang Masalah 

Sampai sejauh ini telah diketahui bahwa horrnon glukokortikoid dan 

hormon adrenalin merupakan horrnon yang tersekresi pada saat seseorang 

mengalami stres sebagai upaya homeostasis (Vander et a/., 1994 ). Stres diketahui 

dapat menyebabkan leukositosis. Fenomena tersebut disebabkan oleh mobilisasi sel 

imunokompeten ke dalam darah yang terjadi sebagai reaksi tubuh terhadap stressor. 

Pemberian honnon glukortikoid maupun honnon adrenalin juga dapat menyebabkan 

leukositosis (Toft et al., 1993), namun mekanisme mobilisasi jenis sel imunokom­

peten tersebut belum diungkap jelas. 

Penelitian-penelitian sebelumnya telah menunjukkan bahwa mobilisasi 

basofil, eosinofil, neutrofil, monosit dan limfosit akibat pemberian glukokortikoid 

secara intravena (Claman, 1983 dalam Stites et a!., 1997) dan prednison (sintetik 

glukokortikoid) secara oral (Bellanti, 1985) akan mencapai maksimum setelah 

empat sampai enam jam pasca pemberian. Selanjutnya setelah 24 jam proporsinya 

akan kembali normal. Crary et al., (1983b) telah membuktikan adanya perubahan 

proporst sel imun akibat pengaruh adrenalin yang diberikan secara subkutan 

terhadap sel mononuklear pada manusia terutama proporsi subset limfosit. 

Peningkatan limfosit terlihat mencapai puncaknya tiga _,.puluh menit · setelah 

pemberian, dan akan kembali normal setelah dua jam. Pemberian ekstrak korteks 

adrenal dan adrenalin secara simultan telah dibuktikan dapat mengakibatkan 
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perubahan proporsi eosinofil dalam darah tepi ( Jain, 1986). Brohee et al., (1990) 

juga telah membuktikan bahwa mobilisasi leukosit sudah terjadi sepuluh menit 

setelah pemberian kombinasi adrenalin dan hidrokortison secara intravena pada 

manusia yang sehat. 

Penelitian-penelitian tersebut diatas hanya mengungkap adanya mobilisasi sel 

imunokompeten akibat pemberian adrenalin dan glukokortikoid maupun kombinasi 

dari keduanya dengan mengukur kadar sel imunokompeten darah, tetapi belum 

nampak adanya upaya untuk mengungkap proporsi respon sel imunokompeten 

terhadap adrenalin dan glukokortikoid. Dalam penelitian ini ingin diketahui pengaruh 

adrenalin dan hidrokortison sebagai mediator kimia yang berperan sebagai aspek 

yang memobilisasi sel imunokompeten ke dalam darah dengan mengetahui proporsi 

respon sel imunokompeten yang termobilisasi. Data penelitian akan dianalisis secara 

multivariat atas dasar konsep imunoneuroendokrinologi yang akan dicerminkan 

dalam bentuk pola. Selanjutnya pola respon mobilisasi sel imunokompeten 

tersebut akan menggambarkan besarnya kontribusi 
. . 

masmg-masmg sel 

imunokompeten akibat pemaparan adrenalin dan hidrokortison (Adomian et a!., 

1984; Sharma, 1996). Dengan adanya pola respon mobilisasi sel imunokompeten 

tersebut, diharapkan dapat menunjang mekanisme efek obat atau hormon ini 

terhadap masing-masing sel imunokompeten, sehingga dapat bermanfaat dalam 

aplikasi klinisnya. 
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1.2 Rumusan Masalah 

Apak:ah terdapat perbedaan pola respon mobilisasi sel irnunokornpeten 

dalam darah antara pengaruh adrenalin, hidrokortison serta kornbinasi adrenalin dan 

hidrokortison ? 

1.3 Tujuan Penelitian 

1.3.1 Tujuan umum 

Mendapatkan pola respon mobilisasi lirnfosit, monosit, neutrofil , eosinofil dan 

basofil dalam darah akibat pengaruh adrenalin, hidrokortison serta kombinasi 

adrenalin dan hidrokortison . 

1.3.2 Tujuan khusus 

Menetapkan perbedaan pola respon mobilisasi limfosit, monosit, neut::rofiL 

eosinofil dan basofil dalam darah ak:ibat pengaruh adrenalin, hidrokortison serta 

kombinasi adrenalin dan hidrokortison. 

1.4. Manfaat 

1. Untuk mendapatkan dasar kajian mengenai reseptor adrenalin dan hidrokortison 

terhadap mobilisasi sel irnunokompeten ke dalam darah. 
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2. Mendapatkan dasar kajian innmoendokrinologi pada sel imunokompeten akibat 

paparan stressor farmakologik:. 

IR - PERPUSTAKAAN UNIVERSITAS AIRLANGGA

TESIS PENGARUH HIDROKORTISON DAN ... RATNA DAMAYANTI



BAB 2 

TINJAUAN PUSTAKA 

2.1 Sistem Ketahanan Tubuh Imunologik 

Sistem ketahanan tubuh imunologik merupakan bagian dari sistem 

homeostasis yang dapat memberikan rangkaian respon imun untuk stabilitas antar 

sistem dalam tubuh (Vander et al. , 1994). Ketahanan tubuh imunologik mencakup 

semua mekanisme fisiologis tubuh yang membantu untuk mengenali benda-benda 

asing, menetralkan dan mengeliminasi serta memetabolisme benda asing tersebut 

dengan atau tanpa merusak jaringannya sendiri (Bellanti, 1985). Respon imun dapat 

diklasifikasikan menjadi dua kategori, yaitu : (1) respon imun nonspesifik dan 

(2) respon imun spesifik. Respon imun nonspesifik umumnya merupakan imunitas 

bawaan (innate immunity) dalam arti bahwa respon terhadap zat asing dapat terjadi 

walaupun tubuh sebelumnya tidak pemah terpapar oleh zat tersebut, misalnya pada 

fagositosis dan inflamasi. Sedangkan respon imun spesifik merupakan respon didapat 

(acquired/adaptive) yang timbul terhadap antigen tertentu, dimana tubuh pemah 

terpapar sebelumnya, yang dilakukan oleh sel-sel dan jaringan limfoid yang terdapat 

dalam sistem limforetikular. 

Respon imun menurut pendapat modem menjalankan tiga fungsi utama, yaitu 

pertahanan (defense) , homeostasis dan perondaan (survaillance) (Bellanti, 1985). 

Kondisi stres berhubungan erat dengan respon imun. Pada saat stres, terjadi respon 

imun yang lebih bertujuan untuk mengembalikan keadaan individu pada keadaan 

homeostasis (Locke, 1982 dalam Miller dan Norin , 1989). 
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2.2. Komponen Sel Ketahanan Tubuh 

Sel-sel darah yang terlibat dalam respon imun diturunkan dari pluripoten 

haemotopoietik stem cell (Sigal dan Ron, 1994). Stem cell tersebut kemudian 

berdiferensiasi menjadi dua jalur yang berlainan , yaitu jalur mieloid dan jalur 

limfoid. Jalur mieloid terdiri dari granulosit polimorfonuklear (neutrofil, basofil, sel 

mast, dan eosinofil), monosit, makrofag dan megakariosit/ platelet . Sedangkan jalur 

limfoid terdiri dari limfosit T, limfosit B dan sel NK (Norin, 1989; Roitt et al., 1996). 

Limfosit, neutrofil, eosinofil, basofil dan monosit merupakan unit yang aktif pada 

sistem imunitas, sehingga diberi nama sel imunokompeten. Sel imunokompeten 

tersebut dapat dipergunakan sebagai indikator kualitas ketahanan tubuh. Indikator 

ketahanan tubuh yang innate akan diwakili oleh basofil, eosinofil, neutrofil dan 

monosit, sedangkan indikator ketahanan tubuh yang adaptive dapat ditunjukkan 

dengan limfosit (Kubby, 1992; Roitt et al., 1996). Kebanyakan dari sel-sel tersebut di 

dalam aliran darah bersifat non fungsional dan bilamana diperlukan akan secara 

khusus diangkut menuju ke jaringan yang mengalami peradangan (Ganong, 1999). 

Pengaruh fisiologis (misalnya : exercise, stres), imunologis (adanya imunogen) dan 

patologis dapat mengakibatkan perubahan proporsi sel imunokompeten di dalam 

darah (Hay dan Andrade, 1998). 

2.2.1 Granulosit Polimorfonuklear 

Granulosit Polimorfonuklear (PMN) berdasarkan pengecatan granul dalam 

sitoplasmanya, dapat dibedakan menjadi tiga macam sel, yaitu neutrofil, basofil dan 
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eosinofil. PMN di dalam sirkulasi darah berjumlah 60-70%, sedangkan sisanya 

mengalami ekstravasasi (Male, 1991). PMN mempunyai umur yang singkat, kira­

kira hanya dua sampai tiga hari saja (Roitt et al., 1996). PMN diproduksi di sumsum 

tulang dengan kecepatan 80 juta per menit dan PMN cadangannya juga tersimpan di 

dalam sumsum tulang (Kresno, 1996). 

Neutrofil 

Neutrofil merupakan dominan leukosit dalam darah, jumlahnya kira-kira 90% 

dari seluruh jumlah leukosit. Neutrofil mempunyai dua macam tipe granula. Tipe 

granula yang pertama adalah lisosom, yang berisi asam hidrolase, mieloperoksidase 

dan muramidase (lisosim). Tipe granula yang kedua berisi laktoferin dan lisosim. 

Kedua tipe granula diatas mempunyai kemampuan merusak organisme secara 

fagositosis (Roitt et al. , 1996). 

Masa hidup dari neutrofil dibagi menjadi tiga fase : fase intramedular, fase 

intravaskular dan fase jaringan. Pada fase intramedular, neutrofil dan prekursornya di 

dalam sumsum tulang dapat dibagi menjadi tiga kelompok berdasarkan morfologi sel 

dan karakteristik kinetiknya, yaitu kelompok proliferatif terdiri dari mieloblast, 

promielosit dan mielosit. Kelompok maturatif terdiri metamielosit dan band cell, 

sedangkan kelompok penyimpanan atau cadangan terdiri dari neutrofil yang matur. 

Pada fase intravaskular, neutrofil dibagi menjadi kelompok sirkulasi (circulating 

pool) dan kelompok marginasi (marginating pool), yang bila digabung merupakan 

jumlah total granulosit dalam darah. Periode neutrofil di dalam sirkulasi hanya sekitar 

empat sampai delapan jam (Kresno, 1996). Pada fase jaringan , neutrofil masuk ke 

dalam jaringan secara diapedesis melalui intercellular junctions dari endotel 
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pembuluh darah. Neutrofil di dalam Janngan dapat hidup dalam beberapa hari 

(Bellanti, 1985). 

Neutrofil merupakan garis pertahanan pertama terhadap infeksi. Beberapa 

jam sesudah dimulainya radang akut, di dalam darah akan terjadi kenaikan jumlah 

leukosit empat sampai lima kali lipat. Neutrofil dapat bergerak menuju daerah 

inflamasi karena dirangsang oleh faktor kemotaktik yang dilepaskan oleh komplemen 

dan limfosit yang teraktivasi (Lehler eta!. , 1988). 

Sumber energi utama dari neutrofil (kira-kira 90%) berasal dari glikolisis 

anaerobik, sedangkan 1 0% sisanya didapat dari HMP shunt. Energi tersebut 

dibutuhkan oleh neutrofil untuk pergerakannya dan fagositosis. Penggunaan glukosa 

dan glikogen pada neutrofil dan monosit lebih tinggi bila dibandingkan dengan 

limfosit (Borregard dan Herlin, 1982 dalam Jain, 1986). 

Basofil 

Jumlah granulosit basofil dalam sirkulasi darah hanya sekitar 0,2% dari 

seluruh leukosit darah. Basofil ini nampak jelas karena adanya granula lembayung 

atau biru hitam besar yang strukturnya sangat kedap elektron dan homogen (Roitt et 

a!. , 1996). 

Basofil diperkirakan merupakan prekursor dari sel mast (Frandson, 1986). 

Dalam kondisi normal, sel mast terdapat dalam jaringan. Sel mast dan basofil dapat 

mengeluarkan heparin ke dalam darah, yang dapat mencegah koagulasi darah. Selain 

heparin, keduanya juga melepaskan histamin, sedikit bradikinin, dan serotonin pada 

jaringan yang mengalami peradangan. Pelepasan histamin diaktivasi oleh faktor 

pelepas histamin yang disekresi oleh limfosit T (Ganong, 1999). Sel mast dan basofil 
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berperan penting dalam reaksi alergi, karena antibodi yang menyebabkan reaksi alergi 

yaitu IgE mempunyai kecenderungan untuk melekat pada sel mast dan basofil 

(Guyton dan Hall, 1996). Selain IgE, basofil dan sel mast juga mempunyai reseptor 

untuk IgG, beta adrenergik katekolamin, prostaglandin dan histamin (Let-Brown, 

1981 dalam Jain, 1986). 

Eosinofil 

Jumlah eosinofil kira-kira 2-5 % dari jumlah total leukosit pada keadaan 

normal (Roitt et a!. , 1996). Eosinofil diproduksi dalam jumlah besar oleh penderita 

infeksi parasit. Eosinofil akan melekat pada parasit dan akan melepaskan peroksidase 

yang dapat membunuh parasit tersebut (Dale dan Foreman, 1989). Sedangkan Tizard 

(1995) mengemukakan bahwa eosinofil melawan parasit dengan mengeluarkan suatu 

protein yang dinamakan major basic protein (MBP). Eosinofil juga dapat 

mendetoksifikasi toksin yang dilepas oleh basofil dan sel mast (Guyton dan Hall, 

1996). Eosinofil bergerak ke arah sel sasaran karena rangsangan mediator yang 

diproduksi oleh sel T, basofil dan sel mast, yang disebut eosinophyl chemotactic 

factor of anaphylaxis (ECF-A) ( Kresno, 1996). 

2.2.1 Monosit 

Jumlah monosit kira-kira 5% dari leukosit total. Monosit berasal dari 

pluripoten stem cell mieloid yang bentuknya imatur dan mempunyai masa hidup yang 

singkat di dalam darah. Sel darah ini bila dalam keadaan matur akan membengkak, 

dikenal sebagai makrofag, dan letaknya tidak di dalam darah lagi, tetapi sudah 

bermigrasi ke jaringan (Dale dan Foreman, 1989). Makrofag jaringan jumlahnya 
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lebih banyak daripada monosit, pada manusia mempunyai ratio 50:1 , dan mempunyai 

masa hidup beberapa minggu sampai tahunan (Lee et al. , 1993). Monosit dalam 

sirkulasi darah sebagai sel fagosit mononuklear, akan berubah bentuk dalam jaringan 

sistem retikuloendotelial (RES), misalnya ; sel Kuffer (hati), alveolar makrofag 

(paru-paru), osteoklast (tulang), sel mikroglial (otak) , intraglomerular mesongium 

(ginjal) , serosal makrofag (peritonium) dan sinusoid makrofag (limpa) (Kubby, 

1992). Selain itu monosit juga bertindak sebagai antigen presenting cell (APC) . Sel 

ini memakan dan mendegradasi bahan-bahan asing dan memfagosit permukaan 

membran bahan-bahan asing tersebut sehingga mereka dapat dikenali oleh limfosit, 

kemudian limfosit akan menetralisasi atau menghancurkan agen tersebut ( Sigal dan 

Ron, 1994 ). Makrofag maupun monos it juga memproduksi interleukin-1 (IL-l ) yang 

diperlukan untuk mengatur ekspresi molekul adhesi pada endotel, sehingga 

memungkinkan peningkatan migrasi limfosit dan neutrofil ke area inflamasi . Selain 

itu IL-l juga diperlukan untuk memacu proliferasi limfosit T dan limfosit B (Abbas et 

al., 1994; Kresno, 1996). 

2.2.2 Limfosit dan sistem limfoid 

Sistem limfoid terdiri dari jaringan limfoid primer dan sekunder. Jaringan 

limfoid primer atau jaringan limfoid senter bertanggung jawab untuk produksi sel 

dan maturisasi sel (limfopoisis). Pada mamalia jaringan limfoid primer terletak di 

sumsum tulang dan thymus. Limfosit diproduksi di organ limfoid primer, kira-kira 

109 per hari ( Roitt et al. , 1996). Beberapa dari sel tersebut migrasi melalui sirkulasi 
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darah masuk ke jaringan limfoid sekunder. Jaringan limfoid sekunder atau jaringan 

limfoid perifer terdiri dari limpa, kelenjar getah bening, sumsum tulang, kelenjar 

limfoid-mukosa (MALT), tonsil dan Payer 's patch pada mukosa usus (Male, 1991 ; 

Roitt et al., 1996). Jaringan limfoid sekunder berisi makrofag, sel APC, limfosit T 

dan limfosit B yang sudah matur (Norin, 1989). 

Jumlah sel limfosit kira-kira 20% dari total sel darah putih yang ada dalam 

sirkulasi. Manusia dewasa mempunyai kurang lebih 1012 sel limfosit, sedangkan 

jaringan limfoid sekitar 2% dari total berat badan (Norin, 1989). Sel limfosit yang 

sudah matur mempunyai masa hidup yang panjang, dan mungkin bertahan sebagai sel 

memori selama beberapa tahun, atau malah sepanjang hidup dari individu tersebut 

(Raitt et al., 1996). Ada dua macam limfosit yang mempunyai fungsi berbeda, yaitu 

limfosit T dan limfosit B. Keduanya mempunyai reseptor pada permukaan membran 

untuk antigen. Limfosit T berkembang dari prekursornya yang ada di dalam thymus, 

sedangkan limfosit B pada manusia dan mamalia berdiferensiasi di dalam hati pada 

waktu foetus dan di sumsum tulang pad a waktu dewasa. Pada burung, I imfosit B 

berdiferensiasi dari suatu organ unik, yaitu bursa Fabrisius (Turgeon, 1993 ; Guyton 

dan Hall, 1996). 

Limfosit T bertanggung jawab terhadap kekebalan yang diperantarai sel. 

Spesifitasnya dikontrol oleh reseptor antigen yang terdapat dipermukaannya (T-ee!! 

receptors=TcR). Limfosit T memproduksi bermacam-macam tipe molekul yang 

dikenal sebagai limfokin. Limfokin yang mempunyai fungsi memacu atau 

memperbesar respons dari limfosit lain melalui interaksi dengan reseptor spesifik 

yang lain dinamakan sel T-he/per. Sedangkan sel T-cytotoxic atau sel T-killer, 

IR - PERPUSTAKAAN UNIVERSITAS AIRLANGGA

TESIS PENGARUH HIDROKORTISON DAN ... RATNA DAMAYANTI



12 

mempunyai kemampuan untuk melisis target sel yang spesifik seperti sel yang 

terinfeksi virus, sel tumor atau sel asing yang ditransplantasikan ke dalam tubuh. 

Tipe limfosit yang lain, yaitu sel T-suppressor berperan sebagai imunoregulator 

dalam sistem imun (Sigal dan Ron, 1994). 

Limfosit B bertanggung jawab terhadap kekebalan humoral. Bila sel m1 

bertemu dengan imunogen yang spesifik, sel ini akan berdiferensiasi menjadi sel 

plasma yang dapat mensekresi imunoglobulin atau antibodi dan menjadi sel limfosit 

B memory hila dalam keadaan in aktif (Kresno, 1996; Roitt eta!. , 1996). 

Temyata dalam jalur limfoid masih terdapat suatu sel yang merupakan 

populasi ketiga yang tidak menunjukkan karakteristik dari limfosit T maupun limfosit 

B, yang kemudian digolongkan ~alam sel NK (natural killer) . Sel NK ini berjumlah 

0,6-2,4% dari totallimfosit dalam darah (Kubby, 1992). Sel NK ini disebut juga sel 

null (Kresno, 1996) tidak mempunyai reseptor untuk antigen pada permukaan 

membrannya (Roitt et a/., 1996), tetapi melalui Fe reseptor yang dimilikinya dapat 

kontak dan membunuh sel tumor. Sesuai dengan namanya sel NK selain dapat 

membunuh tumor, juga dapat membunuh virus dan parasit (Stites et a/., 1997). 

Aktivitas dari sel NK akan meningkat dengan adanya faktor pertumbuhan interleukin-

2(IL-2) (Barbuto, 1998) r-:~-~ \ 
1v . . -\. r,. B· :-----

2.3 Mobilisasi Sel Imunokompeten \ ·:. 'i.~ 
~ 

Sel imunokompeten merupakan unit yang aktif/mobil dari sistem pertahanan 

tubuh. Setelah mengalami pendewasaan di sumsum tulang (PMN) dan jaringan limfe 

(limfosit) , sel-sel tersebut akan diangkut di dalam darah menuju ke berbagai bagian 
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tubuh lain. Distribusi dan redistribusi sel imunokornpeten dari atau ke jaringan 

lirnfoid sekunder temyata 90% melalui peredaran darah. Selain sel imunokompeten, 

imunoglobulin dan sitokin juga di distribusikan rnelalui peredaran darah (Chapel dan 

Haeney, 1993). Sel-sel granulosit dan monosit yang mempunyai kemampuan untuk 

rnencari dan rnerusak setiap benda asing yang rnasuk akan diangkut secara khusus 

menuju ke ternpat-ternpat yang mengalami peradangan hebat (Guyton dan Hall, 

1996). Untuk lebih menjelaskan mengenai rnobilisasi sel imunokompeten maka akan 

dibahas mengenai resirkulasi sel imunokornpeten dan migrasi sel imunokompeten. 

2.3.1 Resirkulasi sel irnunokompeten 

Pada kondisi nonnal , limfosit yang matur akan mengalarni resirkulasi terns 

menerus rnelalui sistem pembuluh darah menuju ke jaringan perifer dan sistem 

limfoid. Resirkulasi limfosit tersebut merupakan langkah survaillance imunologik 

pada limfosit (Dhabbar et a/., 1995). Kernarnpuan lirnfosit untuk berpindah dari 

dalarn darah, lirnfe, jaringan lirnfoid dan jaringan non limfoid sangat penting dalam 

rnemungkinkan sistem imun untuk bereaksi dengan antigen dirnanapun di dalam 

tubuh (Abbas et a/., 1994). Gambar 2.1 rnenjelaskan mengenai resirkulasi limfosit. 

Limfosit beredar rnelalui aliran darah dan aliran getah bening rnenuju dan kembali ke 

Janngan limfoid sekunder (Male, 1991). Limfosit keluar dari jaringan rnelalui 

pernbuluh darah aferen limfatik dan masuk ke dalam kelenjar limfe. Kernudian 

pernbuluh darah eferen limfatik akan rnelewatkan limfosit dari kelenjar lirnfe ~­

sirkulasi vena melalui duktus toraksikus, yang menyebabkan kembalinya limfosit ke 

dalarnjaringan sekunder (Norin, 1989; Stites eta!. , 1997). 
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pool 

Gam bar 2.1. Resirkulasi limfosit ( Roitt et al. , 1996 ) 

Limfosit yang beredar dalam sirkulasi darah kira-kira berjumlah 20% dari 

jumlah seluruh limfosit dalam darah orang dewasa (Male, 1991; Roitt et al. , 1996). 

Limfosit T mengalami resirkulasi lebih cepat dibandingkan dengan limfosit B ( Lee et 

al., 1993). 

2.3.2 Migrasi sel imunokompeten 

Seperti yang telah diketahui bahwa limfosit dan fagositik mononuklear dapat 

bersirkulasi antara jaringan limfoid dan jaringan non-limfoid, sebaliknya neutrofil 

membuat perjalanan satu arah dari sumsum tulang ke jaringan dimana mereka 

membawa keluar fungsi efektomya dan setelah itu sel tersebut akan mati (Abbas et 

al., 1994). 
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Studi mengenai granulokinetik pada neutrofil menunjukkan babwa terjadinya 

perubahan jLunlah neutrofil dalam darah mungkin illperantarai oleh satu atau lebil1 

dari mek!lllisme-mekanisme dasar di bawah ini : (1) granulopoiesis, (2) kecepatan 

pemasukan granulosit dari sumsum tulang, (3) perpindahan sel-sel antara kelompok 

sirkulasi dan marginasi, ( 4) masa hidup dari sel-sel pada fase intravaskular, dan (5) 

kecepatan pengeluaran granulosit dari dalam darah (Jain, 1986). 

Pada umumnya, rnigrasi leukosit melewati endotel tergantung pada 

permukaan endotel tempat berinteraksinya endotel dengan leukosit, haemodynamic 

shear pada pembuluh dan ekspresi dari molekul adhesi pada leukosit maupun 

endotel. Berdasarkan ketiga faktor tersebut , maka rnigrasi dari leukosit biasanya 

terjaill di venul ( Roitt eta/., 1996 ). Marginasi leukosit diikuti dengan rolling, adhesi 

yang kuat , emigrasi dan migrasi ke ruang interstitial ( Ley , 1992). Stites er a!., 

(1997) membagi marginasi menjadi tiga fase dimana masing-rnasing fase diperantai 

oleh molekul adhesi yang berlainan ; fase pertama adalah rolling diperantai oleh 

selektin, fase kedua adalah aktivasi diperantai oleh chemoattractant, sedangkan fase 

ketiga adalah pengikatan yang kuat diperantarai oleh integrin. Perpindahan Jeukosit 

dari marginasi ke sirkulasi melibatkan perubahan permukaannya terhadap 

perlekatannya dengan endotel pembuluh darah. Perlekatan itu menurun mungkin 

berhubungan dengan ditingkatkannya mobilisasi pada leukosit yang bersirkulasi 

(Jain, 1986). 

Homing atau ecotaxis adalah suatu istilah yang menjelaskan kecenderungan 

limfosit untuk bermigrasi ke area yang spesiflk di daJam jaringan limfoid dan 
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menghabiskan lebih banyak waktunya di jaringan limfoid daripada di dalam darah 

tepi ( Jain, I 986; Lee et al. , I 993). Migrasi tersebut dikendalikan oleh reseptor yang 

terdapat pada endotel vaskular yang berinteraksi dengan reseptor spesifik ( specific 

homing receptor ) yang terdapat dalam limfosit (Kresno, 1996). Homing receptor 

tersebut berinteraksi dengan molekul adhesi, yang dinamakan addressin, yang 

terdapat pada High Endothelial Venules (HEVs) yang terdapat di berbagai jaringan 

limfoid (Abbas eta!., 1994). 

Jalannya migrasi limfosit antara organ limfoid dan jaringan tepi digambarkan 

dengan baik oleh sel T. Jika sel T yang sudah masak pertama kali meninggalkan 

thymus, masuk ke aliran darah, saat tersebuf sel T dinamakan sel T muda atau virgin 

karena belum bertemu dengan antigen spesifiknya (Picker eta!. , 1993). Molekul yang 

terdapat pada permukaan sel T muda yaitu L-selektin. L-selektin mempunyai kadar 

yang tinggi pada set T muda, berikatan dengan endothelium pada kelenjar getah 

bening, dan memerantarai homing pada sel T muda di kelenjar getah bening. 

Fisiologi penting dari perbedaan jalur homing antara sel T muda dan sel T memori 

adalah bahwa pada sel T muda lebih menyukai home organ limfoid, dimana mereka 

mengenal dan merespon antigen asing ( fase kognitif dan fase aktivasi ), sedangkan 

sel T memori lebih menyukai home pada jaringan tepi yang terinfeksi dimana mereka 

dibutuhkan untuk mengeliminasi antigen ( fase efektor) (Abbas eta!., I 994 ). 
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2.4 Hidrokortison 

Hormon glukokortikoid yang berasal dari korteks adrenal merupakan 

senyawa steroid, yang dibentuk dari kolesterol yang kemudian akan di absorbsi 

secara langsung dari sirkulasi darah melalui proses endositosis. Glukokortikoid yang 

utama pada manusia adalah kortisol , yang dikenal juga sebagai hidrokortison , 

sedangkan pada beberapa species hewan lainnya, misalnya tikus, glukokortikoid yang 

utama adalah kortikosteron (Goldfien, 1998). 

21 CH~OH 
t 
C-O 

CH3 -OH 

Gambar 2.2 Struktur kimia kortisol ( Guyton dan Hall, 1996) 

Kortisol akan diabsorpsi dengan baik hila diberikan secara oral. Kadar 

tertinggi akan cepat tercapai di dalam cairan tubuh hila diberikan secara intravena, 

sedangkan untuk mendapatkan efek yang lama sebaiknya diberikan secara 

intramuskuler (Suherman, 1995). Farmakokinetik dari obat ini adalah bahwa di 

dalam plasma, 75% akan berikatan dengan globulin pengikat kortikosteroid (CBG = 

transkortin) yaqg disintesis di hati, sedangkan 20% terdapat bebas dan 5% terikat 

longgar pada albumin (Miller dan Tyrell, 1995). Normal waktu paruhnya di dalam 
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sirkulasi 60-90 menit, dan dapat meningkat hila terdapat dalam jumlah hesar, dalam 

keadaan stres dan hipotiroidisme. Ohat ini dikeluarkan dari sirkulasi ke dalam hati , 

yang kemudian akan direduksi dan dikonjugasi untuk memhentuk senyawa yang larut 

air dan diekskresi dalam urine (Goldfien, 1998). 

Konsentrasi kortisol dalam plasma cenderung tinggi pada pagi hari dan 

rendah pada malam hari . Hal ini tergantung juga dari kebiasaan tidur, bila kehiasaan 

tidur heruhah maka akan timhul peruhahan siklus. Siklus ini sangat penting untuk 

diketahui herhuhungan dengan waktu pengamhilan kadar kortisol dalam darah 

(Miller dan Tyrell, 1995; Guyton dan Hall, 1996). 

Kortisol mempunyai kapasitas menurunkan secara dramatis manifestasi 

peradangan. Hal ini terutama karena efeknya sangat hehat terhadap konsentrasi , 

distrihusi dan fungsi leukosit perifer, yaitu dapat menghamhat migrasi leukosit ke 

daerah inflamasi. Selain itu kortisol juga dapat menyebahkan vasokontriksi hila 

dioles langsung pada pemhuluh darah dan menurunkan permeahilitas kapiler dengan 

menghamhat aktivitas kinin dan endotoksin hakteri serta menurunkan histamin yang 

dilepas oleh hasofil (Ganong, 1999; Goldfien, 1998). 

Glukokortikoid dan ACTH dapat mengatasi gejala klinik reaksi 

hipersensitivitas. Pada reaksi hipersensitivitas tipe lamhat (cell-mediated), misalnya 

penolakan jaringan, glukokortikoid tidak menghamhat migrasi limfosit yang herperan 

dalam sistem imun yang dapat menimhulkan respons inflamasi hila hersentuhan 

dengan antigen (Suherman, 1995).Pengaruh utama hormon kortisol dalam stres 

adalah terhadap metaholisme organik. Peningkatan hormon kortisol dapat 

menyehahkan meningkatnya kataholisme protein, meningkatnya lipolisis dan 
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glukoneogenesis, menurunnya glukosa uptake oleh sel, serta meningkatnya 

katabolisme triasilgliserol di jaringan lemak, dengan pelepasan gliserol dan asam 

lemak ·ke dalam darah. Secara · keseluruhan keadaan tersebut mengakibatkan 

meningkatnya konsentrasi asam amino, glukosa, gliserol dan asam lemak bebas 

dalam plasma. Keadaan demikian itu merupakan rangkaian efek metabolisme yang 

dapat mengurangi sifat pengrusakan akibat stres (Vander et al., 1994). 

Norin (1989) menyatakan bahwa mekanisme pertahanan, seperti pelepasan 

adrenalin, prostaglandin, limfokin, dapat merusak organisme jika tidak dikontrol oleh 

glukokortikoid. Jika dalam mengatasi stres mengalami kegagalan, kadar glukortikoid 

dalam sirkulasi darah akan diusahakan untuk ditingkatkan (Miller dan Tyrell, 1995). 

Golongan glukokortikoid sebagai imunosupresi mempunyai mekanisme 

menghambat aktivitas makrofag untuk mensekresi IL-l juga menghambat aktivitas 

limfosit T (Th) untuk mensekresi IL-2 dan TNF (Miller, 1989). Glukokortikoid dapat 

bekerja menekan IL-l pada tingkat mRNA (Orth dan Kovacs, 1998), 

mengekspresikan gen untuk reseptor IL-2 dan sekresi IL-2 (Glaser, 1990). 

Glukokortikoid (eksogen) juga dapat menekan sekresi ACTH dalam pengendalian 

antar neurohormon dan dapat langsung menekan fungsi limfosit T dan limfosit B 

(Orth dan Kovacs, 1998) . Dengan demikian glukokortikoid dapat mempengaruhi 

secara tidak langsung pada sel ketahanan tubuh. 
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2.5 Adrenalin 

Medula adrenalis merupakan bagian dari ganglion simpatetik yang 

mengalami modifikasi. Sel sekretoris dari medula adrenalis dinamakan sel kromafin 

yang ekuivalen dengan postganglion neuron simpatetik tanpa akson. Sel kromafin 

tersebut terdiri dari vesikel-vesikel yang berisi adrenalin dan noradrenalin. Kedua 

hormon tersebut dinamakan katekolamin karena menurut struktur kimianya 

merupakan golongan amines, yang diproduksi dari asam amino fenil alanin melalui 

beberapa reaksi kimia yang terjadi pada sel kromafinnya. Hidroksilasi dari p-tirosin 

yang berasal dari fenilalanin akan menghasilkan Dopa. Dopa mengalami 

dekarboksilasi menjadi Dopamin. Hidroksilasi dari Dopamin akan menghasilkan 

noradrenalin. Di dalam medula adrenal noradrenalin akan mengalami metilasi untuk 

menghasilkan adrenalin (Kapit et al., 1987; Guyton dan Hall , 1996). Struktur kimia 

dari adrenalin dapat dilihat pada gam bar 2.3 di bawah ini. 

H H H HO-o-1 I / C-C-N 
I I ', 

r OH H CH
3 OH 

Gambar 2.3. Struktur kimia adrenalin (Cryer, 1995) 

Pada manusia, sekresi dari katekolamin yang paling banyak adalah adrenalin 

yaitu sebanyak 80% dari total katekolamin yang dikeluarkan, sedangkan noradre-

nalin hanya 20% (Kapit et al., 1987). Pada hewan-hewan agresif, seperti famili 

kucing, sekresi noradrenalin lebih banyak daripada adrenalin (Frandson, 1986). 
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Noradrenalin dan adrenalin yang disekresikan ke dalam darah oleh medula 

adrenal akan tetap aktif selama 10 sampai 30 detik, dan selanjutnya diikuti dengan 

penurunan aktivitas satu hingga beberapa menit kemudian oleh karena didifusikan ke 

dalam jaringan tempat keduanya dihancurkan oleh katekol-0-metil transferase 

(COMT), peristiwa ini terutama terjadi di dalam hati (Guyton dan Hall, 1996). 

Pada umumnya, pemberian adrenalin secara oral tidak akan dapat mencapai 

dosis terapi, karena sebagian besar akan dirusak oleh enzim katekol-0-metil 

transferase (COMT) dan monoamin oksidase (MAO) yang banyak terdapat pada 

dinding usus dan hati. Pada penyuntikan subkutan, absorpsi menjadi lambat karena 

vasokontriksi, hal tersebut dapat dipercepat dengan memijat tempat suntikan. 

Penyuntikan secara intramuskular akan menghasilkan absorpsi yang lebih cepat 

(Setiawati, 1995). 

Horman katekolamin akan mencapai target organnya dan berikatan dengan 

reseptor adrenergik yang terdapat pada membran sel dari target organ. Reseptor 

adrenergik dibagi menjadi dua tipe , yaitu : reseptor alfa dan reseptor beta. 

Noradrenalin lebih peka terhadap reseptor alfa, sedangkan adrenalin dapat berikatan 

dengan reseptor alfa maupun reseptor beta (Kapit et al., 1987) . Adrenalin dosis 

rendah akan menyebabkan dilatasi pada otot skelet. Hal ini disebabkan aktivasi 

reseptor J32 pad~ adrenalin afinitasnya lebih besar daripada reseptor a . Sebaliknya 

pada adrenalin dosis tinggi, dominasi reseptor a akan menyebabkan peningkatan 

tekanan darah. Pada waktu kadar adrenalin menurun , efek reseptor a yang kurang 
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sensitif akan lebih dulu menghilang, sedangkan efek reseptor j3 2 masih ada dan 

menyebabkan hipotensi sekunder ( Hoffman dan Lefkowitz, 1991 ; Setiawati, 199 5). 

Adrenalin mengimbangi kerja insulin yang menekan kadar gula darah dengan 

cara menginisiasi pemecahan glik:ogen, baik dari hati maupun dari otot. Hormon ini 

juga menyebabkan hormon pituitari anterior mensekresi ACTH, yang kemudian 

merangsang hormon-hormon korteks adrenal untuk mensintesis karbohidrat dari 

protein (glukoneogenesis) (Frandson, 1986). 

2.6 Efek Hidrokortison terhadap Mobilisasi Sel Imunokompeten dalam Darah 

Kortikosteroid merupakan kelas obat hormon pertama yang dikenal 

mempunyai efek lirnfolitik. Pemberian glukokortikoid dapat menurunkan ukuran dan 

kandungan lirnfoid nodus limfatikus dan limpa, walaupun ia tidak mempunyai efek 

toksik terhadap induk eritroid atau mieloid yang berproliferasi di sumsum tulang. 

(Goldfien, 1998). 

Pemberian dosis tunggal glukokortikoid akan menimbulkan peningkatan 

neutrofil , dan penurunan limfosit, eosinofil dan basofil. Perubahan-perubahan 

tersebut diatas dapat terjadi secara maksimum empat sampai enam jam pasca 

pemberian dan kembali normal dalam 24 jam (Bellanti, 1985; Goldfien, 1998). 

Peningkatan neutrofil terjadi karena pelepasan cadangan neutrofil dari sumsum tulang 

dan penurunan migrasi dari pembuluh darah ke jaringan tubuh. Penurunan jumlah 

limfosit, monosit dan eosinofil disebabkan kemungkinan karena sel-sel tersebut 

mengalarni redistribusi keluar dari sirkulasi masuk ke dalam jaringan tubuh lain, 
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seperti sumsum tulang, limpa, kelenjar getah bening dan duktus thoraksikus (Miller 

dan Tyrell, 1995). Redistribusi sel imun dari darah ke jaringan tubuh lain tersebut 

berfungsi untuk membantu meningkatkan survailiance imunologik dengan tujuan 

akhir untuk meningkatkan fungsi imun terhadap imunogen (Dhabbar dan Me Ewen, 

1996). 

Glukokortikoid Juga menghambat fungsi leukosit dan makrofag jaringan, 

sehingga kemampuan sel-sel ini untuk merespon antigen dan mitogen menjadi 

berkurang. Efek terhadap makrofag sangat jelas dalam membatasi kemampuannya 

memfagositosis dan membunuh mikroorganisme serta menghasilkan pirogen, 

kolagenase, elastase, dan juga menghambat aktivitas plasminogen. Respon monosit 

terhadap glukokortikoid tergantung pada spesiesnya. Pada manusia, tikus dan mencit 

pemberian dosis tunggal glukokortikoid akan menyebabkan monositopenia. Pada 

anjing dapat mengakibatkan monositosis, sedangkan pada babi tidak mengakibatkan 

perubahanjumlah monosit dalam darah (Wintrobe, 1981 dalam Jain, 1986). __ j 
Mekanisme eosinopenia yang terinduksi oleh kortikosteroid masih belum 

diketahui secara pasti. Karena kortikosteroid mempunyai efek menetralkan histamin 

dan histamin adalah kemotaktik bagi eosinofil, penurunan pelepasan eosinofil dari 

sumsum tulang akan diikuti dengan menurunnya kadar histamin di bawah normal 

dalam darah setelah pemberian maupun setelah tersekresinya harmon kortikosteroid . 

Lepasnya eosinofil ke sirkulasi berkurang juga diakibatkan karena perlekatan dan 

terhambatnya kemotaksis eosinofil yang sudah diteliti baik secara in vivo maupun 

secara in vitro (Altman et at., 1981 ). Kortikosteroid selain menetralkan histamin juga 

menstabilkan membran lisosomal (De Chatelet, 1977). Injeksi glukokortikoid 
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menyebabkan penurunan jumlah basofil secara cepat dan lama, sehingga kadar 

histamin dalam darah ikut menurun ( Schleimer, 19 81 ). 

Dhabbar et al., (1995) melaporkan bahwa glukokortikoid (dosis fisiologis) 

mungkin secara tidak langsung dapat mempengaruhi interaksi adhesi leukosit dan sel 

endotel dengan cara mempengaruhi produksi sitokin dan lipokortin yang biasanya 

mempengaruhi kemampuan adhesi permukaan leukosit dengan sel endotel. 

Dalam penelitian yang telah dilakukan oleh Setyawan dkk (1994) dapat 

disimpulkan bahwa pemberian deksametason, yang merupakan glukokortikoid 

sintetik, selama tujuh hari berturut-turut dengan dosis 0,003 mglkg bb/hari pada tikus 

putih memberikan pola penekanan limfosit total di darah perifer, tetapi pola 

penekanan terlebih dahulu terkompensasi dengan pola peningkatan neutrofil (PMN), 

walaupun dalam proses selanjutnya neutrofil akan mengalami penekanan. Sedangkan 

pemulihan belum terjadi sampai minggu ke enam. 

Roess (1983) menyatakan bahwa pemberian glukokortikoid (in vivo) dosis 

tinggi dapat menurunkan produksi IgG, sedangkan pengaruhnya terhadap limfosit B 

tergantung pada maturitas sel. Sebaliknya dampak glukokortikoid terhadap PMN 

maupun limfosit melalui penekanan sekresi interleuk:in-1 (IL-l). Hidrokortison dapat 

menekan produksi IL-l , sehingga IL-l tidak dapat membantu limfosit T -helper untuk 

memproduksi IL-2. Limfosit B tanpa adanya IL-2 akan terhambat fungsinya untuk 

membentuk antibodi. Selain hal tersebut diatas, tertekannya IL-l juga dapat menekan 

_haemotopoisis di sumsum tulang dan mengh4ffibat produksi dan aJ...-1ivitas 

neutrofil ( Pimente~ 1994; Stites et al. , 1997). 
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2.7 Efek Adrenalin terhadap Mobilisasi Sel Imunokompeten dalam-Darah 

Pemberian adrenalin secara injeksi akan mengakibatkan perubahan sel 

imunokompeten yang berbeda-beda tergantung pada cara penyuntikan maupun 

waktu pengamatannya. Bila adrenalin diberikan secara intravena , neutrofilia sudah 

terjadi dan mencapai puncaknya dalam waktu lima sampai sepuluh menit pasca 

pemberian. Jika adrenalin diberikan secara intramuskular akan mengakibatkan 

leukositosis dalam dua fase. Fase pertama akan meningkatkan jumlah neutrofil, 

limfosit dan eosinofil dan mencapai puncaknya dalam waktu 17 menit pasca 

pemberian dan kemudian akan berangsur-angsur kembali ke kadar normal. Fase 

kedua , neutrofil akan meningkat kembali empat jam setelah pemberian ( Lee et al. , 

1993 ). Penelitian yang dilakukan Crary et al., (1983a&b) melaporkan bahwa injeksi 

subkutan 0,2 mg adrenalin pada orang yang sehat menyebabkan limfositosis dan 

leukositosis yang sudah dapat diamati 15 menit setelah pemberian dan mencapai 

puncaknya 30 menit pasca pemberian. Semuanya akan kembali normal kira-kira 

dalam dua jam pasca pemberian. Limfositosis yang terjadi tidak menambah 

presentase dari limfosit B, yang terlihat jelas adalah meningkatnya jumlah dan fungsi 

dari sel NK dan sebaliknya menekan aktivitas dan fungsi limfosit T-helper (Crary et 

al., 1983b; Schedlowski et al., 1996). Efek adrenalin terhadap neutrofil ternyata dapat 

meningkatkan kadarnya dalam darah sebanyak 80% dan menurunkan perlekatannya 

kurang dari 50% dalam waktu lima menit setelah pemberian. Kemampuan perlekatan 

tersebut menurun karena aktivasi dari beta reseptor. Efek tersebut dapat ditiadakan 

oleh beta antagonis propanolol hydrochloride jika diberikan sebelum injeksi 

adrenal in (Boxer et al., 1980 dalam Jain, 1986). Menurut Athens et al. , (1961 ), yang 
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kemudian dikuatkan juga oleh Davis et a!. , (1991) bahwa meskipun kadar neutrofil 

dalam darah meningkat akibat pemberian adrenalin, hal tersebut tidak merubah 

jumlah total granulosit dalam darah, karena peningkatan tersebut hanya disebabkan 

oleh perpindahan neutrofil marginasi menjadi neutrofil yang bersirkulasi. 

Respon awal dari injeksi adrenalin terhadap eosinofil dilaporkan dapat 

mengakibatkan eosinofilia ringan yang akan mencapai puncaknya satu jam pasca 

pemberian, diikuti dengan eosinopenia selama empat jam. Efek eosinofilia .-
kemungkinan disebabkan oleh mobilisasi eosinofil dari limfa, sebab hal ini tidak 

terlihat pada tikus yang mengalami splenektomi. Efek eosinopenia pada katekolamin 

adalah karena efek dari beta-adrenergik, sebab eosinopenia hanya terjadi pada obat-

obatan yang golongan beta-adrenergik murni . Pemberian adrenalin pada domba akan 

mengakibatkan eosinopenia 70% di dalam darah dan 50% di limpa tiga jam setelah 

pemberian (Jain, 1986). 

2.8 Efek Kombinasi Hidrokortison dan Adrenalin terhadap Mobilisasi Sel 

Imunokompeten dalam Darah 

Brohee et a!. , (1990) telah mengamati adanya perubahan proporsi leukosit 

dan limfosit pada manusia yang sehat setelah pemberian hidrokortison dan adrenalin 

intravena yang diberikan secara bersamaan. Hasil yang didapat berlainan tergantung 

pada waktu pengamatannya. Pada pengamatan sepuluh menit pasca pemberian 

terlihat leukositosis, tetapi setelah satu jam pasca pemberian terjadi limfopenia dan 

monositopenia. Pada pengamatan enam jam pasca pemberian terjadi eosinofilia dan 

neutrofilia. 
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KERANGKA KONSEPTUAL DAN illPOTESIS PENELITIAN 

3.1 Kerangka Konseptual 

Pemberian adrenalin mengakibatkan sirkulasi darah meningkat sehingga 

mobilisasi sel imunokompeten di dalam jaringan limfoid primer dan sekunder 

rneningk:at, sedangkan marginasinya pada pembuluh darah menurun. Penelitian yang 

dilakukan oleh Crary et a!., ( 1983a&b) memperlihatk:an gambaran limfositosis dan 

leukositosis setelah pemberian 30 menit. Limfositosis yang teijadi terutama akibat 

dari peningk:atan jumlah sel NK . Sedangk:an neutrofilia yang terjadi disebabkan 

karena neutrofil yang berada di tepi (marginasi) masuk ke dalam sirkulasi (Athens et 

a!. , l96I ; Davisetal. , 1991). 

Pemberian hidrokortison akan mengakibatkan terhambatnya sekresi IL- I yang 

dihasilkan oleh sel imunokompeten (terutama monosit dan makrofag), sehingga akan 

menurunkan proliferasi dan mobilisasi sel imunokompeten di dalam jaringan limfoid 

primer dan sekunder (Pimentel, 1994; Stites et al. , 1997). Pada penelitian-penelitian 

yang pernah dilakukan sebelumnya menunjukkan bahwa pemberian h.idrokortison 

akan memperlihatkan gambaran limfositopenia, eosinopenia, basopenia dan 

monositopenia yang disebabkan oleh redistribusi sel-sel tersebut ke jaringan limfoid. 

Sedangk:an pada neutrofil terlihat gambaran neutrofilia yang disebabkan karena 

meningkatnya kecepatan pelepasan neutrofil dari smnsum tulang dan bertambah 

panjangnya half life dari sel neutrofil (Davis et al., 1991; Miller dan Tyrell, 1995). 
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Pengaruh pemberian kombinasi hidrokortison dan adrenalin memberikan 

gambaran yang berbeda-beda tergantung dari waktu pengamatan yang dilal'Ukan 

(Brohee et al. , 1990). 

Adanya mobilisasi sel-sel imunokompeten akibat pengaruh hidrokortison, 

adrenalin serta kombinasi hidrokortison dan adrenalin tersebut akan mengakibatkan 

perubahan proporsi sel imunokompeten dalam darah. Untuk mengetahui sel 

imunokompeten dalam darah yang mempunyai kontribusi paling dominan terhadap 

respon mobilisasi akibat pengaruh obat-obatan tersebut, maka perlu ditetapkan pola 

respon mobilisasi sel imunokompeten dalam darah. 
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Kerangka konseptual diatas dapat di ikhtisarkan sebagai berikut 

Adrenal in 

Sirkulasi darah t 

t 
Jar. limfoid primer pembuluh darah Jar.limfoid sekunder 

mobilisasi S.I. t marginasi s.r. "' mobilisasi S.I t 

~· 
Proporsi sel imunokompeten dalam darah 

Net 

Keterangan 
S.l. 
Ne 
Li 
Mo 
Eo 
Ba 

Li t Mot 

Sel Imunokompeten 
Neutrofil 
Limfosit 
Monosit 
Eosinofil 
Basofil 

Eot Bat 

Ba 
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Hidrokortison 

Sel Imunokompeten 

Sekresi IL-l ..!, 

Jaringan limfoid primer I sekunder 

Proliferasi dan mobilisasi S.I. ..!, 

Proporsi sel imunokompeten dalam darah 

Eo ..I, Ba..l, 

3.2 Hipotesis 

Terdapat perbedaan pola respon mobilisasi sel imunokompeten dalam darah 

antara pengaruh adrenalin, hidrokortison serta kombinasi adrenalin dan 

hidrokortison. 
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BAB 4 

METODE PENELITIAN 

4.1 Rancangan Penelitian 

Jenis penelitian yang dilakukan adalah penelitian eksperimental dengan 

menggunak:an rancangan Randomized Posttest Only Control Group Design 

(Zainuddin, 1993). 

K 1-1 ... K2-1 

R K 1-z A ... K 2-2 

K 1-3 H ... K 2-3 

K 1-4 A+H ... K 2-4 

Keterangan : 

R randomisasi seluruh sampel 

K 1-1 kontrol 

K 1-2 kelompok perlakuan adrenalin 

K 1-3 kelompok perlak:uan hidrokortison 

K l-4 kelompok perlak:uan hidrokortison dan adrenalin 

K 2-1 , K 2-2 , K 2-3 , K 2-4 : pengambilan data post 
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4.2 Populasi, Teknik Sampling dan Sampel 

4.2.1 Populasi 

32 

Populasi pada penelitian ini adalah tikus jantan sehat (Rattus norvegicus) · 

jenis Sprague-Dawley yang berumur sama ( tiga bulan ) yang didapat dari Pusat 

Pengembangan Hewan Percobaan Universitas Gajah Mada Y ogyakarta. 

4.2.2 Teknik Sampling 

Teknik sampling untuk pengelompokan adalah simple random sampling. 

4.2.3 Sampel 

Jumlah sampel dalam penelitian ini berdasarkan hasil penelitian pendahuluan 

yang ditentukan berdasarkan rumus Higgins dan Kleinbaum (1985), sehingga 

didapat jumlah sam pel 10 ekor tikus tiap kelompok ( lampiran 1 ). 

4.3 Variabel Penelitian 

4.3.1 Variabel bebas ( perlakuan ) 

Variabel perlakuan dalam penelitian adalah : 

1. Pemberian adrenalin 

2. Pemberian hidrokortison 

3. Pemberian adrenalin dan hidrokortison 
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4.3.2 Variabel tergantung 

V ariabel tergantung yang ditetapkan dalam penelitian ini adalah : 

1. Neutrofll 

2. Eosinofil 

3. Basofil 

4. Monosit 

5. Totallimfosit 

4.3.3 Variabel kendali 

V ariabel kendali dalam penelitian ini adalah : 

1. Jenis kelarnin tikus 

2. Umur t:ik'Us 

3. W aktu pengambilan sampel. 

4.3.4 Variabel moderator 

V ariabel moderator yang ditetapkan dalam penelitian ini adalah 

1. Berat badan 

2. Totalleukosit 

3. Eritrosit 

4. Hematokrit 

5. Haemoglobin 
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4.3.5 Defmisi Operasional 

Variabel tergantung 
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V ariabel tergantung yang diamati dalam penelitian ini adalah : neutrofil, 

eosinofil, basofil, monosit dan total limfosit yang merupakan komponen sel imu­

nokompeten dalam darah. 

Pola respon mobilisasi sel imunokompeten 

Pola respon mobilisasi sel imunokompeten adalah suatu komposisi yang 

dibentuk oleh beberapa variabel tergantung yang menggambarkan besarnya 

kontribusi respon mobilisasi sel imunokompeten dalam daral1 akibat pengaruh 

adrenalin dan hidrokortison . 

4.4 Bahan Penelitian 

Bahan penelitian yang digunakan adalah Solu - Cortef yang mengandung 

100 mgl 2ml hidrokortison (UpJohn), adrenalin lmg/1 ml (Etbica) , aquabidest 

(PT. Otsuka Indonesia) , eter anasthesi (Kimia Farma) dan EDT A. 

4.5 Instrumen Penelitian 

Alat-alat penelitian yang digunakan adalah neraca elektrik ( Torbal ), spuit 

disposable dan tabung reaksi. Pengukuran sel imunokompeten dalam darah: basofil, 

eosinofil, neutrofil, monosit dan total limfosit menggunakan metode peroksidase 

dengan alat Technicon H-3 (TH-3) ( lampiran 2) yang terdapat di Laboratorium 

K1inik Prodia Surabaya. 
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4.6 Pelaksanaan Penelitian 

Pelaksanaan penelitian ini dibagi menjadi empat tahapan, yaitu : 

1. Persiapan. 

Hewan coba yang digunakan sebanyak 40 ekor tikus jantan yang memenuhi 

kriteria umur yang sama (tiga bulan) dengan berat badan kurang lebih 200 gram. 

Hewan tersebut dipelihara untuk adaptasi selama 15 hari dengan diberi jenis 

pakan yang sama, yaitu ransum ayam 521 (PT. Charoen Phokphand). 

2. Randomisasi kelompok. 

Seluruh sampel secara simple random sampling dibagi menjadi empat kelompok 

yang masing-masing terdiri dari 10 ekor. 

3. Pemberian perlakuan (lihat lamp iran 5) 

K1 : Kelompok kontrol, diberi aquabidest sebanyak 0,18 ml. 

K2 : Kelompok perlakuan dengan pemberian adrenalin 0,009 mg /0,18 ml 

aquabidest. 

K3 : Kelompok perlakuan dengan pemberian hidrokortison 1,8 mg /0,18 ml 

aquabidest. 

K4 : Kelompok perlakuan dengan pemberian adrenalin 0,009 mg 10,09 ml 

aquabidest dan hidrokortison 1,8 mg I 0,09 m1 aquabidest. 

Pemberian perlakuan pada semua ke1ompok secara intramuskular, yaitu pada 

musculus gluteus. 
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4. Mengambil unit analiBis 

Hewan coba yang akan diambil darahnya hams lebih dahulu di anastesi 

menggunakan eter. Unit analisis yang digunakan adalah darah perifer yang 

diambil secara intrakardial sebanyak tiga ml ditampung dalam tabung reaksi yang 

di dalamnya sudah berisi EDT A. Pengambilan unit analisis terse but dilakukan 30 

menit setelah perlakuan (Crary et a!, 1983; Schedlowski et al. , 1993). Sampling 

darah yang didapat dilal.'l.lkan pengukuran sel imun ( eosinofll, basofll, neutrofil, 

monosit dan total limfosit) menggunakan metode peroksidase dengan alat 

Tehnicon H-3 . 

4.7 Tahapan Analisis Data 

Tahapan analisis data merupakan rangkaian langkah untuk menjawab 

permasalahan berdasar tujuan penelitian, yang meliputi (Adomian et al., 1984; Shar­

ma, 1996): 

1. Uji Homogenitas Sampel 

Uji ini digunakan untuk mengetahui homogenitas sampel melalui variabel 

moderator dengan menggunakan analisis varians. 

2. Analisis Multivariat (Manova) 

Analisis Multivariat digunakan untuk mengetahui adanya beda respon mobilisasi 

limfosit, monosit, neutrofil, eosinofil dan basofll dalam darah pada kelompok 

yang diberikan adrenalin, hidrokortison serta kombinasi adrenalin - hidrokortison. 
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3. Analisis Diskriminan 

Jika terdapat beda respon antar kelompok perlakuan maka akan diteruskan dengan 

Analisis Diskriminan. Analisis ini digunakan untuk mendapatkan variabel yang 

membedakan respon mobilisasi neutrofil, eosinofil, basofil, monosit dan limfosit 

dalam darah akibat pengaruh adrenalin, hidrokortison dan kombinasi adrenalin­

hidrokortison atas dasar konsep imunoneuroendokrinologi. 

4. Pola respon mobilisasi sel imunokompeten 

Mewujudkan pola respon mobilisasi sel imunokompeten dimana variabel pola 

berdasarkan hasil analisis diskriminan. Pola tersebut digunakan untuk 

menjelaskan dan menafsirkan beda respon mobilisasi sel imunokompeten 

terhadap pemberian adrenalin, hidrokortison, dan kombinasi hidrokortison dan 

adrenalin. 

\..--
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BAB 5 

HASIL PENELITIAN 

5.1 Hasil Uji Homogenitas 

Untuk meyakinkan bahwa faktor-faktor yang dijadikan variabel mode-

rator tidak akan mempengaruhi analisis hasil, maka secara statistik harus diuji 

melalui uji homogenitas dengan analisis varians. Variabel moderator yang diuji 

homogenitasnya meliputi berat badan, leukosit, eritrosit, hemoglobin dan 

haematokrit dari masing-masing sampel. Rerata dan simpangan baku variabel 

moderator pada masing-masing kelompok dapat dilihat pada tabel 5.1 dibawah 

llll. 

Tabel 5.1 Data rerata dan standar deviasi variabel moderator pada kelompok 
kontrol, adrenalin, hidrokortison, dan kombinasi adrenalin-hidrokor­
tison 

Varia bel Kontrol Ad rena lin Hidrokortison 

Mean SD Mean SD Mean 
Leukosit 6,943 1,683 5,729 1,669 6,347 

Eritrosit 7,736 0,475 7,840 0,364 7,581 

Hemoglobin 13,85 0,985 13,89 0,89 13,89 

Hematokrit 39,82 2,021 40,36 2,258 39,70 

Berat badan 190,9 23,13 169,3 22,09 177,9 

Keterangan : satuan leukosit : 103 /rnikroliter 
eritrosit : 1 06/rnikroliter 
haemoglobin : g/dL 
hematokrit : % 
berat badan : gram 

38 

SD 
1,756 

0,361 

0,748 

2,370 

18,39 

Adrenalin + 
Hidrokortison p 

Mean SD 
5,385 1,756 0,1248 

7,768 0,446 0,5725 

13,72 0,856 0,9680 

39,95 1,941 0,9109 

182,2 19,71 0,1559 
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Hasil analisis varians (lampiran 7) menunjukkan bahwa semua variabel 

moderator berbeda tidak nyata antar kelompok (p > 0,05). 

5.2 Basil Uji Multivariat 

Variabel yang diuji adalah variabel tergantung yang terdiri dari : 

neutrofil, limfosit, monosit, eosinofJ.l dan basofil. Variabel tersebut diuji 

menggunakan uji statistik multivariate of significance. Rerata dan standar deviasi 

dari variabel tergantung dapat dilihat pacta tabel5 .2 dibawah ini. 

Tabel5.2 Data rerata dan standar deviasi varibel tergantung pacta kelompok 
kontrol, adrenalin, hidrokortison, dan kombinasi adrenalin-hidro­
kortison 

Varia bel Kontrol Adrenalin 

Mean SD Mean SD 
Neutrofil 2,606 1,040 1,945 1,199 

Limfosit 3,299 1,008 2,689 1,662 

Monos it 0,523 0,491 0,790 0,922 

Eosinofil 0,298 0,146 0,123 0,067 

Basofil 0,021 0,009 0,017 0,006 

,j Keterangan. satuan . (10 / mikroliter) 
Uji Manova (Wilks) p > 0,05 

Hidrokortison Adrenalin + 
Hidrokortison 

Mean SD Mean SD 
2,625 1,091 1,440 0,669 

2,758 0,860 2,639 1,361 

0,625 0,754 0,894 0,951 

0,205 0,144 0,205 0,109 

0,015 0,005 0,015 0,008 

Hasil manova dengan koefisien Wilk' s = 0,49547; p = 0,062 (lampiran 8) 

menunjukkan adanya perbedaan tidak nyata antar kelompok perlakuan (p > 

0,05), namun secara analisis univariat didapatkan perbedaan yang nyata antar 

kelompok perlakuan pacta eosinofil (p=0,025) dan neutrofil (p=0,037) (tabel 5.3). 

Atas dasar perbedaan pada eosinofil dan neutrofil tersebut, maka analisis dapat 

dilanjutkan untuk mendapatkan variabel pembeda. 
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Tabel 5.3 Hasil analisis univariat variabel tergantung pada kelompok kontrol, 
adrenalin, hidrokortison , dan kombinasi adrenalin-hidrokortison 

Variabel p 

Neutrofil 0,037* 

Limfosit 0,627 

Monos it 0,734 

Eosinofil 0,025* 

Basofil 0,324 

Keterangan : tanda (*) menyatakan berbeda nyata (p < 0,05) 

5.3 Hasil Uji Diskriminan 
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Kegunaan uji diskriminan adalah untuk mengetahui variabel tergantung 

yang berfungsi sebagai variabel pembeda terkuat. Pengujian dilakukan pada setiap 

variabel tergantung pada masing-masing kelompok. Uji diskriminan (lampiran 9) 

pada penelitian ini menampilkan tiga variabel pembeda yaitu : neutrofil, limfosit 

dan eosinofil (tabel 5.4). Bila ketiga variabel pembeda tersebut dipakai bersama 

memberi ketepatan pembeda sebesar 55 % (lampiran 9). Selain itu uji 

diskriminan juga menghasilkan koefisien diskrirninan seperti yang terdapat 

pada tabel 5.5 . 
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Tabel 5.4 Basil uji diskriminan variabel tergantung pada kelompok kontrol, adre­
nalin, hidrokortison , dan kombinasi adrenalin-hidrokortison 

Variabel p 

Neutrofil 0,0094 

"Limfosit 0,0201 . 

Eosinofil 0,0248 

Tabel 5.5 Koefisien diskriminan (Fischer) variabel tergantung pada kelompok 
kontrol, adrenalin, hidrokortison dan kombinasi adrenalin-hidro­
kortison 

Variabel Kontrol Adrenalin Hidrokortison Adre. + Hidro. 

Neutrofil 2,639739 2,006884 2,649786 1,495226 

Limfosit 2,678763 2,022971 2,209447 2,064454 

Eosinofil 24,72756 11,66193 17,42344 17,55851 

5.4 Hasil Uji Perbedaan Antar Kelompok Perlakuan 

Kegunaan uji perbedaan antar kelompok perlakuan (lampiran 9) adalah untuk 

mengetahui adanya perbedaan antar kelompok kontrol, kelompok adrenalin, 

kelompok hidrokortison dan kelompok adrenalin-hidrokortison yang terdapat 

pada variabel pembeda. Pada tabel 5.6, 5.7 dan 5.8 ditunjukkan signifikansi 

masing-masing variabel tergantung setelah melalui uji perbedaan antar kelompok 

perlakuan . 

Tabel5.6 Signifikansi neutrofil melalui uji perbedaan antar kelompok perlakuan 

Variabel Kelompo k Kontrol Adrenalin Hidrokortison 

Adrenalin 0,0060 * 
Neutrofil 

Hidrokortis on 0,2483 0,1360 

Adre + Hid ro 0,0190* 0,1816 0,0491 * 

Keterangan: tanda (*) menyatakan berbeda nyata (p < 0,05) 
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Tabel 5. 7 Signifikansi limfosit melalui uji perbedaan an tar kelompok perlakuan 

Variabel Kelompok Kontrol Adrenalin Hidrokortison 

Adrenal in 0,0062* 
Limfosit 

Hidrokortison 0,2403 0,2449 

Adre + Hidro 0,0191 * 0,3375 0,1083 

Keterangan : tanda (*) menyatakan berbeda nyata (p < 0,05) 

Tabel5.8 Signifikansi eosinofil melalui uji perbedaan antar kelompok perlakuan 

Variabel Kelompok Kontrol Adrenalin Hidrokortison 

Adrenal in 0,0026 * 
Eosinofil 

Hidrokortison 0,0934 0,1374 

Adre + Hidro 0,0934 0,1374 1,000 

Keterangan: tanda (*) menyatakan berbeda nyata (p < 0,05) 

5.5 Penetapan Pola 

Untuk mengungkap mekanisme respon mobilisasi pada kelompok kontrol, 

kelompok adrenalin, kelompok hidrokortison dan kelompok kombinasi hidro­

kortison dan adrenalin maka dilakukan penetapan pola (lampiran 1 0). Untuk 

menetapkan pola diperlukan koefisien diskriminan (tabel 5.5) dikalikan dengan 

rerata setiap variabel pembeda (tabel 5.2), sehingga di dapatkan harga kontribusi 

diskriminan setiap variabel (tabel 5.9). 
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Tabel 5.9 Data kontribusi diskriminan pola respon mobilisasi neutrofil, limfosit 
dan eosinofil pada kelompok kontrol, adrenalin, hidrokortison, dan 
kombinasi adrenalin - hidrokortison 

Variabel Kontrol Adrenal in Hidrokortison Adre.+ Hidro. 
tergantung Mean SD Mean SD Mean SD Mean SD 
Neutrofil 6,879 2,746 3,903 2,407 6,956 2,890 2,153 1,000 

Limfosit 8,837 2,699 5,440 3,361 6,094 1,901 5,448 2,810 

Eosinofil 7,369 3,613 1,434 0,778 3,572 2,502 3,599 1,910 

Keterangan : Uji Manova Wilks (p < 0,05) 

10 
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Diagram pola respon mobilisasi neutrofil, limfosit dan eosinofil 
dalam darah akibat pengaruh adrenalin, hidrokortison, kombinasi 
adrenalin-hidrokortison pada tikus putih 
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BAB 6 

PEM.BAHASAN 

Penelitian ini bertujuan untuk menetapkan pola respon mobilisasi sel 

imunokompeten akibat pengaruh adrena~ hidrokortison serta kombinasi 

adrenalin dan hidrokortison. Penelitian ini merupakan penelitian eksperimental 

laboratorik dan rancangan penelitian yang digunakan adalah Randomized Posttest 

Only Control Group Design. Post design digunakan pada penelitian ini karena 

sampel darah yang diambil secara intrakardial mengakibatkan kematian hewan 

coba. Pengambilan darah dilakukan tiga puluh menit setelah perlakuan (Crary et 

al. , 1983a&b). 

Variabel moderator pada penelitian ini yaitu, leukosit, eritrosit, 

hemoglobin, hematokrit dan berat badan tikus. Faktor-faktor tersebut ditentukan 

sebagai variabel moderator karena dapat menunjang respon ketahanan tubuh 

imunologik baik langsung maupun tidak langsung. Variabel moderator tersebut 

diuji melalui uji homogenitas secara anava (lihat tabel 5.1 ). Uji homogenitas 

variabel moderator menunjukkan hasil berbeda tidak nyata (p > 0,05) pada 

semua variabel. 

Hasil manova terhadap variabel tergantung ( tabel 5.2 ) menunjukkan 

perbedaan tidak nyata antar kelompok perlakuan (koefisien Wilk' s = 0,49547; p 

= 0,062), namun secara analisis univariat (lampiran 6) rnasih didapatkan 

perbedaan yang nyata antar kelompok perlakuan pada eosinofil (p=0,025) dan 

neutrofil (p=0,037). Atas dasar perbedaan pada eosinofil dan neutrofil tersebut 

(lihat tabel5.3), maka analisis dilanjutkan untuk mendapatkan variabel pembeda. 
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Untuk menajamkan respon sel imunokompeten akibat pengaruh adrenalin, 

hidrokortison dan kombinasi adrenalin-hidrokortison digunakan analisis 

diskriminan. Hasil analisis diskriminan hanya menampilkan tiga variabel pembeda 

yang kuat (tabel 5.4) yaitu : neutrofi.I (p=0,0094) limfosit (p=0,0201) dan 

eosinofil (p=0,0248), sehingga pembahasan lebih lanjut mengena1 sel 

imunokompeten dibatasi pada neutrofil, limfosit dan eosinofi.I saja. 

Sebelum membahas pola respon mobilisasi sel imunokompeten, untuk 

menjelaskan tujuan khusus penelitian ini mengenai pengaruh adrenalin, 

hidrokortison rnaupun kombinasi adrenalin dan hidrokortison terhadap respon 

mobilisasi pada neutrofi.I, limfosit dan eosinofil dapat dijelaskan melalui data 

yang tersaji pada tabel 5.6, 5.7 dan 5.8, mengenai hasil uji perbedaan antar 

kelompok perlakuan dengan kelompok kontrol. Pengaruh adrenalin 

mengakibatkan respon mobilisasi neutroftl, limfosit dan eosinofil yang berbeda 

nyata bila dibanding kontrol (lihat tabel 5.6, 5.7 dan 5.8). Mobilisasi tersebut 

mengakibatkan turunnya neutrofil, limfosit dan eosinoftl dalam darah (tabel 5.2). 

Pengaruh adrenalin terhadap neutroftl pada penelitian ini terlihat menurun (tabel 

5.2), padahal seharusnya teijadi neutrofilia yang disebabkan neutrofil di tepi 

pembuluh darah (marginasi) rnasuk ke dalam sirkulasi (Athens eta/., 1961 ~ Crary 

et al., 1983b~ Davis et al., 1991). Hal ini mungkin disebabkan waktu pengarnatan 

tiga puluh menit pasca pemberian adrenalin telah melewati rnasa leukositosis, 

karena menurut Lee et al. , (1993) pemberian adrenalin secara intramuskular akan 

mengakibatkan tetjadinya dua fase neutrofilia, yaitu pada tujuh belas menit pasca 

pemberian dan empat jam pasca pemberian. Berkurangnya perlekatan neutrofi.I 

setelah injeksi adrenalin mungkin diperantarai oleh aktivitas reseptor beta pada sel 
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endotel. Begitu juga dengan penurunan eosinofil yang terjadi aklbat adrenalin 

menurut Jain ( 1986) disebabkan karena efek beta adrenergik. Pada penelitian ini 

limfosit terlihat menurun (tabel5.2). Menurut Crary et a! (l983b) pemberian 

adrenalin sudah dapat mengakibatkan peningkatan limfosit lima belas menit 

setelah pemberian adrenalin. Hal ini mungkin disebabkan oleh waktu pengamatan 

telah melebihi batas waktu terjadinya leukositosis. Adrenalin menyebabkan 

mobilisasi limfosit secara langsung diaktivasi oleh reseptor limfoid adrenergik 

(Crary et a!., 1983b). Hal ini dikuatkan dengan pendapat Schedlowski et al. , 

(1996) yang menyatakan bahwa perubahan sel imun akibat katekolamin 

diperantarai oleh reseptor beta-2 daripada reseptor beta-1 . 

Pengaruh hidrokortison pada penelitian ini mengakibatkan respon mobilisasi 

neutrofil, limfosit dan eosinofil yang berbeda tidak nyata bila dibanding kontrol 

(lihat tabel 5.6, 5.7 dan 5.8). Hal ini kemungkinan disebabkan waktu pengamatan 

riga puluh menit belum memobilisasi sel-sel tersebut secara rnaksimal, karena 

perubahan-perubahan tersebut baru terjadi secara rnaksimal empat sampai enam 

jam pasca pemberian (Bellanti, 1985; Goldfien, 1998). Meskipun demikian, 

neutrofil pada kelompok hidrokortison apabila dibandingkan dengan kelompok 

kombinasi adrenalin dan hidrokortison didapatkan hasil yang berbeda nyata ( tabel 

5.7). Hal ini disebabkan karena pengaruh hidrokortison dapat mengakibatkan 

meningkatnya kadar neutrofil, sedangkan kombinasi adrenalin dan hidrokortison 

mengakibatkan menurunnya neutrofil. Peningkatan neutrofil yang terjadi akibat 

pemberian hidrokDrtison kemungkinan disebabkan ditingkatkannya pengeluaran 

cadangan neutrofil dari sumsum tulang (Toft et a/.,1993). Alasan lain tetjadinya 

peningkatan neutroftl adalah adanya penurunan rnigrasi dari pembuluh darah ke 
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jaringan tubuh (Miller dan Tyller, 1995) dan bertambah panjangnya masa hidup 

neutrofll di dalam sirkulasi. (Davis et a!. , 1991). Seperti yang telah diketahui 

sebelumnya bahwa dampak glukokortikoid terhadap PMN maupun limfosit adalah 

melalui penekanan sekresi interleukin-1 (IL-l) ( Pimente~ 1994 ). Dengan 

tertekannya IL-l maka pengaturan ekspresi molekul adhesi pada endotel akan 

menurun, sehingga teijadi penurunan migrasi limfosit dan neutrofll ke area 

inflamasi ( Kresno, 1996). 

Pengaruh kombinasi adrenalin dan hidrokortison mengakibatkan respon 

mobilisasi berupa turunnya neutrofll dan limfosit dalam darah (tabel 5.2). 

Sedangkan penurunan eosinofll berbeda tidak nyata dengan kontrol. Hal ini 

mungkin disebabkan oleh pengaruh hidrokortison yang lebih dominan. 

Pencerminan interaksi ketiga komponen sel irnunokompeten tersebut 

diatas yang melatarbelakangi respon mobilisasi diwujudkan dalam bentuk pola. 

Pola tersebut tidak cukup dicerminkan secara langsung hanya dari rerata setiap 

komponen, karena nilai setiap komponen tersebut belum mencerminkan interaksi 

fisiologis yang teijadi. Pola respon mobilisasi sel imunokompeten (gambar 5.1) 

ditetapkan dari harga kontribusi diskriminan yang merupakan hasil kali antara 

mean (nilai rerata) masing-masing variabel pembeda (tabel 5.2) dengan masing­

masing koeflsien diskriminannya (tabel 5.5). Pola respon mobilisasi sel 

irnunokompeten tersebut (tabel 5.9) mampu mencerminkan kontribusi berbagai 

macam variabel tergantung yang terkuat terhadap mekanisme fisiologis yang 

tetjadi di dalam tubuh. Pola respon mobilisasi ketiga variabel tergantung 

(neutrofil, limfosit dan eosinofll) merupakan hasil kontribusi interaksi ketiga 

variabel tersebut yang mempunyai nilai ketepatan pembeda 55%. Pola respon 
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mobilisasi neutrofil, limfosit dan eosinofil tersebut menggambarkan respon 

mobilisasi yang berlangsung di dalam darah. Dari hasil penelitian ini dapat 

dibu1..'1ikan bahwa pola respon mobilisasi neutrofil, limfosit dan eosinofil akibat 

pengaruh adrenalin, hidrokortison serta kombinasi adrenalin dan hidrokortison 

berbeda secara bermakna ( p < 0,05) ( tabel 5.9). 

Berdasarkan gambar 5.1 dapat diambil kesimpulan umum bahwa bila pola 

respon mobilisasi pada perlakuan lebih rendah dibandingkan dengan kontrol, 

maka kemungkinan-kemungkinan yang terjadi pada neutrofil, limfosit atau 

eosinofil adalah meningkatnya mobilisasi sel-sel tersebut dari pembuluh darah ke 

jaringan limfoid prirner/sekunder, terjadinya marginasi atau adanya ekstravasasi. 

Sedangkan hila pola respon mobilisasi pada perlakuan lebih tinggi dibandingkan 

dengan kontrol, rnaka kemungkinan-kemungkinan yang terjadi adalah 

meningkatnya mobilisasi neutroftl, limfosit atau eosinoftl tersebut dari jaringan 

limfoid prirner/sekunder ke dalam darah, meningkatnya mobilisasi dari marginal 

atau belum terjadinya ekstravasasi (Jain, 1986; Roitt et al. , 1996). Adrenalin 

mengakibatkan pola respon mobilisasi terendah pada eosinofil dan tertinggi pada 

limfosit. Hidrokortison mengakibatkan pola respon mobilisasi terendah pada 

eosinofil dan tertinggi pada neutrofil. Sedangkan kombinasi adrenalin dan 

hidrokortison mengakibatkan pola respon mobilisasi terendah pada neutrofil dan 

tertinggi pada limfosit. 

Berdasarkan gambaran pola respon mobilisasi yang berhasil ditetapkan 

pada penelitian ini dapat dijelaskan bahwa respon mobilisasi neutrofil terendah 

disebabkan pengaruh hidrokortison, sedangkan respon mobilisasi neutrofil 

tertinggi disebabkan pengaruh kombinasi adrenalin dan hidrokortison. Dari 
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penjelasan tersebut diatas, nampaknya terdapat kecenderungan bahwasanya 

mobilisasi neutrofil dari darah ke jaringan lebih didominasi oleh efek adrenalin 

daripada hidrokortison. Respon mobilisasi neutrofil tersebut sesuai dengan 

kondisi fisiologis yang seharusnya terjadi. Kondisi fisiologis yang dimaksud 

adalah kondisi dimana jaringan membutuhkan keberadaan neutrofil dalam waktu 

singkat dan jumlah yang banyak di jaringan sebagai garis pertahanan pertarna 

terhadap infeksi, misalnya dalam upaya tubuh menghadapi keradangan. 

Adrenalin akan meningkatkan aliran darah (Hoffinan dan Lefkowitz, 1991 ). 

Disamping itu telah diketahui bahwa tertariknya neutrofil ke jaringan disebabkan 

oleh substansi yang bersifat kemotaktik (neutrofil chemotactic factor = NCF) 

yang dihasilkan oleh sel mast (Kresno, 1996 ). Menurut Roitt et a/ ( 1996) 

selain NCF, substansi komplemen (C5a) serta leukotrien (LTC4 dan LTD4) juga 

membantu tertariknya neutroftl ke jaringan dalam upaya menanggulangi reaksi 

inflamasi. Disamping itu dapat dijelaskan pula bahwa respon mobilisasi limfosit 

terendah disebabkan pengaruh hidrokortison, sedangkan respon mobilisasi 

limfosit tertinggi disebabkan pengaruh adrenalin. Dari gambaran tersebut diatas 

dapat disirnpulkan bahwa nampak:nya mobilisasi limfosit dari darah ke jaringan 

Iebih didominasi oleh efek adrenalin yang mengakibatkan meningkatnya 

mobilisasi lirnfosit teraktivasi ke jaringan yang mengalami inflarnasi(Abbas et a/, 

1994 ). Respon mobilisasi limfosit nampaknya paling rendah bila dibandingkan 

dengan respon mobilisasi neutrofil maupun eosinoftl. Kenyataan ini nanpaknya 

dapat menggambarkan bahwa betapa rendahnya mobilisasi limfosit dari darah ke 

jaringan. Fenomena tersebut sekaligus menunjukkan bahwa terdapat upaya tubuh 

untuk mempertahankan resirkulasi limfosit 

IR - PERPUSTAKAAN UNIVERSITAS AIRLANGGA

TESIS PENGARUH HIDROKORTISON DAN ... RATNA DAMAYANTI



50 

Iangkah survaillance imunologik (Dhabbar et al. , 1995). Resirkulasi limfosit ini 

nantinya akan berperan membentuk sistem kekebalan tubuh irnunologik (Abbas et 

al, 1994 ). Ada pun respon mobilisasi eosinofil terendah disebabkan pengaruh 

kombinasi adrenalin dan hidrokortison, sedangkan respon rnobilisasi eosinofil 

tertonggi disebabkan pengaruh adrenalin. Dari gambaran pola mobilisasi 

eosinofil tersebut diatas dapat disirnpulkan bahwa nampaknya rnobilisasi 

eosinofil lebih di dominasi oleh pengaruh adrenalin. Respon mobilisasi eosinofil 

akibat adrenalin yang ditetapkan melalui penelitian ini sesuai dengan kondisi 

fisiologis yang seharusnya terjadi. Kondisi fisiologis yang dimaksud adalah 

kondisi dimana jaringan membutuhkan keberadaan eosinofil dalam waktu relatif 

singkat dalam jumlah banyak, rnisalnya dalam upaya tubuh menghadapi alergi. 

Adrenalin akan meningkatkan aliran darah (Hoffinan dan Lefkowitz, 1991 ), 

disamping itu telah diketahui bahwa tertariknya eosinofil ke jaringan disebabkan 

oleh substansi yang bersifat kemotaktik ( eosinofil chemotactic factor of 

anaphilaxis = ECF-A) yang dihasilkan oleh sel mast dan basofil (Guyton dan Hall, 

1996). Sel mast dan basofil juga dapat mengeluarkan histamin yang dapat 

menirnbulkan reaksi alergi (Kresno, 1996). Eosinofil dapat mengendalikan reaksi 

alergi tersebut dengan memproduksi histaminase yang dapat menghancurkan 

histamin yang dilepaskan oleh sel mast dan basofil (Bellanti, 1985; Roitt et al., 

1996). 
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7.1 Kesimpulan 

BAB 7 

KESIMPULAN DAN SARAN 

Terdapat perbedaan pola respon mobilisasi neutrofil, limfosit dan eosinoftl. 

1. Adrenalin mengakibatkan pola respon mobilisasi terendah pada eosinofil dan 

tertinggi pada limfosit. 

2. Hidrokortison mengakibatkan pola respon mobilisasi terendah pada eosinoftl 

dan tertinggi pada neutrofil. 

3. Kombinasi adrenalin dan hidrokortison mengakibatkan pola respon mobilisasi 

terendah pada neutrofil dan tertinggi pada limfosit. 

7.2 Saran 

1. Perlu dilakukan kajian secara series untuk mendapatkan mobilisasi sel 

imunokompeten yang sesungguhnya terhadap pengaruh adrenalin dan hi­

drokortison. 

2. Perlu dilakukan kajian mekanisme pelepasan sel imunokompeten pada 

homing oleh adrenalin dan hidrokortison. 

3. Perlu dilakukan kajian predominan mobilisasi terhadap organ tertentu akibat 

adrenalin dan hidrokortison. 
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Lamp iran 1. Rum us menentukan jumlah sam pel tiap kelompok 

( Higgins dan Kleinbaum, 1985) 

1 2 (Za + Z~) SD2 

n 

1-f (Xc - Xt) 2 

n jumlah sampel 

Xc rata-rata kelompok kontrol 

Xt = rata-rata kelompok perlakuan 

SD = simpangan baku kelompok kontrol 

f proporsi yang gagal 

Za 1,96 (a= 0,05) 

z~ = 1,28 (~ = 0,10) 
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Lampiran 2. Penentuanjumlah sampel penelitian 

Penelitian pendahuluan 

Hasi pemeriksaan yang digunakan adalah yang tertinggi, yaitu pada monosit 

N 8 

Rata-rata kelompok kontrol 0,345 

Rata-rata kelompok perlakuan 0,145 

Simpangan baku kelompok kontrol 0,134 

Proporsi gagal 5% 

Za (5%) 1,96 

zp (10%) 1,28 

1 2 ( 1,96 + 1,28 f (0,134)2 

n = x 
( 1-0,05 ) ( 0,345- 0,145)2 

20,9952 X 0,018 
1,0526 X 

0,04 

9,944 
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Lampiran 3. Teknik Flow Cytometry Technicon H-3 (TH-3) 

( Goldstone, 1990 ) 

TH-3 dapat dipergunakan untuk: 

1. Pemeriksaan darah lengkap (automated complete blood count). 

2. Pemeriksaan hitungjenis (automated white blood cells defferential ). 

3. Pemeriksaan subset limfosit. 

Prinsip kerja TH-3 untuk pengukuran sel darah putih 

60 

1. Metoda : ·ukuran sel dan aktivitas myeloperoksidase (mean peroxidase index). 

2. Pembacaan sitogram-mean peroxidase index. 

3. Sel darah yang diukur : neutrofil , basofil, eosinofil, monosit dan totallimfosit. 

Cara kerja: 

1. Sampel darah sebanyak 1 ml + EDTA diaduk pelan-pelan, kemudian dimasukkan 

dalam pipa penghisap TH-3 (0,5ml). 

2. Mesin TH-3 akan bekerja selama kurang dari 1 menit. 

3. Hasil dapat dilihat dilayar monitor, kemudian dicetak. 
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Lampiran 4. Komposisi normal darah tikus putih dewasa (Rattus norvegicus) 

(Altman dan Dittmer, 1974) 

Kandungan Nilai normal 

Leukosit (5 -25) x 103
/ uL 

Eritrosit (7,2- 9,6) x 106
/ uL 

Haemoglobin (12- 17,5) g/dL 

Hematokrit (42,3- 61 ,5) % 

Neutrofil (1, 1 - 6) x 103
/ uL 

Limfosit (7,0- 16,0) x 103
/ uL 

Monos it (0- 0,65) x 103
/ uL 

Eosinofil (0- 0,7) x 103
/ uL 

Basofil (0-0,2) x 103
/ uL 
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Lamp iran 5. Cara Menentukan Do sis 

Preparat hidrokortison yang digunakan dalam penelitian ini adalah Solu­

Cortef (Upjohn) yang mengandung 100 mg hidrokortison dalam 2 rnl larutan Na­

suksinat. Sedangkan preparat adrenalin ( Ethica ) tersedia dalam ampul yang berisi 

1 mg adrenalin dalam 1rnl larutan. Dosis yang digunakan dalam penelitian ini adalah 

dosis terapi yang biasanya digunakan pada rrianusia dewasa (70 kg). Dosis terapi 

hidrokortison pada manusia dewasa adalah 100 mg ( Haynes, 1991 ), sedangkan 

adrenalin 0,5 mg (Hoffinan dan Lefkowitz, 1991). Dosis tersebut kemudian 

dikonversikan untuk dosis ti1...l!s didasarkan atas penetapan berat badan 200 gram 

dengan cara dikalikan 0,018 (Ghosh dan Schild, 1971 ), sehingga didapatkan dosis 

tikus untuk hidrokortison sebesar 1,8 mg, sedangkan untuk adrenalin 0,009 mg. 

Preparat obat-obatan tersebut kemudian diencerkan sedemikian rupa supaya cairan 

yang diinjeksikan sama volumenya pada masing-masing kelompok. 
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Lampiran 6. Data asli penelitian 
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Keterangan : 

Kel 1 = kelompok kontrol 
Kel 2 = kelompok adrenalin 
Kel 3 = kelompok hidrokortison 
Kel 4 = kelompok kombinasi adrenalin dan hidrokortison 
WBC = leukosit 
RBC = eritrosit 
HOB = haemoglobin 
HCT = hematokrit 
BB = berat badan 
Neut = neutrofil 
Limf = limfosit 
Mono = monosit 
Eos eosinofil 
Baso = basofil 
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Lampiran 7. Uji Anava pada variabel moderator (leukosit, eritrosit, haemoglobin , 
hematokrit dan berat badan) 

- - - - - - - - - - 0 N E W A Y - - - - - - - - - -

Var iab I e W8C 
By Variable 1IL 

Ana i ysis of Variance 

Surn of Mean F r-
r 

Source D.F . Squares Squares Ratio Prob. 

Ret ween Groups .) 14.2052 4. 73~· 1 2 . 04~o8 .1248 

Within Grwps 7 ' 117' "7 .. ,.,. , 
2.314~· , >Q Q,.l . ,_\£ ... ~0 

Total 39 }.7 . 5288 

Standard Standard 
Group Count Mean Devia tion Error Hin ii!ruo1 Na xiwlii 

Grp 1 10 6.94~,(1 1.6828 .5322 4. 7 ~~';() 9. 7300 
Grp 2 10 5.7'li(l 1.6687 .m7 4. 0~r)(J 9 .49'00 
Grp 3 10 6.3470 .7479 .236~· 5.1900 7.4600 
Grp 4 10 : .. 38:,(J 1. 7 :·~·7 CCC •"\ 3.~~)0 8.8900 , .._f._l,_!i,. 

Total 40 6.1010 U814 .2500 3.3600 9 .n:.~o 

FixEd Effects F.ode l U214 , .. ,·.c 
.~~<JJ 

Randoill Effects t\Jdel . ~>441 

Random Effects Model - Estimate o·f Between Ccoeponent Variance .2421 

Tests for Ho~ogeneity of Variances 

Cochrans C = l"idx. Variance/Sum(Variances) = .3.3:21, P = .797 (Approt. . ) 
Bartlett-Box F = 2.146 , P = .093 
~ax illtUifl Variance I Mini~u11 Variance ~ •• 511 

T ukey-HSD Procedure 
Ranges for the .050 level -

3.81 3.81 3.81 

The ranges above are table range~. 
The value actually m11pared with 11ean(J)-11ean(l) is .. 

1.07~o8 i Range t SQrt(1/N(I) + 1/N(J) ) 

No two grou~-s are significantly different at the .050 level 

fUogeneous Subsets (Subsets of groups, whose highest and lowest means 
do not differ by liOre than the shortest 
signifirant range for a subset of that size i 

95 Pet Cor.f 

5. 7392 To 
4. 5.353 To 
~·.8120 To 
4.1291 To 

: .. :.9:·3 To 

5.6131 To 

~· . 0061 To 

Int for Mean 

8.1468 
6.9'!27 
6.8820 
6 .64Cti 

6.6067 

6. ~889 

7.1959 
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Lanjutan lampiran 7. 

- - - - - - - - - - 0 N E W A Y - - - - - - - - - -
Variable RBC 

By Variable KEL 

Source 

Between Groups 

Within Groups 

Total 

D.F. 

, 
.) 

, 
,'0 

' 0 J, 

Analysis of Variance 

Sulli of Mean 
Squares Squares 

.3m .1192 

6.3:113 .1764 

6.7090 

Standard Standard 
Group Coont Kean Deviation Error 

Srp 1 
Grp 2 
6rp 3 
Grp 4 

Total 

10 
10 
10 
10 

40 

7. ??..J:JJ 

7.8400 
7.~o810 

7.7680 

7. 7313 

Fixed Effects Mc~el 

Rando;c Effects l"todel 

.m2 .1503 
.3637 .mo 
. ~-612 .1142 
.4660 .1474 

.4148 .0656 

.4200 .0664 

.0664 

WARNING - Between COOiponent variance is negative 

F F 
Ratio Prob. 

.6759 C"'T-, C: 
.J l i,. ,_l 

Nini;rm, Na~irtUtT; 

6. 9::~M) 8.2700 
7.1300 8.2300 
6. 9~.00 8.1::.00 
6. 97(~) 8.6600 

6.9::•)0 8.6600 

it was replaced by 0.0 in cowputing atm'e rando;r, effects ffteasures 

RandOifl Effects Model - Estilliate of Betwe.-n Cot~ponent Variance 

Tests for Hoatogeneity of Variances 

Cochrans C = Max. Variance/Sum(Variances) = 
Bartlett-Box F = 
rld~iiiiU«t Variance I Kiniilll.llli Variance 

T u~ey-HSD Procedure 
Ranges for the .o::,o level -

3.81 3.81 3.81 

The ranges above are table ranges. 

.3200, p = 
.388 ' p = 

1.731 

The value actually COilipared wi th Nean(J)-Nean(l) is .. 
. 2970 i Range t Sqrt(l/N(l) + 1/N(J)) 

No two groups are significantly d1 fferent at the .050 level 

• 928 ( Approx. ) 
' 762 

f!oJtogeneous Subsets (Subsets of groups, whose highest and lowest means 
do not differ by mre t~ldft the shortest 
signi ficcnt range for a subset of that size) 

9~, Pc t Cortf 

7.3961 To 
7. 5798 To 
7.3226 To 
7.4346 To 

, rn~F 
! •• .17 .... 0 To 

7.5966 To 

7.~~199 To 

66 

Int for ~tean 

8.0759 
8. l(i\)2 

7 '8.394 
8.1014 

; ru .,n 
: .00·.'' 

7 .8.65·9 

, r •. 1"'t .' 
/ ,7'1.:0 
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Lanjutan lamp iran 7. 

- - - - - - - - - - 0 N E W A Y - - - - - - - - - -
Variable HGB 

By Variable m 

Source 

Beb;een Groups 

With in Groops 

Total 

D.F. 

..,, 
,'() 

'fn 
,17 

{;r,;d ysis of 'variance 

Sulli of rli?an 
SquarEs Squares 

.1948 .0649 

27.6190 .7672 

27.8137 

Standard Standard 
Group Cc•Jnt Kean Deviatioo Error 

Grp 1 
Grp 2 
Grp 3 
Grp 4 

Total 

10 
10 
10 
10 

40 

13.8~110 

13 .89(>;1 
13.89(1(! 
13.7200 

13.837~· 

Fixed Effects HodEl 

Randow EffE-cts Kade l 

.9846 .3i14 
.8987 .2842 
.7m .2364 
• s:o~>1 .2707 

.844:- .133~1 

.8759 .138~1 

.138~· 

WARNING - BetwEen COIT;ponent variance is negative 

F F 
Ratio Prot. 

.0846 .968(1 

Mini mum Kaxiil!Uil! 

12. 0000 1~·.0000 

12 .400i) 15.4(X)0 
12.8000 1: •• 0(100 
12 .4 (~)(1 15. 20CKJ 

12.0(l(l(l 1: .. 4(1(1(1 

it was replaced by 0.0 in coiliputing above random effKts measures 

Random Effects Model - Es timate of Between Corr.ponent 'Variance -. 0702 

Tests for Ho3!Ggeneity of Variances 

Cochrans C = Ma::. Variance/Surn(VariancEs) = .31~<9, P = .973 (Approx . ) 
Bartlett -Box F = .222 l p = .881 
Ma ~i ~1Uiii Variance I Miniii!lii VariancE 1. 73~· 

T ukey-HSD ProcEdure 
RangEs i or ' the . 0~·0 l EVE 1 -

3.81 3.81 3.81 

Th2 r ang~:s abovE are table ranges. 
The valuE actua lly comparEd with Mean (J )-tlean (I) is .. 

. 6194 t Range t Sqrt(1/N(I) + 1/t4(J)) 

No two groups arr: significantly differEnt at the .o~.o level 

HoiiiCgeneous Subsets (Subse;ts of groups, whose highest and lowest means 
do not differ by liore than the shortest 
significant rangE for a subset of that size) 

95 Pet Conf 

13.m7 To 
13.2471 To 
13.3~,53 To 
13.1076 To 

1 3. ~<67 4 To 

13.~1566 To 

13.3968 To 

67 

Int for Mean 

14 ~ ~~~t43 
1U329 
14.4247 
14 .3324 

14.1076 

14.1184 

14.2782 
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Lanjutan lampiran 7. 

- - - - - - - - - - 0 N E W A Y - - - - - - - - - -
Variable HCT 

By Variable KEL 

Source 

Between Groups 

Within Groups 

Total 

Group Count 

Grp 1 10 
Grp 2 10 
Grp 3 10 
Grp 4 10 

Total 4(l 

[)J. 

.., 
J 

3b 

~n 
,1 7 

Mean 

39 .82(h1 
4CU600 
39. 7C'/JO 
39.9~.(1(! 

Fixed Effects Model 

Rand~ EffKts Model 

Analysi:. of 'Jariance 

SUA: of Mean 
Squares Squares 

2.4727 .8242 

167.mo 4.6424 

169.5977 

Standard Standard 
lleviatioo Error 

2.0209 .6391 
2.m9 . 7140 
2.3707 .7497 
1. 940'1 .6138 

2.0853 .32'17 

2.1546 .3407 

.~>407 

Wl'/i'Nlt~ - Between COiifl(flelit variance is negative 

F F 
Hatio Prob. 

.1775 .9109 

Nini~ur, Kax iiUUI, 

3~~.oooo 41.0000 
365'{)00 43.8{)(X) 
35.1000 42. ~~li)(l 

36.7000 43.000(! 

35. OO(Yt) 43.8(>00 

it was replaced by 0.0 in COi1puting above randoo, effKts iiteasures 

Rand01 Effects l'kldel - Estimate of Between COii,ponent Variance -.3818 

Tests for Hou.ogeneity of Variances 

Cochrans C = Kax. Variance/Su~,(Variances) = .3026, P = l.O<X> (Approx.) 
Bartlett-Box F = .150 , P = . 930 
Mat.i~U~ Variance I Ninitum Variance 1.492 

T ukey-HSD Procedure 
Ranges for the .050 level -

3.81 3.81 3.81 

The ranges at..:Jve are table ranges. 
The value actually coopared with Hean(J)-11ean(l) is .. 

1.5235 t Range t Sqrt(l/N(I) + 1/N(J)) 

No two groups are significantly different at the .0~.0 level 

Hcoiroje;-,eous Subsets (Subsets of groups, whose highest and lC~~eSt ~~~eans 

do not dl ffer by wre than the shortest 
significant range for a subset of that size) 

9~, Pet Conf !nt for r~Ean 

~>8.3743 To 
~.S. 7448 To 
~..S. (!041 To 
38. 561~· To 

39.2906 To 

39.2666 To 

~>8.8733 To 

41. 26~·7 
41.9752 
41.3959 
41.3385 

40.6244 

40.6484 

41.0417 
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Lanjutan lampiran 7. 

- - - - - - - - - - 0 N E W A Y - - - - - - - - - -
Variable BB 

By Variable KEL 

Swrce 

Between Groups 

Within Groups 

Total 

Group Count 

Grp 1 10 
6rp 2 10 
Grp 3 10 
6rp 4 10 

Total 40 

D.F. 

~ 
J 

~-.b 

39 

Mean 

190.9000 
16UOOO 
177.9000 
182.20(X) 

180.0750 

Fixed Effects Mod~;! 

Randoo Effects l'bdel 

Analysis of Variance 

SWi of i"rean 
Squares Squares 

242s.mo 808.42~) 

tsm.~;()(h') 437 .37~R) 

18170.7750 

Standard Standard 
Deviation Error NiniilitM• 

23.12~.0 7.3128 1~1),0000 

22.0910 b. 98~.a 134.0000 
1U87~· 5.8146 146.0000 
19.7135 6.2340 147. t'\(~}.) 

2U851 3.4129 l:-4 . (i(l(l(; 

20.913:. 3.3067 

4.4956 

RandGiii Effects Node! - Estimate of Between Component Variance 

Tests for Hoic.qeneity of Variances 

F F 
Ratio Prob. 

1.84-34 .m9 

ltit.illiUm 

232.0000 
205.WXJ 
2(1~, , (((X) 

22~· . Ot\'Xl 

232.0000 

37.1050 

Cochrar:s C = Max. 'Jariance/Su,~(\'ariances) = .3057 1 P = 1.000 (Approx.) 
Bartlett-Box F = .186 , P = • 9'06 
Xaxif!UIIi Variance I Miniltirn Variance 1. ~.a2 

~~ltiple Range Test 

Tukey-HSD Prc(edure 
Ranges for the .(!~~) level -

3.81 3.81 3.81 

The ranges abo·ve are table ranges. 
The value actually c011pared with Mean(J)-Mean(l) is .. 

14.7881 t Range t Sqrt(1/N(l) + 1/N(J)) 

No two qroups are significantly different at the .050 level 

HoillOgeneous Subsets (Subsets of groups, whose highest and lowest means 
do not difier by iiOre than the shortest 
significant range for a subset of that size) 

95 Pet Cor.t 

174.3574 To 
153.4971 To 
164.7464 To 
168. (1978 To 

173.1717 To 

173 .3687 To 

16~..7681 To 

69 

lnt for Mean 

207.4426 
185.1029 
191.05,:";6 
196.3022 

186.9783 

186.7813 

19U819 
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Lampiran 8 . Uji Manova pada variabel tergantung (neutrofil , Iimfosit, monosit, 
eosinofil dan basofil ) 

WW nE'tlt liaif oor:o eos baso by kel(1,4)/pri cell (ali )ipri hoilO (al l)/pri signif (a!l)/disc/desig. 

40 cases accepted. 

0 cases rejected because of out-of- range factor val ues. 
0 cases rpjected because of 1issing data. 
4 non-HJpty cells. 
1 dE-Sign wi 11 be processed. 

Cell l"ll?ans and Standard Deviation .; 
Variable .. NEUT 

FACT OH CODE ~ .. an Std. Dev. 

m Kmtrol 2.606 1.040 
KEL AdrEf,al i 1.94:. 1.199 
m Hidrokor 2.625 1.091 
KEL adre+hid 1.440 , 66<:/ 

For entire sai!ip le 2.154 1.1(~j 

Variable .. LINF 
FACT OF: CODE Y~Ean Std. Dev. 

m Kmtrol 3.299 1. 008 
KEL ~renali 2.689 1.662 
m. Hidrokor 2.758 .860 
KEL adre+hid 2.@ 1. 361 

For entire sai!ip!e 2.846 1.242 

Var iat l e . . MONO 
FACTOR CODE Mean Std. !lev. 

KEL Kmtrol I: ')':' 
• t..IL..J .491 

L'r-l 
foCi. P,jrEf,ali .790 l"'~'l 

o Ji..L 

m Hidrokor .625 . 754 
IR adre+hid .894 olCi 

• 7 .. 1! 

For entire SaRiple .708 .783 

'Jar iabl e .. EOS 
FACTOR CODE Mean Std. [~v . 

m Kcx-.trol .298 .146 
KEL AdrEf,al i .123 .067 
IJl. Hidrokor .205 .144 
r.a adre+hid .20:, .109 

For entire sawple .2l)8 .132 

Variable .. BASO 
FACTffi CODE He an Std. Dev. 

m i:ontrol .021 .009 
KEL Adrenali .017 ,((19 
m Hidrokor .015 .005 
m adre+hid .015 .C¥.:•8 

For entire Sdlllple .017 .l\'\8 

N 9~· percent Cord. Interval 

10 1 "''1 oOOL 
., "7C •\ 
,J, ,.,I ,J,_I 

10 1.087 2.803 
10 1.845 3.405 
I'· . v .961 1. 919 
40 1.802 2.506 

N 9~· percent Cmf. Interval 

10 2.578 4 .02'0 
10 1.500 3.878 
10 2.143 3.373 
10 1.66~· 3.613 
40 2.449 3.243 

N 95 percent C.onf. Interval 

10 .172 .874 
10 .130 1.450 
10 .(186 1.164 
10 .213 1. ~~7:, 

40 .4~2 .958 

N 9~· percent Conf. Interval 

10 .193 .403 
10 .075 .171 
10 .102 .308 
10 .127 .283 
4(1 .166 .2~.(1 

N 9~· percent Curd. Intervai 

10 .015 .027 
10 .010 .024 
10 .011 .019 
10 .009 .(121 
40 .014 .020 
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Lanjutan lampiran 8. 

r l l t t ANALYSIS (f VARIANCE -- DESIGN 1 l l t l t 

EFFECT .• KEL 

MultivariatE Tests oi SignihcancE (S = 3, M = 112, N = 1:. ) 

Test Name Value Approx. F Hypoth. DF Error If Sig. of F 

Pillais .60203 1.70719 1: •. oo 102.00 .061 
Hotellings .83011 1.69711 15.00 92 .(~j . (;6 ~1 

Wilks .4%47 1.7137\l 15.00 88.74 .062 
Rays .33861 

Eigenv~lues and Canonical Correlations 

Root No. Eigenvalue Pet. Clliu. Pet. Canon Cor. 

.51196 61.67413 61.67413 .58190 
'I .25158 30.30709 91.98122 .44834 L 

7 066C/ 8.01878 100.001)00 .24982 
_, 

• .!0 

Diilte!ision Reduction Analysis 

Roots Wil ls L. F Hypoth. If Error If Sig . of F 

1 TO 3 .49547 1.71370 15.00 88.74 .062 
2 TO 3 • 74912 1.2ll18: • 8.00 66.00 .268 
3 TO 3 .93759 .75440 3.00 34.00 .m 

Univariate Hests with (3,36) D. F. 

Variable Hypoth. SS Error SS Hypoth. MS Error to'S F Sig. of F 

NEUT 9.79622 37.42434 3.26541 1.03956 3.14113 .037 
LIIf 2.80451 57.~~003 .93484 1.59222 .:.am .627 
1'101{) .82434 23.00130 .27478 .64115 .42858 .734 
EDS .15343 .52427 .05114 .01456 3. 51180 .025 
BASO .00024 .0024(! .00008 ,()0007 1.200\Xl .324 

- - - - - - - - - -
AYeraged Hest with (15,180) D. F. 

VARIABLES Hypoth. SS Error SS Hypoth. MS Error HS F Sig. of F 

1 to 5 13.57873 118.35234 .90525 .65751 1. 37678 .163 
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Lampiran 9 . Hasil uji diskriminan 

dsc group kei (1,4 )/VM neut liiif i!iO!iO eos baso/liet rao/PIN=O .~· /POUT=O.Shna all/stat all. 

- - - - - - - - - - - - - - - - - - - - - D I S C R I M I N A N T A N A l Y S I S - - - - - - - - - - - - - - - - - - - - -

On groups defined by m 

40 ( unweighted) cases were processed. 
0 of these were excluded fro& the analysis. 

40 (unweighted) cases wi ll be used in the analysis. 

t1'urnber of Cases by Group 

Nuiitber of Cases 
m Ur.weighted Weighted Label 

10 10.0 Kontrol 
., 

10 10.0 Adn:nalin l 

~ 10 10.0 Hidrokorti son .0 

4 10 10.0 adre+hidr 
Total 40 40.0 

Group Means 

m tiUT lltf MONO EOS BASO 
2.60bX\ 3.29900 . ~·230) .moo .02101.) 

2 1. 94500 2.68900 • 79000 .12300 .01700 
~ 2.62500 2.75800 .62500 .20500 . 01 ~1J() J 

4 1. 44(M)(l 2.63900 .89400 .20 ~·00 .01500 
Total 2.15400 2.84625 .708>XI .2om .01700 

Group Standard De-viations 

m t£UT LIMF MONO EOS BASO 
1.04021 1.00771 .49135 .14612 .00876 

2 1.19947 1.661~.(3 .92200 .06667 .00949 
3 1.09079 .86032 • 75357 .14362 .00527 
4 .b6910 1. ~-6103 . 95142 .10876 . 008~·0 

Total 1.10036 1.24163 • 78292 .13182 .00823 

Wilks' liilllbda (U-statistic) and univariate F-ratio 
with 3 and 36 degrees of freedoe 

Variable wms· latbda F Significance 
----- -------- ---------

tffif .79254 3.141 .0370 
Llt'f • 95..:-:36 .5871 .6274 
l"lltlll .96552 .4286 .7337 
EOS .77-:HJ 3.512 .0248 
BASO • 90909 1. 2((1 .3236 
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Lanjutan lamp iran 9 . 

- - - - - - - - - - - - - - - - - - - - - D I S C R I M I N A N T A N A L Y S I S 

On groups def im;d by m 

Analysis nuiliber 

Stepwise variable sele-ction 

Selection rule: l'laxi,lize Rao 's 'J 

1\iYi fliL\Jl nU11ber of steps.................. 10 
Min iilrtl[l Tolerance Level.................. .00100 
l":ax i ullL'll significance ofF to enter ........ ~·0000 
Minif!lllll significance of F to rffirve...... • 500'00 
Minili:U" increase in Rao ' s V..... .... ..... .00000 

Canon ica l Discriminant Functions 

Kaximuifl nuiber of functions....... . ...... 3 
Hinifllilll cUIUlative percrot of variance... 100.00 
Haxiii!UI significance of Wms· Laabda . ... 1.0000 

Prior probability for each group i ~. .25000 

------------ Variables not in the analysis after step 0 --------------

Miniaua Signi f . of 
Variable Tolerance Tolerance F to enter Rao ' s V 
NEUT 1.0000000 l.('J()()(X)(l() .0370 9.423384 
LHf 1.0000000 1.0000000 .6274 
t1!1¥.l 1.0000000 1.0000000 .7337 
EOS 1.0000000 LOC.OOOOO .0248 10.53539 
BASO 1.0000000 1. 0000000 .3236 3.600(100 
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t t t * t i t t t * t t t * * * * i t t * i * i i i * i i i i t i t t t t t t i t t * t i t l t t t i ' t • t t • t ' ' ' ' t t ' ' 

At step 1, EOS was include<! in the analysis. 

Wilks' Laabda 
Equivalent F 
RAO'S V 

• 77311J 
3.51180 

10.53539 

Degrees of Freedo111 Signi f. Between Groups 
1 3 36.0 

3 36.0 .0248 
3 .0145 (APFROX . ) 

---------- Variables in the analysis after step 1 -----------­
Signif. of 

Variable Tolerance F to reii!Ove Rae's V 
EOS 1.0000000 .0248 

-------------- Variables not in the analysis after step 1 - - ----------

Hiniu Signif. of 
Variable Tolerance Tolerance F to enter Rae ' s V 
~ .9981674 .9981674 .0~3 19.58291 
Lllf .m2744 .9652744 xm 14.13371 
110tll .crmm .mma .8131 
BASO .9867052 .9867052 .2776 15.20021 
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Lanjutan lampiran 9! 

F statistics and significances betweEO pairs of groups after step 
Each F statistic has 1 and :-6.0 degrees of treedO<li. 

Group 2 7 
J 

l:ontrol Adrenali Hidrof;or 
Group n tisoo 

2 Adrenali 1o.m 
fl · .0026 

7 Hidrof;or 2. 9695 2.3086 J 

tisort .0934 .1374 
4 adre+hid 2.%95 2.3086 .00000 

r .0934 .1374 1.0000 

S S t S t S t t t t t t t t t t t t t t t t t t t t t t t t t t t l l t t t t t t t t t S t t t t t t t t t t t l t t t t t t t t I 

At step 2, t£UT was included in the analysis. 

Wilks' La&bda 
Equivalent F 
RAO 'S V 

.62389 
3.10370 

19.58291 

Degrees of F reedoo Signi t. Between Groups 
2 3 36.0 

b 70.0 .0094 
6 . 0033 ( APPF.ilX. ) 

-------------- Variables in the analysis after step 2 -------------
Signi f. ot 

Variable Tolerance F to rE'iiOve Rao ' s V 
NEUT • 9981674 .0543 
EOS • 9981674 .0~-69 

----------- Variables not in t~~ analysis after step 2 ------------

Hiniu Signif. of 
Variable Tolerartce Tolerance F to enter Rao's V 
LII'f . 9603781 .9603781 .4151 23.731~,() 

ll)NO . :.S11914 .5811914 .7482 
BASO .9727122 .97271'11 .3477 23.69928 

F statistics and significances between pairs of groups after step 2 
Each F statistic has 2 and 35.0 degrees of freedoo. 

Group 2 7 
,I 

Kontrol AdrEOali Hidrokor 
6roup n tison 

2 Adrenali 5.9481 
n .0060 

7 Hidrokor 1.4500 2.1129 J 

tison .2483 .1:-60 
4 adre+hid 4.4470 1. 7918 3.2892 

.0190 .1816 .0491 

t t t t t t t t t t t t t l t t l l t t l l t l t t t t t t t t t l t t t t t t t t t t t t t t t t t l t t t t * t * * t t t t * * 
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Lanjutan lampiran 9. 

At step 3, LII'f was included in the analysis . 

Degrees of Freedom Sig;,i f. B~tween Groups 
Wilks ' Lalllbda 
Appruxi~;ate F 
RAO'S V 

• 57439 
2.3~.66~· 

23.73150 

3 36.0 
9 
9 

82 .9 .0201 
.0047 (APPRO X. i 

-------------- Variables in the analysis after step 3 --------------· 
Signi f. of 

Variable Tol erance F to ri?IJOve Rao ' s V 
tEUT .9931043 .0553 
LIMF .9603781 .4151 
EOS . 9644690 . 0262 

., 
--------------- Variables not in the anal ysis after step ~ ---------------

Minillli Signi f. of 
Variable Tolerance Tolerance F to enter Rao' s V 
HC<NO .m1o1a .5771078 .7805 

BA.J"' .6773811 .6687918 .6096 

F statistics and significances between pairs of groups aiter step 3 
Each F statistic has 3 and 34.0 degrees of freedom. 

Group 'l 3 L 

Kontrol Adrenal i Hidrokor 
Group n tiSC<f"l 

2 A.drenali 4.8872 
n .0062 ., 
Hidro~or 1.4692 1. 4:<21 ~ 

tison .2403 .2449 
4 adre+hid 3.7883 1. 1646 2.1807 

.0191 .3375 .1003 

F level or tolerance or VIN insufficient for further CDl1putation. 

SUKuT.ary Table 

Actioo Vars Wins· 
Step Entered Rl?iDved In Lillbda Sig. 

1 EOS 1 • 7T?:ob0 .0248 
~ NEUT 'l .62~ .0094 L L 

.., LIMF .., 
.57439 .0201 , I ,I 

Classification Function Coefficients 
{Fisher ' s Linear Discri~inant Functions) 

m = 'L 
Kontrol Adreno.li 

n 
I£UT 2.639739 2.00b884 
Llt'f 2.678763 2.022971 
EOS 24.7275b 11.bb193 
{constant) -12.92890 -6. 77"J.J82 

Rao · s V 
10.53539 
19.58291 
23.73150 

., 
,I 

Hidrokor 
tison 
2.649786 
2.209447 
17.42344 

-9.696868 

Change 
Sig. in V 

. 014~· 10. ~<3539 
.0033 9.04752 
.Cl047 4.14859 

adre+hid 
r 
1.495226 
2.064454 
17.55851 

-6.986651 

Sig. 
.om 
.0287 
.2459 
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Lanjutan lampiran .9. 

Canonical Discriminant Functions 

Percent of CuiiiUlative Canonical : After 
Functim Eigenvalue Variance Percent Correlation : Function Wilks ' lai1bda 

(I .~·74389~~ 

1i .49931 75.74 75 .74 .5770852 1 .8611890 
2t .15138 22.96 9B. 71 . ~-.626021 2 • 991~·59~· 
3t .00851 U9 100.00 .0918721 

t ~r~arks the 3 canonical discriliiinant functions re~saining in the analysis. 

Standardized Canonical Discriirsinant Function Coefficients 

FL~lC 1 FUNC '1 FUNC 7 
L J 

NEUT '~~8323 .806~·2 -.12771 
LIMF .47220 -.10886 .89801 
EOS • 7~·854 -.62665 -.26223 

Structure Katri >: : 

Pooled-within-groups correlatims between discriilsinating variables 
and canooical discri~inant functions 

(Variables ordered by size of correlation within function) 

FUNC 1 FlN: ") FlJ{ 7 
L J 

EOS .695~·1t -. 57184 - .43~c04 
NE\JT .57893 .78817t -.20883 
!{)!«J -.~>6157 -, ~.0137t .20196 
lllf .28543 -.05490 • 95683t 
PASO .23031 .10418 .~c0589t 

!Xistandardized Canonical Discritilsant Function Coefficients 

FLtiC 1 FUNC 2 FUNC 3 
NE\JT .5720262 .7910231 -.1252539 
Lllf .3742203 -. 86267~·1E-01 '7116748 
EOS 6.28~cb68 -5.192WO -2.177170 
(constant) -3.603117 - .3795207 -1.304373 

Canonical Discri11:inant Functions evaluated at Group ~seans (Group Centroids) 

Groop m.[ FlJ.[ 2 FOC 7 
J 

1 . 99527 -.15017 .Ob949 
2 -. 71111 .28833 .09843 
3 .21911 .39447 -.11582 
4 -.:.0327 -, 53263 -.05209 

. 76 

Chi -;;quaFed D.F. Significance 
19.683 9 .02\10 
5.3052 4 .2574 
.~,(m1 1 .~.S33 
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Lanjutan lampiran 9. 

Test of equaiity of group covariance watrices using Box· s M 

The ranks and .natural loqarithllls of determinants printed are t hose 
of tt~ group covariance aatrices. 

Group Label Rank Log Deteru,inant 
1 Kontrol 7 -4.268112 J 

2 Adrenalin 7 -4.107623 _, 

3 Hidrolortison 7 

·' -4 .2~.8453 
4 adre+hidr 7 

-5.2b37~.0 _, 

Pooled Within-uroups 
Covariance t'listrix 3 -3. 767~86 

Box's tl 
2~~.448 

Approxiaate F Degrees of freedOii Significance 
1.1955 1a, m9.7 .2~<46 
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D I 5 C R I M I N A N T A N A L Y 5 I S - - - - - - - - - - - - - - - - - - - - -
On groups defined by KEL 

Analysis nWiber 2 
Direct ill!?thod: All -~ariables passing the tolerance test are entered. 

MiniliUfii Tolerance Level.................. .00100 

Canonical Discri1inant Functions 

tlaxililli: nu.ber of functions •.••.......... 
~inifiiWi cuwlati·ve percent of variance... 100. (x) 
KaxiliUI!: significance of Wilks' Lawbda.... l.(l(¥)) 

Prior probiibil i ty for each group is .2~,(x)(l 

Classification Function Coefficients 
(Fisher's Linear Discriminant Functions) 

KEL = i. 

Kontrol Adrenal i 
n 

NEUT ~~. ~<85695 4.996563 
LHf 2. 946353 2.388442 
MOl~ ~~. ~.()6473 5.524~~74 

EOS 25.02932 11.93049 
BASO -138.0723 -16~·. 5591 
{constant) -17.24402 -10.96539 

3 
Hidrokor 
tison 
6.4~<8614 

2.993576 
6.8224/r~ 

17.63777 
-717.1997 
-15.70226 

4 
adre+hid 
r 
4.323017 
2.468752 
5.18:.711 
17.78900 

-172.4716 
-10.60423 

Canonical Discriliiinant Functions 

Percent of CUJRJlative Canonical : After 
Fu~JCtiw Eigenvalue Variance Percent Correlation : Function Wi 1 ks · Laabda 

0 .4954652 
H .~~1196 61.67 61.67 • ~<818998 1 .7491242 
2l .251:<8 30.31 91.98 .4483422 2 .9375898 
3l .066~16 8.02 100.00 .2498203 

l &arks the 3 canonical discri11inant functions reiiiaining . in the analysis. 

Chi -squareo D.F. Significance 
24.228 15 .0613 
9. 96~13 8 .2675 
2.2233 3 .5274 
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Lanjutan lampiran 9. 

- - - - - - - - - - - - - - - - - - - - - D I S C R I M I N A N T A N A l Y S I S - - - - - - - - - - - - - - - - - - - - -

[jj groups defined by Y.El 

Analysis nul!lber .. 

fluill ber of Canonical Discri1inant Functions .. 

List of tro? 3 Var iables used . . 

VariablE Label 

NEUT 
Ll lf" 
EOS 

Cl assif ication Rt>Sults -

No. of Pred icted 6mup Ne!lbershi p 
Actual Group Cases 1 2 3 

Group 10 7 
l:wtrol 70 .07. 10.07. 

Group 'l 10 , 
L _, 

Adrena l in 10.0! 3(l.O'l. 

Group 3 10 ~ 

i. 

Hiuro~or ti son 20 .01 10.07. 

Group 10 3 
adrE+hidr 10.0! 30.07. 

Percent of "grooped ' cases correctly classified: ~~5 . 00! 

Classification Proct>Ssing SuMilry 
40 Cases were processed . 

10.01 

3 
30 .0X 

6 
60.0! 

0 
.07. 

10.01. 

3 
30.07. 

1 
10.07. 

6 
60 .01 

0 Cases were excluded for illissing or out-of-range group codes. 
0 Cases had at least a-te 1issing discriliinating variable. 

40 Cases were used for printed output. 
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Lampi ran 10. Pola respon mobilisasi neutrofil,limfosit da~ eo~inofil p~da kel~m­
pok kontrol , adrenalin, hidrokortison, kombmas1 adrenahn dan hidro­
kortison 

F'CILA 

KAN neut liid eos by kel(1,4) /pri cell (all)/pri hooo (all)/pri signi f (all)/disc/desig. 

40 cases accepted. 
0 cases rejected because of oot-of-range factor values. 
0 cas..<>£ rejected because of a.issing data. 
4 non-empty Cl? lls. 

1 design will be processed. 

Variable 
KEL 

CtLL NUMBER 
1 2 

2 

4 

4 

Cell Means and Standard Oeviatior-s 
Variable .. NEUT 

FACTOR CODE 

lli l:ontrol 
m Adrenali 
KEL Hidrokor 
m adre+hid 

For entire sampl e 

Variable •. UHF 
FACTDH 

KEL 
KEL 
I:EL 
m 

CODE 

l:ontrol 
AdrEflal i 
Hidrokor 
adre+hid 

For entire sainple 

Variable .. EOS 
FACTOR 

KEL 
l:a 
m 
IE. 

CODE 

Kon trol 
Adrenali 
Hidrokor 
adre+hid 

For entire sailip le 

Mean Std . ~v . 

6.879 2.746 
3.903 2.407 
I Q t: ' o • .. •b 2.890 
2.1~t3 1. ~'1() 

4.973 3.003 

Mean Std. Dev. 

8.837 2.699 
5.440 3. ~.¢1 
6. 094 1. 901 
~· .448 2.810 
6 .45~1 2.993 

HE-an Std. Dev. 

7. 31:.9 3.613 
1.434 .778 
3.572 2.502 
3.599 1.910 
3.994 3.182 

N 95 percent Conf. Inter·va! 

10 4.915 8.843 
10 2.181 ~ .. m 
10 4.800 9.023 
10 1.437 2.869 
40 3.987 5.959 

N 95 percEflt Conf . Interval 

10 6. 906 10.768 
1(1 3.035 7.844 
10 4.r.-4 7.453 
10 3.438 7 .4~·8 
4(! 5.498 7.412 

N 9S percent Conf. Interval 

10 4.784 9.954 
10 .878 1.991 
10 1.782 5.362 
10 2.233 4.966 
40 2.976 5.011 
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Lanjutan lampiran 10. 

t t t t t AIW.YSIS (f VARIANCE -- DESIGN 1 t l t t t 

EFFECT .. KEL 

1\Jltivariate Tests of Significance (S = 3, H = -112, N = 16 ) 

Test tialle ·~alue Approx. F Hypoth. llf Error (f Sig. of F 

Pillais . 95292 5.~&06 9.(l(l 108.00 .000 
Hotellings 2.17237 7 .BB489 9.00 98.00 .000 
Wilks .25173 7.02402 9.00 82.90 , 1)()(1 

Roys .63217 

Eigenvalues and Canooical Correlations 

Root No. Eigenvalue Pet. Cum. Pet. Canon Cor. 

1.71868 79.1m9 79.1m9 .79509 
~ .43652 20.09423 99.20982 .5m5 L 

3 .01717 .79018 100.00000 .12991 

Di~ension Reduction ~alysis 

Roots Wilks L. F ltypoth. llf Error DF Sig. of F 

1 TO 3 .25173 7.02402 9.00 82.90 .000 
2 TO 3 .68438 3 .6~·387 4.00 70.00 .009 
3 TO 3 . S'8312 .61796 1.00 36.00 .437 

lJni·~ariate F-tests with i3,36) D. F. 

Variable Hypoth. SS Error SS Hypoth. tiS Error NS F Sig. of F 

NEUT 166.60258 ~'(14. 20521 5~·.53419 5.67237 9.79(1)..) .000 
Lltf 78.50187 270.84114 26.16m 7.52337 3.47814 .026 
EOS 182.74708 212.11565 60.91569 5.89210 10 .338~<3 .000 

- - - - - - - - - -
Averaged F-test with (9,108) D. F. 

VARIAEtES Hypoth . SS Error SS Hypoth. MS Error I"S F Sig. of F 

1 to 3 427.25153 687.16200 47.53906 6.36261 7.47163 .000 
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Lanjutan Iampi ran 10. 

l t t t t ANALYSIS OF VARIANCE -- DESm~ 1 t t t t I 

EFFECT .. CONSi ANT 

1\Jlhl'ariate Tests of Significance (S = 1, li = 112, N = 16 ) 

Test Naie Value Approx. F Hypoth. OF Error DF Sig. of F 

Plllais .94092 100.49367 3.00 34.00 .000 
Hotellings 15.92591 100.49367 3.00 34.00 .000 
wms .0~·908 180.49367 3.00 :>4.00 ,(l(l(l 

Ruys .94092 

Eigenvalues and Canonical Correlations 

Root tlo. Eigenvalue Pet. Cllii. Pet. Canon Cor. 

15.92591 100.00000 100 .00000 .97001 

Univariate F-tests with (1,36) D. F. 

Variable Hypoth. SS Error SS Hypoth. MS Error KS F Sig. of F 

t£UT 929' 16580 204.20521 98'1.1658(1 5.67237 174.3832~· .000 
LIMF l6b6. 52(1~.:. 270.84114 1666.52055 7 ~ ~~2337 22U1265 .000 
EOS 637.96403 212.1156:. 637.96403 5.89210 108.27445 .000 

- - - - - - - - - -
Averaged F-test with (3,108) D. F. 

VARIABLES Hypoth. 55 Error SS Hypoth. MS Error MS F Sig. of F 

1 to 3 3293 '6~.038 687.16200 1097.883% 6.36261 172.55234 .000 
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